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RESUMEN

Con el proposito de determinar la importancia del CA-125 como predictor de
cirugia citorreductora Optima en cancer de ovario epitelial, Instituto de Oncologia Dr.
Heriberto Pieter, 2015-2017, se realizd un estudio descriptivo, retrospectivo. La
muestra estuvo constituida por 115 pacientes diagnosticadas con cancer de ovario
epitelial. Analizados y discutidos los resultados se ha llegado a las siguientes
conclusiones: EIl 39.2 por ciento de las pacientes tenian de 40-59 anos de edad. El
94.7 por ciento de las pacientes fueron multipara. EI 40.9 por ciento de las
pacientes presentaron en los sintomas aumento del perimetro abdominal. El 3.5
por ciento de las pacientes presentaron cancer de mama en los antecedentes
personales oncoldgicos. El 4.4 por ciento de las pacientes presentaron cancer de
mama en los antecedentes familiares oncologicos. EI 13.3 por ciento de las
pacientes tenian un ca 125 pre quirdrgico mayor de 600 Ul,. El 60.1 por ciento de
las pacientes presentaron tumoraciones mayores de 10 cm. El 46.1 por ciento de
las pacientes les fue realizada cirugia 6ptima. El 64.4 por ciento de las pacientes
tenian tipo histoldgico cistadenocarcinoma papilar seroso. El 45.3 por ciento de las
pacientes estaban en etapa IV. Esto indica que el nivel preoperatorio de CA-125, es
un buen predictor de citorreduccion éptima. Sin embargo, todos los resultados tanto
clinicos (tamafio del tumor, caracteristicas) como radiolégicos (invasion a ganglios,
metastasis) deben ser evaluados en conjunto, teniendo en cuenta que incluso los
pacientes con un mayor nivel sérico de CA-125 pueden tener una reduccién éptima.

Palabras clave: cancer, CA-125, ovario epitelial, predictor.



ABSTRACT

In order to determine the importance of CA-125 as a predictor of optimal
cytoreductive surgery in epithelial ovarian cancer, Institute of Oncology Dr. Heriberto
Pieter, 2015-2017, a descriptive, retrospective study was carried out. The sample
consisted of 115 patients diagnosed with epithelial ovarian cancer. Analyzed and
discussed the results, the following conclusions have been reached: 39.2 percent of
the patients were 40-59 years old. 94.7 percent of the patients were multiparous.
The 40.9 percent of the patients presented in the symptoms an increase in the
abdominal perimeter. 3.5 percent of the patients presented breast cancer in the
personal oncological history. 4.4 percent of the patients presented breast cancer in
the cancer family history. 13.3 percent of the patients had a pre-surgical ca 125
greater than 600 IU. 60.1 percent of the patients presented tumors larger than 10
cm. Optimal surgery was performed on 46.1 percent of the patients. 64.4 percent of
the patients had serous papillary cystadenocarcinoma histological type. 45.3 percent
of the patients were in stage IV. This indicates that the preoperative level of CA-125
is a good predictor of optimal cytoreduction. However, all the clinical (tumor size,
characteristics) and radiological (node invasion, metastasis) results must be
evaluated together, taking into account that even patients with a higher serum level
of CA-125 may have a reduction. optimal.

Keywords: cancer, CA-125, epithelial ovary, predictor.



I INTRODUCCION.

El cancer de ovario constituye una de las diez principales causas de muerte a
nivel mundial, esta patologia se presenta en todas las edades incluyendo la nifiez y
la adolescencia, sus manifestaciones clinicas se presenta en forma tardia lo que
dificulta un diagnédstico temprano. Es por esta razdén que se le ha descrito como un
asesino silencioso, ya que en la mayoria de los casos se diagnostica en etapas muy
avanzadas,' y a pesar de que las pacientes son sometidas a cirugia oncoldgica,
radioterapia y quimioterapia segun el método de eleccion, el prondstico es
desalentador.? ya que gran parte de las pacientes se presentan en estadio lll o IV
con mal pronédstico y una supervivencia a 5 anos de alrededor del 25-30 por
ciento."? Gran parte de los canceres de ovario se presentan de forma esporadica, y
afectan a mujeres sin factores de riesgo aparentes, ni predisposicion genética.

Durante la ultima década, se ha utilizado al CA-125 como prueba principal para
deteccidn de cancer de ovario en la poblacién general junto con el ultrasonido
transvaginal,*® asi como el ultrasonido Doppler para mejorar la sensibilidad y
especificidad en pacientes que tienen resultados indeterminados y requieren
mayor caracterizacion,” ademas dicho marcador tumoral es empleado como factor
prondstico de supervivencia, recurrencia e indicador de respuesta al tratamiento, sin
embargo, es de considerar que los tumores mucinosos y de bajo potencial maligno
frecuentemente tienen concentraciones bajas de CA-125; lo cual nos indica que
existen ciertas caracteristicas propias del tumor que pueden resultar en una franca
elevacion o no del CA-125. Su nivel preoperatorio se considera un importante factor
prondstico en el estadio | del cancer de ovario. En estadios avanzados, el valor
preoperatorio del CA-125 no parece tener la misma correlacibn con la
supervivencia, sin embargo, el descenso de sus cifras durante los primeros ciclos

de la quimioterapia, si es un predictor importante de la evolucién de las pacientes.*



I.1. Antecedentes.

En México en el 2015, Emilio Modesto Trevifio-Salinas y colaboradores realizaron
un estudio sobre la utilidad del ca 125 como predictor de una cirugia optima para
cancer de ovario, Se evaluaron un total de 125 expedientes clinicos, de los cuales
94 cumplian con los parametros establecidos. La edad promedio de las pacientes
se ubicaba en los 58.35 afnos.

Al analizar el comportamiento descriptivo de solo las variables, CA-125 y el
tamano del tumor, se observd que la media para el marcador tumoral fue de 566.44
u/mL y el tamano tumoral fue de 14.78 cm. Ademas, al segmentar y analizar todas
las variables cuantitativas (edad, CA-125, tamario tumoral), segun el resultado de la
cirugia, encontramos que, en las pacientes con resultante optima, la edad promedio
fue de 55.04 afios con una variabilidad de 12.25 afios, el nivel de CA-125 estuvo en
427.81 u/mL y el tamano tumoral fue de 14.39 cm. En el caso de las cirugias no
optimas, el promedio de edad se ubicaba en los 62.83 afos con una variabilidad de
10.97 afos, los niveles de CA-125 en 753.6 u/mL y el tamafo del tumor fue también
mayor (15.32 cm).

Desde hace varios afios se esta considerando la posibilidad de utilizar la
determinacién sérica del CA-125 como método de cribado del carcinoma epitelial de
ovario en la poblaciéon general. En principio, el cancer de ovario es una enfermedad
que se beneficiaria de un sistema de cribado porque es practicamente asintomatico
en sus fases iniciales y su deteccidn en ese momento mejora notablemente el
prondstico de las pacientes. Se estima que seria util un valor predictivo positivo de
al menos el 10 por ciento. Sin embargo, el cribado del carcinoma epitelial de ovario
es dificil con la determinacion unica del CA-125 porque unicamente el 50 por ciento
de los tumores en estadio inicial se acomparfan de concentraciones elevadas de
CA-125 y no hay un acceso facil a los ovarios para obtener una muestra citoldgica o
histolégica. En cambio, si se considera util en las mujeres con una clara incidencia
de cancer familiar de ovario, aunque éstas sélo suponen el 20 por ciento de todas

las pacientes.



Martinez-Said et al.'!

revisaron la experiencia del INCAN en cancer de ovario
avanzado. En el analisis univariado y estratificado de 15 parametros distintos,
determind que 4 de éstas, se relacionaban significativamente con una menor
probabilidad de citorreduccion éptima. Estas variables son:

1) Tumor abdominal palpable; 2) saco de Douglas ocupado por tumor a la
exploracion vaginal y/o rectal; 3) presencia de ascitis; y 4) CA-125 mayor de 1,000
U/mL.

Concluyeron que el indice predice una citorreduccion subdptima elevada.

[.2. Justificacién.

El cancer de ovario supone el 4 por ciento de todos los diagndsticos de cancer,
es la segunda neoplasia ginecolégica mas frecuente y la quinta causa de muerte
por cancer en mujeres. El riesgo de padecer un cancer de ovario esporadico a lo
largo de la vida es de un 1,7 por ciento, oscilando entre un 10-40 por ciento si existe
predisposicion familiar. Aproximadamente un 5-10 por ciento de los canceres
epiteliales de ovario (CEO) son de origen hereditario. Las mujeres con mayor riesgo
para padecer cancer de ovario familiar son aquellas que han tenido 2 6 mas
familiares de primer grado afectadas de dicha neoplasia.’

El marcador tumoral Ca-125 es de suma importancia en nuestro medio, ya que es
el principal marcador tumoral para cancer epitelial de ovario, pero debido a la baja
sensibilidad (75 por ciento) y especificidad (90 por ciento),'® se ha combinado con
elementos complementarios como el analisis de ultrasonido vaginal, mejorando asi
sustancialmente la deteccién,® llegando a detectar el 90 por ciento de los casos de
cancer de ovario."* Su principal utilidad es la deteccién inicial y el seguimiento de
pacientes diagnosticados de cancer epitelial de ovario, existiendo una relacion entre
el estadio tumoral y el aumento del valor de Ca-125,"" por estos motivos, es
necesario conocer estadisticas reales a nivel local, de cuan representativo es este
marcador para la deteccion inicial, tratamiento quirdrgico optimo y para el
seguimiento del cancer epitelial de ovario, debido al aumento de la frecuencia que
ha tenido en los ultimos afos, beneficiando a los pacientes que acuden para un

tratamiento temprano mejorando el prondstico.



Il PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El cancer de ovario es la principal causa de mortalidad por cancer ginecolégico.
La mayoria de las pacientes de cancer de ovario tienen enfermedad ampliamente
diseminada en el momento del diagnodstico. Esto se puede explicar en parte al
diagnéstico tardio ya que los sintomas son inespecificos tales como sintomas
gastrointestinales, dolor abdominal, aumento del perimetro abdominal y dolor
pélvico que a menudo pasan desapercibidos.*

La experiencia clinica revela que la alta incidencia de cancer de ovario se
encuentra en las edades comprendidas entre los 35 y 65 afos de edad, esta
aumentando en las Ultimas décadas, pero su evolucidn silente entorpece el
diagnédstico temprano.

A pesar de los avances en el tratamiento, la supervivencia global de las pacientes

con cancer de ovario no ha cambiado significativamente durante los ultimos 20
afnos, porque la sobrevida a los 5 afios no sobrepasa el 25 por ciento. El cancer de
ovario tiene una especial trascendencia, ya que representan en los paises
desarrollados la primera causa de mortalidad por causa genital.*
El Ca-125, es utilizado principalmente para el seguimiento de pacientes con cancer
epitelial de ovario, debido a su baja sensibilidad y especificidad, hoy en dia se
realizan diferentes estudios clinicos que incluyen el uso multimodal del Ca-125 en
conjunto con ultrasonido trasvaginal, monitoreo de cambios secuenciales en niveles
seriados y el uso de combinaciones de nuevos marcadores tumorales. El Ca-125 es
generalmente aceptado mas como un instrumento en la diferenciacién de masas
pélvicas benignas de malignas, en contraste a su uso en la deteccidén oportuna. Por
otro lado, se ha utilizado como factor prondstico de recurrencia y supervivencia, asi
como indicador de progresion de la enfermedad.®

Es por esto que nos hacemos la siguiente interrogante: (Es el CA-125 un
predictor de importancia en cirugia citorreductora o6ptima en el cancer de ovario

epitelial en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2015-20177



III.OBJETIVOS.

[ll.1. General.

Determinar la importancia del CA-125 como predictor de cirugia citorreductora
optima en cancer de ovario epitelial, Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter,
2015-2017

l11.2. Especificos.

Determinar la importancia del CA-125 como predictor de cirugia citorreductora
optima en cancer de ovario epitelial, Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter,
2015-2017, segun:

1. Edad.
. Paridad.
Manifestaciones clinicas.
. Antecedentes personales oncoldgicos.

. Antecedentes familiares oncologicos.

2

3

4

5

6. Valor del Ca 125 pre quirurgico.
7. Hallazgos sonograficos.

8. Tipo de cirugia.

9. Tipo histologico.

1

0. Estadigje.



IV. MARCO TEORICO
IV.1. Cancer de ovario.
IV.1.1. Definicion.

El cancer ovarico se origina en los ovarios. Los ovarios son glandulas
reproductoras encontradas sélo en las mujeres, que producen los ovulos para la
reproduccion. Ademas, son la fuente principal de las hormonas femeninas, el
estrogeno y la progesterona.8

El desarrollo inicial del ovario puede dividirse en cuatro fases principales. Durante
la primera se segregan células germinales indiferenciadas que emigran desde sus
lugares de origen para asentarse en las crestas genitales. La segunda fase tiene
lugar después de la llegada de las células germinales a las crestas genitales, y
consiste en la proliferacién del epitelio celomico y del mesenquima subyacente.
Durante la tercera fase, el ovario se divide en corteza periférica y medula central. La
cuarta fase se caracteriza por el desarrollo de la corteza y la involucidén de la

medula.

IV.1.2. Clasificacién
La clasificacion histogenica divide las neoplasias del ovario segun su origen en el

epitelio celomico, en las células germinales o en el mesenquima.’

Neoplasias derivadas del epitelio celomico
1. Tumor Mucinoso

Tumor Seroso

Tumor Endometrioide

Tumor de Brenner

o > 0D

Carcinoma Indiferenciado

Neoplasias derivadas de las células germinales
1. Teratoma
2. Teratoma Maduro

3. Teratoma Inmaduro



Quiste Dermoide

Estroma del ovario
Disgerminoma

Tumor del seno endodérmico

Coriocarcinoma

© ® N O o A

Gonadoblastoma

Neoplasias derivadas del estroma gonadal
1. Tumores de células de la granulosa
2. Tecoma

3. Tumor de Sertoli

Neoplasias derivadas del mesenquima
1. Fibroma
2. Linfoma

3. Sarcoma

Tumores ovaricos epiteliales.

Tumores ovaricos epiteliales benignos.

La mayoria de los tumores ovaricos epiteliales son benignos, no se propagan y

generalmente no conducen a enfermedades graves.®

Cuando se observan con el microscopio, algunos tumores ovaricos epiteliales no

se ven claramente como cancerosos. Estos se denominan tumores de bajo

potencial maligno (low malignant potential, LMP). También se les conoce como

cancer ovarico epitelial fronterizo. Estos tumores se diferencian de los canceres

ovaricos tipicos porque no crecen hacia el tejido de sostén del ovario (llamado

estroma ovarico). Asimismo, si se propagan fuera del ovario, como por ejemplo, a la

cavidad abdominal, es posible que crezcan en el revestimiento del abdomen, pero a

menudo no hacia el interior de éste.



Estos canceres tienden a afectar a las mujeres mas jévenes en comparacioén con
los canceres ovaricos tipicos. Los tumores LMP crecen lentamente y tienen menos
probabilidades de causar la muerte que la mayoria de los canceres de ovario.
Aunque pueden causar la muerte, esto no es comun que ocurra.®
Tumores ovaricos epiteliales malignos.

Los tumores epiteliales cancerosos reciben el nombre de carcinomas.
Aproximadamente de 85 a 90 por ciento de los canceres de ovario son carcinomas
ovaricos epiteliales. Estas células del tumor presentan varias caracteristicas
(cuando se observan con un microscopio) que se pueden utilizar para clasificar a los
carcinomas ovaricos epiteliales en diferentes tipos. El tipo seroso es por mucho el
mas comun, pero existen otros tipos como mucinosos, endometrioides y de células
claras.'®"?

Si las células no lucen como cualquiera de estos cuatro subtipos, al tumor se le
llama indiferenciado. Los carcinomas ovaricos epiteliales indiferenciados tienden a
crecer y propagarse mas rapidamente que los otros tipos. Los carcinomas ovaricos
epiteliales son clasificados por estos subtipos, aunque también se les asigna un
grado y una etapa. El grado clasifica el tumor de acuerdo con su similitud con el
tejido normal en una escala de 1, 2 o 3. Los carcinomas ovaricos epiteliales de
grado 1 se parecen mas al tejido normal y tienden a tener un mejor prondstico. Por
otro lado, los carcinomas ovaricos epiteliales de grado 3 se parecen menos al tejido
normal y generalmente tienen un peor prondstico. Los tumores de grado 2 lucen y
actlian entre los de grado 1y 3.'%"3

La etapa del tumor describe la extension de la propagacion del tumor desde
donde se origind en el ovario. El cancer epitelial de los ovarios suele propagarse
primero al revestimiento y a los érganos de la pelvis y el abdomen. Esto puede
producir una acumulacion de liquido en la cavidad abdominal. A medida que la
enfermedad avanza, se puede propagar a los pulmones y al higado, o en pocas

ocasiones, al cerebro, los huesos o la piel.



IV.1.3. Etiologia.

Aun no se sabe exactamente cuales son las causas de la mayoria de los
canceres de ovario, pero, como se discutido en la seccion anterior, si conocemos
algunos factores que aumentan las probabilidades que una mujer padezca de
cancer epitelial de ovario. Mucho menos se sabe acerca de los factores de riesgo
de los tumores estromales y de células germinales de los ovarios.”

Existen muchas teorias sobre las causas del cancer de ovario. Algunas de estas
teorias provienen de observar los factores que cambian el riesgo de cancer de
ovario. Por ejemplo, el embarazo y las pildoras anticonceptivas reducen el riesgo de
cancer de ovario. Debido a que ambos reducen el numero de veces que el ovario
libera un évulo, algunos investigadores creen que puede haber cierta asociacion
entre la ovulacion y el riesgo de cancer de ovario.

Ademas, sabemos que la ligadura tubarica y la histerectomia reducen el riesgo
de cancer de ovario. Una teoria para explicar esto consiste en que algunas
sustancias que causan cancer pueden entrar en el organismo a través de la vagina
y pasar por el utero y las trompas de Falopio para alcanzar los ovarios. Esto
explicaria cdmo la extirpacion del utero o bloqueo de las trompas de Falopio afecta
el riesgo de cancer de ovario. Otra teoria consiste en que los andrégenos pueden

causar el cancer de ovario.*’'

IV.1.4. Factores de riesgo.

Un factor de riesgo es aquel que cambia las probabilidades de que se padezca
una enfermedad.

Sin embargo, los factores de riesgo no lo indican todo. Presentar uno o incluso
varios factores de riesgo no significa que dicha persona tendra la enfermedad.
Ademas, muchas personas que adquieren la enfermedad pueden no tener factores
de riesgo conocidos. Aun cuando una mujer con cancer de ovario tiene un factor de
riesgo, a menudo es muy dificil saber cuanto pudo haber contribuido ese factor de
riesgo al cancer. Los investigadores han descubierto varios factores especificos que

cambian la probabilidad de una mujer de padecer cancer epitelial de ovario. Estos



factores de riesgo no se aplican a otros tipos de cancer ovarico menos comunes,

tales como los tumores de células germinales y los tumores estromales.

Edad.

El riesgo de padecer cancer de ovario aumenta con la edad. El cancer de ovario
es poco comun en las mujeres menores de 40 anos, y la mayoria de los canceres
ovaricos se origina después de la menopausia. La mitad de todos los canceres de

ovario se encuentran en mujeres de 63 afios o mas. '

Obesidad.
Varios estudios han analizado la relacion entre la obesidad y el cancer de ovario.
En general, parece que las mujeres obesas (aquellas con un indice de masa

corporal de al menos 30) tienen un mayor riesgo de cancer de ovario.

Antecedentes relacionados con la reproduccion.

Una mujer que haya estado embarazada y que haya continuado con el embarazo
a término antes de los 26 afios presenta un menor riesgo de cancer de ovario en
comparacion con la mujer que no haya completado el embarazo. El riesgo baja con
cada embarazo completo. Las mujeres que tienen su primer embarazo a término
después de los 35 afos 0 que nunca tuvieron un embarazo a término tienen un

mayor riesgo de cancer de ovario. La lactancia puede reducir el riesgo atin mas."®

Anticoncepcion.

Las mujeres que han usado anticonceptivos orales tienen un menor riesgo de
cancer de ovario. El menor riesgo se observa después de solo 3 a 6 meses de usar
los anticonceptivos orales, y el riesgo es menor mientras mas tiempo se use la
pildora. Los resultados sugieren que 5 afos de uso por mujeres nuliparas pueden
reducir su riesgo de cancer de ovario al nivel que se ve en las mujeres con hijos que
nunca han usado anticonceptivos orales.’

En un reciente estudio se descubrido que las mujeres que recibieron acetato de

medroxiprogesterona de depdsito (DMPA o Depo-Provera), un contraceptivo
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hormonal inyectable, tuvieron un menor riesgo de cancer de ovario. El riesgo fue
incluso menor si las mujeres lo habian usado por 3 afios 0 mas.'® La teoria de la
ovulacion incesante sugiere que el tapizamiento epitelial del ovario podria ser
sensible al traumatismo constante de la ovulacidon, lo que a su vez podria actuar

como factor promotor en el proceso cancerigeno.’

Cirugia ginecologica.
La ligadura tubarica puede reducir la probabilidad de cancer de ovario en hasta
dos tercios. Una histerectomia también parece reducir el riesgo de cancer de ovario

alrededor de un tercio.

Medicamentos para la fertilidad.

En algunos estudios, los investigadores han encontrado que el uso del
medicamento para la fertilidad citrato de clomifeno) por mas de un afo, puede
aumentar el riesgo de tumores ovaricos. El riesgo parecié ser mayor en mujeres que
no quedaron embarazadas mientras usaban el medicamento. Los medicamentos
para la fertilidad parecen aumentar el riesgo del tipo de tumor ovarico conocido
como «tumores de bajo potencial maligno».

Sin embargo, las mujeres que son infértiles pueden presentar un mayor riesgo
(que las mujeres fértiles), aunque no utilicen medicamentos para la fertilidad. Esto
podria, en parte, deberse a que no han tenido un embarazo a término o usaron

pildoras anticonceptivas.'’

Andrégenos.

Los andrégenos son hormonas masculinas. El danazol, un medicamento que
aumenta los niveles de andrégenos, estuvo vinculado a un riesgo aumentado de
cancer de ovario en un estudio poco abarcador. En un estudio mas abarcador, este
vinculo no fue confirmado, pero las mujeres que toman los andrégenos presentaron
un mayor riesgo de cancer de ovario. Se necesitan realizar estudios adicionales de

la funcion de los andrégenos en el cancer de ovario.
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Terapia de estrégeno y terapia de hormonas.

Algunos estudios recientes sugieren que las mujeres que usan estrégenos
después de la menopausia tienen un riesgo aumentado de cancer de ovario. El
riesgo parece ser mayor en mujeres que solo reciben estroégeno (sin progesterona)
por muchos afnos (al menos cinco o0 diez). Es menos claro que haya un riesgo

aumentado para las mujeres que reciben tanto estrégeno como progesterona.’’

Antecedentes familiares de cancer de ovario, del seno o cancer colorrectal.

El cancer de ovario puede ser mas comun en algunas familias. El riesgo de
cancer de ovario aumenta si su madre, hermana o hija tiene, o tuvo, cancer ovarico.
El riesgo también aumenta mas mientras mas familiares tengan cancer de ovario.
Un mayor riesgo de cancer de ovario también puede que provenga de la familia del
padre. Un antecedente familiar de algunos otros tipos de cancer, como el cancer
colorrectal y el de seno, esta vinculado a un mayor riesgo de cancer ovarico. Esto
se debe a que estos canceres pueden ser causados por una mutacion hereditaria
en ciertos genes que ocasiona un sindrome hereditario de cancer que aumenta el

riesgo de cancer ovarico.'®

Sindromes de cancer familiar.
Aproximadamente de 5 a 10 por ciento de los casos de cancer de ovario son una
parte de los sindromes de cancer familiar, ocasionados por cambios hereditarios en

ciertos genes.

Sindrome hereditario de cancer de seno y ovario.

Este sindrome es causado por mutaciones hereditarias en los genes BRCA1 o
BRCAZ2, asi como posiblemente por algunos otros genes que aun no han sido
identificados. Este sindrome esta vinculado a un mayor riesgo de cancer de seno,
ovario, trompa de Falopio, y canceres peritoneales primarios. También aumenta el
riesgo de algunos otros canceres, como el cancer pancreatico y el cancer de

prostata.’®
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Las mutaciones en el BRCA1 y el BRCA2 también son responsables de la
mayoria de los canceres de ovario hereditarios. Cuando estos genes son normales
ayudan a prevenir el cancer al producir proteinas que evitan el crecimiento anormal
de las células. Sin embargo, si usted heredd una mutacion en uno de estos genes
de cualquiera de sus padres, esta proteina que previene el cancer es menos eficaz
y sus probabilidades de padecer cancer de seno, ovario, 0 ambos, aumentan. Las
mutaciones en el BRCA1 y el BRCA2 son aproximadamente 10 veces mas
comunes en las mujeres judias askenazi que en la poblacidén general de los Estados
Unidos.

Se calcula que en las mujeres con el BRCA1, el riesgo de cancer de ovario en el
transcurso de sus vidas es de entre 35 por ciento y 70 por ciento. Para las mujeres
con mutaciones BRCA2, el riesgo ha sido estimado entre 10 por ciento y 30 por
ciento para la edad de los 70 afos. Estas mutaciones también aumentan los riesgos
de carcinoma peritoneal primario y carcinoma de trompa de Falopio.

Si los comparamos, el riesgo de cancer de ovario para las mujeres en la

poblacidn general en el transcurso de sus vidas es menos del 2 por ciento.'®

Sindrome de hamartoma tumoral PTEN.

En este sindrome, conocido también como enfermedad de Cowden, las personas
son principalmente afectadas por problemas de tiroides, cancer de tiroides, y cancer
de seno. Las mujeres también tienen un riesgo aumentado de cancer de ovario.

Esta enfermedad es causada por mutaciones hereditarias en el gen PTEN.

Cancer colorrectal hereditario sin poliposis.

Las mujeres con este sindrome tienen un riesgo muy elevado de cancer de colon
y también un riesgo aumentado de cancer endometrial y cancer de ovario. Muchos
genes diferentes pueden causar este sindrome. Estos son MLH1, MLH3, MSH2,
MSH6, TGFBR2, PMS1, y PMS2. Una copia anormal de cualquiera de estos genes
reduce la capacidad del organismo para reparar el dafo a su ADN. El riesgo de
cancer de ovario en el transcurso de la vida de una mujer con cancer de colon

hereditario no poliposo (HNPCC) es de aproximadamente 10 por ciento. Hasta un 1
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por ciento de todos los canceres ovaricos epiteliales ocurre en mujeres con este
sindrome. El nombre que se usaba en el pasado para el HNPCC es sindrome
Lynch."®

Sindrome Peutz-Jeghers.

Las personas con este sindrome genético poco comun presentan polipos en el
estdbmago y el intestino mientras son adolescentes. Ademas, estas personas tienen
un alto riesgo de cancer, particularmente canceres de tracto digestivo (esoéfago,
estbmago, intestino delgado, colon). Las mujeres con este sindrome tienen un
riesgo aumentado de cancer de ovario, incluyendo cancer epitelial de los ovarios y
un tipo de tumor estromal llamado tumor de los cordones sexuales con tubulos

anulares (SCTAT). Este sindrome es causado por mutaciones en el gen STK11.

Poliposis asociado con MUTYH.

Las personas con este sindrome desarrollan pdlipos en el colon y el intestino
delgado, y tienen un alto riesgo de padecer cancer de colon. Ademas, estas
personas son mas propensas a padecer otros canceres, incluyendo canceres de

ovario y vejiga. Este sindrome es causado por mutaciones en el gen MUTYH."®

Antecedentes personales de cancer de seno.

Si ha tenido cancer de seno, puede que también tenga un mayor riesgo de
cancer de ovario. Existen varias razones para esto. Algunos de los factores de
riesgo para el cancer de ovario también pueden afectar el riesgo de cancer de seno.
El riesgo de padecer cancer de ovario después de cancer de seno es el mayor en
aquellas mujeres con antecedentes de cancer de seno. Un antecedente familiar
contundente de cancer de seno puede ser causado por una mutacion hereditaria en
los genes BRCA1 o BRCA2, y por el sindrome de cancer de seno y ovario

hereditario, el cual est& asociado con un mayor riesgo de cancer de ovario. %
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Talco.

Se ha sugerido que el polvo de talco aplicado directamente al area genital o en
servilletas sanitarias pudiera ser carcinogénico para los ovarios. Algunos estudios
sugieren un aumento muy ligero del riesgo de cancer de ovario en las mujeres que
usaron talco en el area genital. En el pasado, a veces el polvo de talco estaba
contaminado con asbesto, un mineral reconocido como carcinogénico. Esto podria
explicar su asociacion con el cancer de ovario en algunos estudios. Sin embargo,
desde la década de los '70, los productos basados en polvo de talco para el cuerpo
y la cara no pueden por ley contener asbesto. La seguridad de estos nuevos
productos requerira estudios de seguimiento en mujeres que los hayan usado
durante muchos anos. Actualmente no existen pruebas que asocien los polvos

hechos de maicena con ningun cancer en la mujer.

Alimentacion.

Un estudio de mujeres que siguieron una alimentacion baja en grasa durante al
menos 4 anos mostré un menor riesgo de cancer de ovario. Algunos estudios han
mostrado una tasa reducida de cancer de ovario en mujeres que consumen muchos
vegetales, aunque otros estudios no estan de acuerdo con esto. La Sociedad
Americana Contra ElI Cancer recomienda comer una variedad de alimentos

saludables, enfatizando en aquéllos de fuente vegetal.?°

Analgésicos.

En algunos estudios, tanto la aspirina como el acetaminofén han mostrado que
reducen el riesgo de cancer de ovario. Sin embargo, la informacién de estos
estudios no es consistente. Las mujeres que no estén tomando estos medicamentos
regularmente para otras condiciones médicas no deben comenzar a hacerlo para

tratar de prevenir el cancer de ovario. Se necesitan mas estudios en esta area.

Habito de fumar y consumo de alcohol.
En general, el fumar no aumenta el riesgo del cancer de ovario, aunque esta
asociado con un mayor riesgo para el tipo mucinoso. El consumir bebidas

alcohdlicas no esta asociado con el riesgo de cancer de ovario.
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IV.1.5. Epidemiologia.

Para el afio 2015, los calculos de la Sociedad Americana Contra ElI Cancer para
este cancer en los Estados Unidos son: ™

e Alrededor de 21,290 mujeres recibiran un nuevo diagndéstico de cancer de

ovario.

e Alrededor de 14,180 mujeres moriran de cancer de ovario.

El cancer de ovario ocupa el quinto lugar como causa de fallecimientos por
cancer entre las mujeres y es el responsable de mas fallecimientos que cualquier
otro cancer del sistema reproductor femenino. El riesgo de una mujer de padecer
cancer ovarico durante el transcurso de su vida es de aproximadamente 1 en 75. Su
probabilidad de morir de cancer ovarico en el transcurso de su vida es de
aproximadamente 1 en 100.

Este cancer se origina principalmente en mujeres de edad avanzada. Alrededor
de la mitad de las mujeres diagnosticadas con cancer de ovario tienen 63 afnos o
mas. Las ancianas tienen mas probabilidad que las jovenes de encontrarse en fase
avanzada al momento del diagnostico inicial y los indices relativos de supervivencia
a los 5 anos en estas mujeres son casi la mitad a los correspondientes en mujeres
de menos de 65 afios." Resulta mas comln en las mujeres blancas que en las
mujeres de la raza negra.

La tasa de mujeres diagnosticadas con cancer de ovario ha estado disminuyendo

lentamente por los Gltimos 20 afios.'

Los investigadores ya entienden mucho mejor cdmo ciertas mutaciones en el ADN
pueden hacer que las células normales se conviertan en cancerosas. EI ADN es la
estructura quimica que porta las instrucciones para casi todo lo que hacen nuestras
células. Algunos genes contienen instrucciones que controlan el momento preciso
en que nuestras células crecen y se dividen. Las mutaciones del ADN en estos
genes pueden llevar al desarrollo de cancer.

Mutaciones genéticas hereditarias.

Un pequefio numero de canceres de ovario ocurre en mujeres con mutaciones

genéticas hereditarias asociadas con un mayor riesgo de cancer de ovario. Estas
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incluyen mutaciones en los genes BRCA1 o BRCA2, asi como genes relacionados
con otros sindromes de cancer familiar vinculados con un mayor riesgo de cancer
de ovario, tal como PTEN (sindrome de hamartoma tumoral PTEN), STK11
(sindrome Peutz-Jeghers), MUTYH (poliposis asociado con MUTYH, y muchos
genes que pueden causar cancer colorrectal hereditario sin poliposis (MLH1, MLHS3,
MSH2, MSH6, TGFBR2, PMS1, yPMS2) (Estos sindromes se discutieron en la
seccién anterior).?

Las pruebas genéticas pueden detectar las mutaciones genéticas asociadas con

estos sindromes hereditarios.

Cambios genéticos adquiridos.

La mayoria de las mutaciones del ADN que estan relacionadas con cancer de
ovario, en lugar de heredarse, suceden durante la vida de la mujer. En algunos
canceres, las mutaciones adquiridas de ciertos genes que llevan al desarrollo de
cancer pueden ser consecuencia de radiacién o sustancias quimicas que causan
cancer, aunque no existe evidencia de esto para el cancer de ovario. Hasta ahora,
los estudios no han podido identificar ni una sola sustancia quimica en el medio
ambiente o en nuestra alimentacion que esté vinculada especificamente a la causa
de mutaciones que producen cancer de ovario. La causa de la mayoria de las
mutaciones adquiridas aun se desconoce.?

La mayoria de los canceres de ovario tiene varias mutaciones genéticas que son
adquiridas. La investigacion ha indicado que las pruebas para identificar los
cambios adquiridos en ciertos genes, como en el gen supresor de tumores TP53 o
el oncogén HER2, en cancer de ovario, podria ayudar a predecir el pronostico de la
muijer. El papel de estas pruebas todavia no esta claro, y es necesario realizar mas

investigacion.

IV.1.6. Diagnostico.
Alrededor de 20 por ciento de los casos de cancer de ovario se detectan en una
etapa temprana. Cuando esta enfermedad se encuentra temprano en una etapa

localizada, aproximadamente 94 por ciento de las pacientes viven mas de 5 afos
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después del diagndstico. Se estan realizando estudios abarcadores para conocer
las mejores maneras de encontrar el cancer de ovario en sus etapas mas

tempranas.?

IV.1.6.1. Pruebas de deteccion de cancer de ovario.

Las pruebas y examenes de deteccidn tienen el propdsito de encontrar una
enfermedad, como el cancer, en las personas que no tienen ningun sintoma. Ha
habido mucha investigacion sobre el desarrollo de pruebas de deteccion para el
cancer de ovario, pero hasta el momento los estudios no han arrojado mucho éxito.
Las dos pruebas que se usan con mas frecuencia para detectar el cancer de ovario
son la ecografia transvaginal y el marcador tumoral CA-125. La TVUS es un estudio
que usa ondas sonoras para examinar el utero, las trompas de Falopio, y los ovarios
mediante la colocacion de una sonda o transductor de ecografia en la vagina.®

Este examen puede ayudar a encontrar una masa (tumor) en el ovario, pero no
puede indicar con precision si una masa es cancerosa 0 benigna. Cuando se usa

como prueba de deteccidn, la mayoria de las masas encontradas no son cancer.

IV.1.6.2. Marcadores tumorales

Los marcadores tumorales son sustancias que se sintetizan y se liberan por las
células cancerosas 0 normales en respuesta a un proceso maligno, siendo asi
posible la medicion cuantitativamente por métodos inmunohistoquimicos en los
tejidos (Marcadores Tumorales celulares), 0 métodos bioquimicos en los liquidos
corporales (Marcadores Tumorales humorales). EI marcador tumoral utilizado para
el diagndstico y seguimiento de la tumoracidn ovarica es el Ca-125, pero debido a
su limitada sensibilidad y especificidad, suele hacerse examenes en conjunto con
meétodos imagenolégicos, monitoreo de cambios secuenciales en niveles seriados u
asociacion con otros marcadores tumorales, como es el caso de la combinacion con
la proteina epididimal humana 4 (HE4), la cual tiene una sensibilidad similar al Ca-
125 pero con una mayor especificidad,?? especialmente en el diagnéstico diferencial

con los tumores ovaricos benignos.®
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IV.1.6.3. Marcador tumoral Ca-125

El Ca-125 también llamado MUC16, es un determinante antigénico en una
mucina glucosilada 33 de alto peso molecular, reconocida por el anticuerpo
monoclonal murino OC-125, y se compone de un dominio pequefio trasmembranal y

un dominio glicosilado mayor, que es de localizacidon extracelular.

Los niveles de normalidad del Ca-125 se han estandarizado en: menos de 35
Ul/ml en la postmenopausia,® 65 Ul/ ml en la premenopausia® y de 200U/ml| en
liqguido peritoneal. En los equipos utilizados por SOLCA, los niveles se han
establecido como positivo es el aumento de 35 Ul/ml, esto segun inmuno ensayos
realizados por Roche®, Sin embargo, la determinacién de Ca-125 sérico tiene sus
limitaciones, puesto que no aumenta solamente en neoplasia de ovario como el
cancer epitelial de ovario, sino también en otras neoplasias como las de mama,
pancreas, colon, pulmén y endometrio, e incluso con otras patologias como
hepatitis, endometriosis, enfermedad inflamatoria pélvica, embarazo, menstruacion,

peritonitis y cirugia abdominal reciente.*®

Relacién del Ca 125 y el estadio del cancer:
Existe una relacion entre el estadio tumoral y el aumento del valor de Ca-125,
siendo que el 50 por ciento de los pacientes en estadio | presenta un aumento, el 75
por ciento en estadio Il, el 90 por ciento en estadio Ill y el 98 por ciento en estadio
\AL

En el area médica, la sensibilidad hace referencia a la probabilidad estadistica de
clasificar correctamente a un individuo enfermo y la especificidad de la probabilidad
de clasificar correctamente al individuo sano mediante el método utilizado, es asi
que el marcador tumoral Ca-125 presenta una sensibilidad cercana al 75 por ciento,
y una especificidad aproximada del 90 por ciento para el diagnéstico de
malignidad.'"?

Es el antigeno mas utilizado y aceptado durante el seguimiento de pacientes ya

tratadas de cancer epitelial de ovario, la mediana temporal para identificar

recurrencia clinica es de dos a seis meses, cuando existe elevacion del Ca-125 mas
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de dos veces del nivel alcanzado como negativo, en dos ocasiones sucesivas, se
define como enfermedad progresiva, considerando que cuando se negativiza a
niveles menores de 10U/uL es mejor que con niveles mayores 10U/uL en relacion

con el periodo libre de enfermedad.®

Algunos tipos de cancer de células germinales introducen a la sangre ciertos
marcadores de proteinas, como la hormona gonadotropina coriénica humana (HCG)
y alfafetoproteina (AFP). Después de tratar a estos tumores con cirugia y
quimioterapia, los analisis de sangre para detectar estos marcadores pueden usarse
para ver si el tratamiento esta funcionando y para determinar si el cancer esta
regresando. Los investigadores contindan buscando nuevas pruebas para ayudar a
diagnosticar temprano el cancer de ovario, pero en la actualidad no existen pruebas

de deteccién confiables.?

IV.1.6.4 Estudios por imagenes.

Los estudios por imagenes, como la tomografia computarizada (CT, por sus
siglas en inglés), las imagenes por resonancia magnética (MRI) y los estudios por
ecografia pueden confirmar si hay alguna masa pélvica. Estos estudios no pueden
confirmar que la masa es cancer, pero puede que sean utiles si su doctor quiere

saber si el cancer de ovario se ha propagado a otros tejidos y érganos.?

Ecografia.

La ecografia (ultrasonografia) usa ondas sonoras para crear una imagen en una
pantalla de video. Una pequefia sonda colocada en la vagina o en la superficie del
abdomen de una mujer emite las ondas sonoras. Estas ondas sonoras crean ecos a
medida que van entrando a los ovarios y a otros 6rganos. La misma sonda detecta
los ecos que rebotan, y una computadora traduce el patrén de ecos y lo convierte
en una imagen. A menudo, la ecografia es el primer estudio realizado si se
sospecha de un problema con los ovarios.

Este estudio puede ser util para encontrar un tumor ovarico y determinar si es

una masa solida o un quiste lleno de liquido. También se puede usar para observar
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mejor el ovario con el fin de determinar cuan grande es y cdmo luce en el interior.
Estos factores ayudan al médico a decidir cuales masas o quistes causan mas

preocupacion.®®

Tomografia computarizada.

La tomografia computarizada (computed tomography, CT) es un procedimiento
radiolégico que produce imagenes transversales detalladas de su cuerpo. En lugar
de tomar una fotografia, como con una radiografia convencional, un tomégrafo toma
varias imagenes a medida que gira alrededor de usted. Luego, una computadora
combina estas imagenes en una imagen de una seccidén de su cuerpo. La maquina
tomara iméagenes de secciones mdltiples de la parte del cuerpo bajo estudio.?’

El tomdgrafo computarizado que se utiliza para este estudio consiste en un anillo
similar a una rosca (dona) grande, con una camilla estrecha que se encuentra en la
abertura central. Usted tendra que acostarse inmovil sobre la camilla mientras se
realiza el examen. Las tomografias computarizadas toman mas tiempo que las
radiografias convencionales, y usted puede sentirse un poco confinado por el anillo
mientras se toman las fotografias.

La tomografia computarizada (CT) no muestra tumores ovaricos pequefos, pero
puede mostrar tumores mas grandes. Ademas, puede que muestre si el tumor esta
creciendo hacia las estructuras cercanas. Una CT también puede encontrar
ganglios linfaticos agrandados, signos de propagacién del cancer al higado o a
otros érganos, o0 signos de que un tumor ovarico esta afectando sus riflones o su
vejiga.’” Es posible colocar una via intravenosa a través de la cual se pueden
inyectar diferentes tipos de tintes de contraste. Los tintes de contraste ayudan a
delinear mejor las estructuras del cuerpo.

La inyeccidn puede causar rubor (enrojecimiento y sensacion de calor que puede
durar de horas a dias). Algunas personas son alérgicas a los tintes y desarrollan
urticaria. Rara vez, pueden presentarse reacciones mas graves, como problemas
para respirar y baja presion arterial. Se pueden administrar medicamentos para

prevenir y tratar las reacciones alérgicas. Asegurese de decir al médico si alguna
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vez ha tenido alguna reaccién a cualquier material de contraste usado para estudios
por imagenes.?’

Por lo general, la CT no se usa para hacer una biopsia en un tumor ovarico, pero
se puede usar para hacer una biopsia de una metastasis sospechosa. Para este
procedimiento, llamado biopsia por aguja guiada por tomografia computarizada, la
paciente permanece en la mesa de la CT, mientras un radidlogo mueve una aguja
de biopsia hacia la localizacién de la masa.

Las tomografias computarizadas se repiten hasta que los médicos estén seguros
de que la aguja se encuentra en la masa. Una muestra mediante una biopsia con
aguja fina (un fragmento pequefio de tejido) o una muestra mediante biopsia por
puncion con aguja gruesa (un tejido delgado cilindrico de aproximadamente media
pulgada de largo y menor a un octavo de pulgada de diametro) se extrae y examina

con un microscopio.?’

Enema de bario por rayos X.

Esta prueba tiene el propdsito de determinar si el cancer ha invadido el colon o el
recto (también se usa para detectar el cancer colorrectal). Después de tomar
laxantes el dia anterior a la prueba, se introduce sulfato de bario, una sustancia
caliza, en el recto y el colon para tomar las radiografias. Tanto el colon como el
recto se delinean en las radiografias porque los rayos X no penetran el bario. Esta
prueba se usa en raras ocasiones.?®

En mujeres con cancer de ovario. En lugar de esta prueba, se puede hacer una

colonoscopia.

Imagenes por resonancia magnética.

Las imagenes por resonancia magnética (magnetic resonance imaging, MRI)
utilizan ondas de radio e imanes potentes en lugar de rayos X. La energia de las
ondas de radio es absorbida y luego liberada en un patrén formado por el tipo de
tejido y por determinadas enfermedades. Una computadora traduce el patrén de las
ondas de radio generado por los tejidos en una imagen muy detallada de las partes

del cuerpo.
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Las imagenes por resonancia magnética no sélo producen imagenes
transversales del cuerpo al igual que la tomografia computarizada, sino que también
producen secciones del largo de su cuerpo. Se puede inyectar por vena un material
de contraste (al igual que en la tomografia computarizada). La MRI no se usa con
frecuencia para detectar el cancer ovarico.?®

Los analisis de MRI son particularmente utiles en examinar el cerebro y la médula
espinal. Los examenes de MRI duran mas tiempo que los examenes de CT,
frecuentemente hasta 30 minutos o mas. Ademas, el paciente debe ser colocado en
el interior de un tubo, que esta cerrado y puede resultar molesto para las personas
con claustrofobia (miedo a los espacios cerrados). El aparato también produce un
golpeteo que podria resultarle molesto. En algunos centros se proporcionan

audifonos para escuchar musica y bloquear estos ruidos.?®

Radiografia de térax.

Se puede tomar una radiografia de térax para determinar si el cancer de ovario
se ha propagado a los pulmones. Esta propagacién puede causar uno o mas
tumores en los pulmones y con mas frecuencia producen la acumulacién de liquido
alrededor de los pulmones. Esta acumulacion de liquido, llamada derrame pleural,
se puede observar en una radiografia de toérax, asi como en otros tipos de

estudios.?’

Tomografia por emision de positrones.

En la tomografia por emision de positrones (positron emission tomography, PET)
se administra glucosa radiactiva para determinar si hay cancer. Debido a que los
canceres utilizan glucosa a un ritmo mayor que los tejidos normales, la radiactividad
tendera a concentrarse en el cancer. Un dispositivo de lectura (escaner) puede
detectar los depédsitos radiactivos. Este estudio puede ser util para localizar
pequefios grupos de células cancerosas. En algunos casos, esta prueba ha
probado ser util en detectar el cancer de ovario que se ha propagado. Resulta mas
valioso aun cuando se combina con la CT (PET/CT scan). La PET puede ayudar a

encontrar cancer cuando se ha propagado, pero este estudio es costoso y no
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siempre esta cubierto por los seguros médicos cuando se emplea para detectar

cancer de ovario.

Laparoscopia.

En este procedimiento se usa un tubo delgado e iluminado a través del cual un
meédico puede ver los ovarios, otros érganos de la pelvis, y tejidos del area. El tubo
es insertado a través de una pequefa incision en la parte inferior del abdomen, y
envia las imagenes de la pelvis 0 el abdomen a un monitor. La laparoscopia permite
la visualizacion de los érganos para ayudar a planear la cirugia u otros tratamientos,
y también puede ayudar a los médicos a confirmar la etapa del cancer. Ademas, los
meédicos pueden manipular los pequefos instrumentos a través de la incision

laparoscépica para realizar biopsias.?’

IV.1.6.5. Biopsia.

La unica forma en que puede determinarse con seguridad si un crecimiento es
canceroso es extrayendo una muestra del crecimiento del area sospechosa y
examinandola con un microscopio. Este procedimiento se conoce como biopsia.
Para el cancer de ovario, la biopsia se hace con mas frecuencia mediante la
extirpacion del tumor.?’

En pocas ocasiones, se puede hacer una biopsia cuando se sospecha de un
cancer de ovario durante una laparoscopia 0 con una aguja colocada directamente
en el tumor a través de la piel del abdomen. Por lo general, la aguja sera guiada por
una ecografia o una CT. Esto se emplea unicamente en pacientes que no pueden
someterse a cirugia debido a cancer avanzado o0 a otra condicidn médica que sea
grave, ya que existe preocupacion de que una biopsia podria propagar el cancer.

En las pacientes con ascitis, también se pueden usar las muestras de liquido
para diagnosticar el cancer. En este procedimiento, llamado paracentesis, se
adormece la piel del abdomen y una aguja colocada en una jeringa se pasa a través
de la pared del abdomen hasta el liquido en la cavidad abdominal. Se puede usar
una ecografia para guiar la aguja. El liquido se extrae mediante la jeringa y luego se

envia al laboratorio para su andlisis y ver si contiene células cancerosas.®
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En todos estos procedimientos, el tejido o el liquido obtenido se envia al

laboratorio, donde es examinado por un patdlogo, un médico especializado en

diagnosticar y clasificar enfermedades mediante el examen de células con un

microscopio y usando otras pruebas de laboratorio.

IV.1.7. Manifestaciones clinicas.

El cancer de ovario puede causar diferentes sefales y sintomas. Las mujeres

tienen mas probabilidad de presentar sintomas si la enfermedad se ha propagado

mas alla de los ovarios. Sin embargo, incluso el cancer de ovario en etapa temprana

puede causar sintomas. Los sintomas mas comunes incluyen: 24

1.

2.
3.
4

Inflamacion.

Dolor en la pelvis o en el abdomen.

Dificultad para ingerir alimentos o0 sensacion rapida de llenura al comer.
Sintomas urinarios, tales como urgencia (sensacidén constante de tener que

orinar) o frecuencia (tener que orinar a menudo).

Estos sintomas también pueden ser causados por enfermedades benignas y por

cancer de otros 6rganos. Cuando son causados por el cancer de ovario, estos

sintomas tienden a ser persistentes y a representar un cambio de lo que es normal.

Por ejemplo, lo sintomas pueden ser mas graves o presentarse con mas frecuencia.

Otros sintomas del cancer de ovario pueden incluir; %

1.

N o ok 0 Db

Cansancio

Problemas estomacales

Dolor de espalda

Dolor durante las relaciones sexuales
Estrefiimiento

Cambios en los periodos menstruales.

Inflamacion abdominal con pérdida de peso
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Sin embargo, es mas probable que estos sintomas sean causados por otras
condiciones, y la mayoria se presenta casi con la misma frecuencia en las mujeres

que no tienen cancer de ovario.?*

IV.1.8. Clasificacién por etapas.

La clasificacion por etapas es el proceso de descubrir cuanto se ha propagado el
cancer. La mayoria de los canceres de ovario cuya propagacion no es evidente
clinicamente se clasifican durante la cirugia. Una de las metas de la cirugia para el
cancer de ovario es obtener las muestras de tejido para el diagndstico y determinar
la etapa del cancer. Para poder clasificar la etapa del cancer, se toman muestras de
tejidos de distintas partes de la pelvis y el abdomen para examinarlas con un
microscopio.>

La clasificacidon por etapas es muy importante porque el cancer de ovario en
diferentes etapas ofrece prondsticos diferentes y se trata en forma distinta. Lo
preciso de esta clasificacién podria determinar si la paciente se curara o no. Si el
cancer no se clasifica por su etapa de manera precisa, entonces el cancer que se
ha propagado fuera del ovario podria pasarse por alto y no recibir tratamiento. Una
vez que al cancer se le asigna una etapa, ésta no cambiara, incluso si el cancer
regresa o se propaga a huevos sitios.

Con mas frecuencia, el cancer de ovario y de trompa de Falopio se clasifica por
etapas usando el sistema FIGO. Este sistema se basa en los resultados de la
cirugia para determinar la extensién del tumor primario (a menudo descrito por la
letra T), la ausencia o presencia de metastasis a los ganglios 0 noédulos linfaticos
cercanos (lo que se identifica con la letra N) y la ausencia o presencia de metastasis
a distancia (descrito por la letra M). Esta informacién se combina para determinar la
etapa final.

El American Joint Committee on Cancer provee otra manera para clasificar los
canceres de ovario, trompa de Falopio y peritoneales primarios. Esta también usa
las categorias T, N, y M. Sin embargo, esta clasificacion es ligeramente diferente a

la mas reciente clasificacion de FIGO.%®
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Etapas.

Una vez que se han determinado las categorias T, N y M de una paciente, esta
informacion se combina con un proceso denominado agrupacion de etapas para
determinar la etapa, expresada en numeros romanos, desde la etapa | (la etapa
menos avanzada) hasta la etapa IV (la etapa mas avanzada). Muchas etapas se
dividen en subetapas que se asignan al agregar letras y a veces numeros adiciones

a los numeros romanos.?’

Etapa I.
El cancer esta creciendo solamente dentro del ovario o las trompas de Falopio.
No se ha propagado a érganos ni tejidos en el abdomen o la pelvis, ganglios

linfaticos ni a lugares distantes.

Etapa IA (T1a, NO, MO).

El cancer se ha desarrollado en un ovario, y el tumor esta restringido al interior
del ovario; o el cancer se ha desarrollado en una trompa de Falopio, y solo se
encuentran dentro de la trompa de Falopio. No hay cancer en la superficie externa
del ovario 0 de la trompa de Falopio. En los examenes de laboratorio de las
muestras de lavado del abdomen y la pelvis no se encontré ninguna célula

cancerosa.

Etapa IB (T1b, NO, MO).
El cancer esta presente en ambos ovarios o en las trompas de Falopio, pero no en
sus superficies externas. En los examenes de laboratorio de las muestras de lavado

del abdomen y la pelvis no se encontrd ninguna célula cancerosa.?’

Etapa IC (T1c, NO, MO).
El cancer esta presente en uno 0 ambos ovarios o0 en las trompas de Falopio, y
tiene cualquiera de las siguientes caracteristicas:
e El tejido que rodea el tumor se reventd durante la cirugia, lo que podria
permitir que las células cancerosas se derramen hacia el abdomen y la

pelvis. Esta etapa se identifica como IC1.
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e EI cancer se encuentra en la superficie exterior de al menos uno de los
ovarios o trompas de Falopio o la capsula se reventd antes de la cirugia

e (lo que podria permitir que las células cancerosas se derramen hacia el
abdomen y la pelvis). Esta etapa se identifica como IC2.

e En el examen de laboratorio se encontraron células cancerosas en el liquido
0 en las muestras de lavado del abdomen. Esta etapa se identifica como
IC3.7

Etapa Il

El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios o en las trompas de Falopio y se
ha propagado a otros 6rganos en la pelvis (como el utero, las trompas de Falopio, la
vejiga, el colon sigmoide o el recto). No se ha propagado a los ganglios linfaticos ni

a sitios distantes.

Etapa llIA (T2a, NO, MO).
Cualquiera de lo siguiente esta presente:
1. El cancer que se origind en los ovarios se ha propagado, o a las trompas de
Falopio 0 a ambos érganos, O
2. El cancer que se origind en las trompas de Falopio se ha propagado a los
ovarios, el Utero, o a ambos.?’
Etapa 1IB (T2b, NO, MO).
El cancer se ha extendido hacia otros érganos cercanos en la pelvis, como la

vejiga, el colon sigmoide o el recto.

Etapa lll
El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios o en las trompas de Falopio, y se
observa una o ambas de las siguientes caracteristicas:
1. El cancer se ha propagado mas alla de la pelvis hasta la membrana que
recubre al abdomen.
2. El cancer se propagé a los ganglios linfaticos en la parte trasera del abdomen

(ganglios linfaticos retroperitoneales).?’
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Etapa llIA1 (T1 0 T2, N1, MO).

El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios 0 en las trompas de Falopio, y
pudo haberse propagado o crecido hacia érganos cercanos en la pelvis. Se
encuentran areas de propagacion del cancer en los ganglios linfaticos
retroperitoneales, pero no existen otras areas de propagacion del cancer.

1. Etapa llIA1 (i): las areas de propagacion del cancer en los ganglios linfaticos

miden 10 mm de ancho o0 menos.

2. Etapa IlIA1(ii): las areas de propagacion del cancer en los ganglios linfaticos

miden mas de 0 mm de ancho.?’

Etapa IlIA2 (T3a2, NO o N1, MO).

El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios 0 en las trompas de Falopio, y
pudo haberse propagado o crecido hacia érganos cercanos en la pelvis. Durante la
cirugia, el cancer no se puede observar a simple vista en el abdomen (fuera de la
pelvis). Sin embargo, cuando las muestras de las biopsias se examinan
microscopicamente, se encuentran diminutos depositos de cancer en el
revestimiento de la parte superior del abdomen. El cancer también pudo haberse
propagado a los ganglios linfaticos retroperitoneales, pero no se ha propagado a

sitios distantes.

Etapa 1lIB (T3b, NO o N1, MO).

El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios 0 en las trompas de Falopio, y
pudo haberse propagado o crecido hacia érganos cercanos en la pelvis. Hay
depositos de cancer en el abdomen que son lo suficientemente grandes como para
que el cirujano los pueda ver, pero miden 2 cm de ancho (aproximadamente % de
pulgada) o menos. Estos depdsitos pueden estar por fuera (la capsula) del higado o
del bazo. El cancer también se pudo haber propagado a los ganglios linfaticos, pero

no se ha extendido al interior del higado o el bazo ni a lugares distantes.?’

Etapa IlIC (T3c, NO o N1, MO).
El cancer se encuentra en uno o ambos ovarios 0 en las trompas de Falopio, y
pudo haberse propagado o crecido hacia 6rganos cercanos en la pelvis. En el
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abdomen hay depositos de cancer que miden mas de 2 cm (aproximadamente 3/4
de pulgada) de ancho, y estos pueden estar por fuera (la capsula) del higado o el
bazo. El cancer también se pudo haber propagado a los ganglios linfaticos, pero no
se ha extendido al interior del higado o el bazo ni a lugares distantes.
Etapa IV (cualquier T, cualquier N, M1).

Esta etapa es la mas avanzada del cancer de ovario. En esta etapa, el cancer se
ha propagado al interior del bazo, el higado, los pulmones u otros 6rganos que

estan fuera de la cavidad peritoneal.?’

Etapa IVA.
Se encuentran células cancerosas en el liquido que rodea a los pulmones sin
ninguna otra area de propagacion del cancer fuera de la pelvis 0 la cavidad

peritoneal.

Etapa IVB.
El cancer se propagé al interior del bazo o el higado, a los ganglios linfaticos
proximos a los ganglios linfaticos retroperitoneales, y/o a otros érganos o tejidos

fuera de la cavidad peritoneal. Esto incluye a los pulmones, el cerebro, y la piel.*

IV.1.9. Tasas de supervivencia.

Los médicos suelen utilizar las tasas de supervivencia para discutir el prondstico
de una persona en forma estandar. Es posible que algunos pacientes con cancer
quieran saber las estadisticas de supervivencia de personas en situaciones
similares, mientras que para otros las cifras pueden no ser utiles o puede que
incluso no deseen tener esta informacién. '

La tasa de supervivencia a 5 anos se refiere al porcentaje de pacientes que vive
al menos 5 afos después que se les diagnostica cancer. Desde luego, muchas
personas viven mucho mas de 5 anos.

Las tasas relativas de supervivencia a 5 afios asumen que algunas personas
moriran de otras causas y comparan la supervivencia observada con la
supervivencia esperada en las personas sin cancer. Esta es una manera mas

precisa de determinar el impacto del cancer en la supervivencia. '
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A fin de obtener tasas de supervivencia a 5 afos, los médicos tienen que analizar
a personas que fueron tratadas al menos 5 afios atras. Puede que los avances en el
tratamiento desde entonces resulten en un prondstico mas favorable para las
mujeres que en la actualidad estén siendo diagnosticadas con cancer de ovario.

Las tasas de supervivencia se basan con frecuencia en los resultados previos de
un gran numero de personas que tuvieron la enfermedad; sin embargo, no pueden
predecir lo que sucedera en el caso particular de una persona. Muchos otros
factores pueden afectar el prondstico de una persona, tal como su estado general
de salud, el grado del cancer, el tratamiento recibido, y cuan bien el cancer
responde al tratamiento."

Para todos los tipos de cancer de ovario, la supervivencia relativa a 5 afnos es 44
por ciento. Las mujeres menores de 65 afos que son diagnosticadas con este
cancer tienen un mejor pronéstico que las mujeres de mayor edad. Si se encuentra
el cancer antes de que se haya propagado fuera del ovario (etapas IA y IB), la tasa
relativa de supervivencia a 5 afos es del 92 por ciento. Sin embargo, sélo el 15 por
ciento de todos los casos de cancer de ovario se detecta en esta etapa temprana.

Las tasas de supervivencia que se presentan a continuacién corresponden a los
diferentes tipos de cancer de ovario. Estas tasas provienen de la base de datos
SEER del National Cancer Institute, y se basan en pacientes que fueron
diagnosticadas entre 2004 y 2010. El sistema de clasificacion por etapas mas
reciente de FIGO se publicd en enero de 2014. Por lo tanto, las estadisticas de
supervivencia basadas en esa clasificacion por etapas aun no estan disponibles.
Estos numeros se basan en una versidn previa del sistema de clasificacion por

etapas, el cual tenia diferentes y menos subetapas.®”’

Cancer epitelial de ovario invasivo.

Etapa Tasa relativa de supervivencia
a 5 anos (%)

I 90
A 94
IB 92
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IC 85
Il 70
A 78
1B 73
I 39
A 59
1B 52
e 39
v 17

Tumores ovaricos estromales

Etapa

Tasa relativa de
supervivencia a 5 anos (%)

95

78

65

35

Tumores de células germinales del ovario

Etapa

Tasa relativa de
supervivencia a 5 anos (%)

98

94

87

69

Carcinoma de trompa de Falopio

Etapa

Tasa relativa de
supervivencia a 5 anos (%)

87

86

52

40
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IV.1.10. Tratamiento.
Después de realizar las pruebas diagnédsticas, el equipo de atencidn médica
recomendara uno 0 mas opciones de tratamiento. Los tratamientos principales para

el cancer de ovario son:

1. Cirugia

2. Quimioterapia

3. Terapia hormonal
4. Terapia dirigida
5. Radioterapia

A menudo, se emplean dos o mas tipos de tratamientos diferentes. Los
tratamientos de eleccion dependeran en gran medida del tipo de cancer y de la
etapa de la enfermedad. Es posible que la etapa exacta no se conozca en pacientes
que no se hayan sometido a cirugia como tratamiento inicial. En estos casos el
tratamiento se basa en otra informacion que esté disponible.*’

Entre los otros factores que podrian influir en la seleccion del mejor plan de
tratamiento podria incluir el estado general de salud, si planea tener hijos y otras
consideraciones personales. La edad, por si sola, no es un factor determinante ya
que varios estudios han mostrado que las mujeres de mayor edad toleran bien los

tratamientos contra el cancer de ovario.

IV.1.10.1. Cirugia.

La cirugia es el tratamiento principal para la mayoria de los canceres de ovario.
La extensidn de la cirugia depende de qué tanto se ha propagado el cancer y del
estado general de salud del paciente. En los casos de aquellas mujeres en edad
fértil que tienen ciertos tipos de tumores y el cancer se encuentran en la etapa mas
inicial, puede que sea posible tratar la enfermedad sin extirpar ambos ovarios ni el
Utero.*”

Para el cancer epitelial de los ovarios, la cirugia tiene dos objetivos principales:
determinar la etapa del cancer y hacer la cirugia citorreductora. Es importante que
la cirugia sea realizada por alguien que tenga experiencia en cirugia de cancer de

ovario.?’
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Cuando al intervenir una paciente con la sospecha de cancer de ovario, se
encuentra una masa en el ovario sin evidencia de que exista enfermedad
diseminada por el abdomen o la pelvis, lo primero que realiza es la extirpacion de
dicho ovario y lo remite al patdlogo. Una vez confirmado que se trata de un cancer
de ovario, el ciruyjano continua la intervencidn con el fin de completar la
estadificacion de la enfermedad para conocer con detalle si la enfermedad ha
podido extenderse fuera del ovario. Dicho proceso de estadificacion se realiza
mediante un protocolo quirdrgico que incluye lo siguiente:

- la extirpacidn del otro ovario y del utero,
- extirpacion del omento,
- toma de muestras en varias localizaciones de la cavidad abdominal y en cualquier

zona sospechosa y toma de biopsias de los ganglios linfaticos.

Lo que encuentra el cirujano-ginecdlogo al abrir la cavidad peritoneal en las
pacientes con estadios avanzados, es que el tumor se ha extendido fuera de los
ovarios y presenta multiples implantes de diferentes tamafios en la cavidad
abdominal y pélvico.

En estas pacientes, ademas del procedimiento quirdrgico que se realiza en los
estadios iniciales, se debe realizar la extirpacion de la mayor cantidad de tumor
visible.

El objetivo es intentar quitar todo el tumor visible, puesto que se sabe que en
aquellas pacientes en las que no se deja tumor macroscopicamente visible
presentan mayor supervivencia que aquellas en las que se deja tumor residual
visible.

Este tipo de cirugia se denomina “citorreductora” y, a diferencia de otros tumores
malignos, existe una correlacion entre la calidad de la cirugia y la supervivencia de
la paciente. Cuando a la paciente se le deja sin enfermedad residual visible se dice
que se ha alcanzado una “citorreduccion o6ptima” y en estos casos se consigue un
aumento de las opciones de supervivencia.

El analisis patolégico de todas estas muestras determinara la estadificacion

definitiva de la enfermedad.
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En la mayoria de pacientes con estadio | (tumor limitado a los ovarios), la cirugia
consigue la curacién de la enfermedad. Sin embargo, existe un 20-30% de
pacientes que presentaran recaida de la enfermedad y que tedricamente se pueden

beneficiar de un tratamiento médico complementario a la cirugia.*

IV.1.10.2. Quimioterapia.

Para cancer de ovario la quimioterapia es el uso de medicamentos para tratar el
cancer. Con mas frecuencia, la quimioterapia es un tratamiento sistémico (los
medicamentos se administran de tal manera que entran al torrente sanguineo y
alcanzan todas las areas del cuerpo). La quimioterapia sistémica se puede emplear
en canceres que han hecho metastasis .

En la mayoria de los casos, en la quimioterapia sistémica se usan medicamentos
que se inyectan en la vena (IV) o se administran por via oral. Para algunos casos de
cancer de ovario, la quimioterapia también se puede inyectar a través de un catéter
directamente en la cavidad abdominal. A esto se le llama quimioterapia
intraperitoneal (IP). Los medicamentos que se administran de esta manera también
se absorben en el torrente sanguineo, por lo que la quimioterapia IP también es un

tipo de quimioterapia sistémica

IV.1.10.3. Quimioterapia intraperitoneal.

En la quimioterapia intraperitoneal para el cancer de ovario, ademas de
administrar el medicamento paclitaxel por via intravenosa (lIV), se inyectan los
medicamentos cisplatino y placitaxel en la cavidad abdominal a través de un catéter
(El tubo se puede colocar durante la cirugia que se hace para determinar la etapa
del cancer o la cirugia citorreductora, aunque algunas veces se coloca en una fecha
posterior.? por lo general, se conecta el catéter a un puerto, un disco del tamario de
medio dolar cubierto por encima con un diafragma flexible. El puerto se coloca
debajo de la piel contra una estructura con hueso de la pared abdominal, como una
costilla 0 hueso pélvico. Se puede colocar una aguja a través de la piel y el puerto

para administrar quimioterapia y otros medicamentos. Con el tiempo, puede que en
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pocas ocasiones ocurran problemas con el catéter, ya que se puede tapar, infectar
o0 incluso causar dafo al intestino.

Al administrar quimioterapia de esta manera se suministra la dosis mas
concentrada de medicamentos a las células cancerosas en la cavidad abdominal.
Esta quimioterapia también es absorbida por el torrente sanguineo y pueden
alcanzar las células cancerosas que estan fuera de la cavidad abdominal. La
quimioterapia intraperitoneal funciona bien, pero los efectos secundarios a menudo
son mas graves que con la quimioterapia regular. En estudios que incluyeron
mujeres con cancer de ovario avanzado, aquellas que recibieron quimioterapia
intraperitoneal presentaron mas dolor abdominal, nausea, vomitos, y otros efectos
secundarios en comparacion con las mujeres que recibieron quimioterapia por via
intravenosa.?

Los efectos secundarios en realidad hacen que algunas mujeres suspendan el
tratamiento antes de completarlo. Aun asi, las mujeres que reciben quimioterapia
intraperitoneal vivieron por mas tiempo que las mujeres que recibieron quimioterapia
regular.

Actualmente, la quimioterapia intraperitoneal s6lo se administra a algunas
mujeres con cancer de ovario que se ha propagado al interior del abdomen. Sélo se
estudid en mujeres cuyos canceres no se habian propagado fuera del abdomen
(etapa Ill) y que no tenian tumores que median mas de 1 cm después de la cirugia
(citorreduccion éptima). Ademas, debido a que puede ser tan tdxica, la funcion renal
de la mujer tiene que ser normal y necesita estar en buen estado de salud para que
su médico esté dispuesto a tratar la quimioterapia intraperitoneal. Tampoco pueden
presentar muchas adherencias o tejido cicatricial dentro del abdomen, ya que esto

puede prevenir que la quimioterapia se propague bien.?*

IV.1.10.4. Radioterapia

La radioterapia utiliza rayos X o particulas de alta energia para destruir las
células cancerosas. Estos rayos X se pueden administrar en un procedimiento que
es muy parecido a una radiografia (diagndstica) regular. En el pasado, la radiacidén

se usaba con mas frecuencia para el cancer de ovario, pero en la actualidad se usa
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pocas veces en este pais como tratamiento principal para este cancer. También se

puede usar para tratar areas de propagacion del cancer.

Radioterapia con haces externos

En este procedimiento, se enfoca la radiacion en el cancer desde una maquina
que esta fuera del cuerpo. Este es el tipo de radioterapia principal empleada en el
tratamiento del cancer de ovario. Los tratamientos se administran 5 dias a la
semana por varias semanas. Cada tratamiento dura s6lo unos pocos minutos y es
similar a hacerse una radiografia regular. Al igual que la radiografia habitual, la
radiacion atraviesa la piel y otros tejidos antes de llegar al tumor. El tiempo real al
que el paciente se expone a la radiacién es muy corto, y la mayor parte del tiempo
de la visita se usa para colocarle con precisidn, a fin de que la radiacidon sea dirigida
exactamente al cancer. Algunos efectos secundarios comunes incluyen:

1. Cambios en la piel (la piel en el area tratada puede lucir y sentirse como si
fuera una quemadura solar o pueden surgir ampollas en la piel y ésta puede
descamarse).

Cansancio (fatiga)
Nauseas y vomitos

Diarrea

o > 0N

Irritacion vaginal, algunas veces con una secrecidon (si se administra
tratamiento a la pelvis).

Estos efectos secundarios se alivian una vez que se suspende el tratamiento. Los
cambios en la piel desaparecen gradualmente, y la piel regresa a la normalidad en

un lapso de 6 a 12 meses.®
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V. HIPOTESIS
1. El valor del CA-125 es un predictor de importancia en la determinacion de
citorreduccion éptima en pacientes con cancer de ovario epitelial. Instituto de
Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2015-2017.
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VI. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.

Variable Definicién Escala Indicador
Neoplasia maligna que tiene su
Cancer de origen en el crecimiento |SI _
_ ] Nominal
ovario descontrolado de las células | NO
del ovario
Tiempo cronoldgico
transcurrido desde el| _ o
Edad o Anos cumplidos. Numérico
nacimiento hasta el momento
del ingreso.
Paridad Clasificacion de una mujer por | ) _
] _ _ Numero de hijos. Nominal
el numero de nacidos vivos.
Dolor abdominal
_ o Dolor pélvico
_ _ Es la referencia subjetiva que
Manifestaciones Aumento del
o da wun enfermo de Ia ] _ _
clinicas . perimetro abdominal | Nominal
percepcion que reconoce como _
] Alteraciones
anomala.
menstruales
Otros.
Son datos de las | Enfermedades
Antecedentes _ o
enfermedades y afecciones | oncologicas _
personales o _ _ Nominal
o oncoldgicas que haya | padecidas previo al
oncologicos _ _
presentado. diagnostico.
Son datos de las
Antecedentes _ Enfermedades
- enfermedades y afecciones o _
familiares N oncologicas Nominal
o que presente un familiar. _
oncoldgicos padecidas.
Valor del ca 125 | Medicidn del ca 125 en sangre,
o _ o Intervalo de ]
pre quirdrgico previo al procedimiento _ De razén
o referencia.
quirdrgico
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Bilateralidad

Hallazgos _ _ N _
o Evaluacién ecografica Ascitis Nominal
sonograficos
Tamarno del tumor
_ o Extraccion total o parcial del | Optima _
Tipo de cirugia L Nominal
tumor. Sub Optima.
Tumor
Mucinoso
Tumor Seroso
Sistema de clasificacion
Tumor
_ o establecido mediante el . _
Tipo histologico S o Endometrioide | Nominal
estudio microscopico de un
o - Tumor de
material bioldgico/ tejido. ]
células claras
Carcinoma
Indiferenciado
l.
Parametros relacionados con '
Etapa la extension de la enfermedad | Ordinal

invasiva.
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VIl. MATERIAL Y METODOS

VII.1. Tipo de estudio

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo con el objetivo de determinar la
importancia del CA-125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer
de ovario epitelial, Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2015-2017 (Ver anexo

XI1I1.1. Cronograma).

VII.2. Area de estudio

El estudio se realizdé en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, ubicado en
la avenida Dr. Bernardo Correa y Cidron, # 1, zona universitaria, Distrito Nacional,
Republica Dominicana. Delimitado: al Norte, por la avenida José Contreras; al Sur,
por la avenida Dr. Bernardo Correa y Cidron, al Este, por la Avenida Santo Tomas
de Aquino y al Oeste, por la Calle Rafael Augusto Sanchez. (Ver mapa cartografico

y vista aérea).

Mapa cartogréafico Vista aérea

VI1.3. Universo
El universo estuvo constituido por 124 pacientes con diagnéstico de cancer de

ovario, en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2015-2017.
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VIl.4. Muestra
La muestra estuvo constituida por 115 pacientes diagnosticadas con cancer de

ovario epitelial en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2015-2017.

VII.5. Criterios
VII.5.1. De inclusion
1. Pacientes con diagnostico de cancer de ovario epitelial.

2. Pacientes con valores del ca 125 pre quirurgico en el expediente.

VII.5.1. De exclusion
1. Pacientes con cirugia de intervalo (con quimioterapia previa).

2. Expediente clinico no localizable.

VII.6. Instrumento de recoleccion de datos

La recoleccidon de la informacidn se realizd a través de un formulario integrado
por 10 preguntas: 7 abiertas y 3 cerradas, este formulario contiene los datos de las
pacientes, tales como edad, paridad, asi como datos de cancer de ovario tales
como: tipo histologico, estadiaje, tipo de cirugia, etc. (Ver anexo XllIl.2. Instrumento

de recoleccion de datos).

VIl.7. Procedimiento.
El formulario se llend a partir de las informaciones contenidas en los expedientes
clinicos que se buscaron en los archivos, esos formularios fueron llenados por la

sustentante durante el periodo de la investigacion. (Ver anexo XlII.1. Cronograma).
VII.8. Tabulacion

Los datos obtenidos fueron sometidos a revisidn para su procesamiento y

tabulacion, a través de programas computarizados, tales como Excel.
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VII.9. Andlisis.
Los datos obtenidos fueron analizados en frecuencias simples. Las variables que
son susceptibles de comparacion, fueron estudiadas mediante las pruebas chi-

cuadrado, considerandose de significacion estadistica, cuando p<0,0.5.

VI1.10. Aspectos éticos.

El presente estudio fue ejecutado con apego a las normativas éticas
internacionales, incluyendo los aspectos relevantes de la Declaracién de Helsinki®®y
las pautas del Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS).* EI protocolo de estudio y los instrumentos disefiados para el mismo
fueron sometidos a la revisién del Comité de Etica de la Universidad, a través de la
Escuela de Medicina y de la coordinaciéon de la Unidad de Investigacion de la
Universidad, asi como a la Unidad de Ensefianza del Instituto de Oncologia
Dr. Heriberto Pieter, cuya aprobacion fue el requisito para el inicio del proceso de
recopilacion y verificacion de datos.

El estudio implica el manejo de datos identificatorios ofrecidos por personal que
labora en el centro de salud (departamento de estadistica). Los mismos fueron
manejados con suma cautela, e introducidos en las bases de datos creadas con
esta informacion y protegidas por clave asignada y manejada unicamente por la
investigadora.

Todos los datos recopilados en este estudio fueron manejados con el estricto
apego a la confidencialidad. A la vez, la identidad de las pacientes contenida en los
expedientes clinicos fue protegida en todo momento, manejandose los datos que
potencialmente pudieran identificar a cada persona de manera desvinculada del

resto de la informacion proporcionada contenida en el instrumento.
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VIlIl. RESULTADOS.

Cuadro 1.Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

edad.

Edad (afios) Frecuencia %

<40 17 14.7
40-59 45 39.2
60-69 24 20.8
> 70 29 25.3
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 39.2 por ciento de las pacientes tenian de 40-59 afios de edad, el 25.3 por
ciento més de 70 afios, el 20.8 por ciento de 60-69 afios y el 14.7 por ciento menos

de 40 anos.
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Cuadro 2. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun
paridad.

Paridad Frecuencia %
Nulipara 6 5
Multipara 109 95
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 95 por ciento de las pacientes fueron multipara y el 5 por ciento nulipara.

45



Cuadro 3. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de

ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

manifestaciones clinicas.

Manifestaciones clinicas

Dolor abdominal

Dolor pélvico

Aumento del perimetro abdominal
Alteraciones menstruales
Ninguno

Total

Fuente: Expedientes clinicos.

Frecuencia
23
30
47
3
12
115

%
20
26.1
40.9
2.6
10.4
100.0

El 40.9 por ciento de las pacientes presentaron en los sintomas aumento del

perimetro abdominal, el 26.1 por ciento dolores pélvicos, el 23 por ciento dolores

abdominales, el 3 por ciento alteraciones menstruales, y el 10.4 por ciento no

presento sintomas.

ABDOMINAL
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Cuadro 4. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

antecedentes personales oncologicos.

Antecedentes personales oncolégicos Frecuencia %
Céancer de mama 4 35
Céncer de colon 3 2.6
Otros 4 3.5
Ninguno 104 90.4
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.
El 3.5 por ciento de las pacientes presentaron céncer de mama en los

antecedentes personales oncolégicos, el 2.6 por ciento cancer de colon, el 3.5 por

ciento otros antecedentes y el 90.4 por ciento no presento antecedentes.
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Cuadro 5. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

antecedentes familiares oncologicos.

Antecedentes familiares oncolégicos Frecuencia %
Céancer de mama 6 4.4
Céancer de ovario 2 1.5
Céancer de colon 2 1.5
Otros 4 3.0
Ninguno 121 89.6
Total 135 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 4.4 por ciento de las pacientes presentaron cancer de mama en los
antecedentes familiares oncoldgicos, el 1.5 por ciento cancer de ovario y cancer de
colon, el 3.0 por ciento otros antecedentes y el 89.6 por ciento no presento

antecedentes.

100 89.6
80
60
40
20 4.4

CANCER DE CANCER DE CANCER DE OTROS NINGUNO
MAMA OVARIO COLON
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Cuadro 6.Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

valor pre quirargico del Ca 125.

Intervalo de referencia Frecuencia %
<35 11 24
36-200 10 21
201-600 8 17
> 600 18 38
Total 135 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.
El 38por ciento de las pacientes tenian un ca 125 pre quirargico mayor de 600 Ul,

el 24 por ciento menor de 35 Ul, el 21 por ciento entre 36-200 Ul, el 17 por ciento
entre 201-600 UL.
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Cuadro 7 Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora 6ptima en céancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017. Segun

hallazgos sonograficos.

Hallazgos sonogréafico Frecuencia %
Bilateralidad l 0.8
Ascites 18 15.6
Tamaifio del tumor 96 83.6
<5 cm 6 5.2
6-10 cm 40 34.7
>10 cm 69 60.1
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.
El 60.1 por ciento de las pacientes presentaron tumoraciones mayores de 10 cm,

el 34.7 por ciento de 6-10 cm y el 5.2 por ciento menores de 5 cm. Fueron

bilaterales en 0.8 por ciento y con presencia de ascitis en 15.6 por ciento.
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Cuadro 8. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017.Segun tipo

de cirugia.

Tipo de cirugia Frecuencia %
Optima 53 46.1
Sub optima 62 53.9
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 46.1 por ciento de las pacientes les fue realizada cirugia 6ptima y el 53.9 por

ciento sub 6ptima.

>4 53.9
52
50
48 46.1
46 i
44
42 —
OPTIMA SUB OPTIMA
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Cuadro 9. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en céancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017.Segun tipo

histologico.

Tipo histologico Frecuencia %
Cistadenocarcinoma papilar seroso 74 64.4
Cistadenocarcinoma papilar mucinoso 28 24.3
Adenocarcinoma endometrioide 6 5.3
Adenocarcinoma de células claras 5 4.3
Carcinoma indiferenciado 2 1.7
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 64.4 por ciento de las pacientes tenian tipo histolégico cistadenocarcinoma
papilar seroso, el 24.3 por ciento cistadenocarcinoma papilar mucinoso, el 5.3 por
ciento adenocarcinoma endometrioide, el 4.3 por ciento adenocarcinoma de células

claras, el 1.7 por ciento carcinoma indiferenciado.
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Cuadro 10. Ca 125 como predictor de cirugia citorreductora optima en cancer de
ovario epitelial, Instituto de oncologia Doctor Heriberto Pieter, 2015-2017.Segun

estadiaje.

Etapa Frecuencia %

| 28 24.4
I ) 4.3
1l 20 17.3
v 52 45.3
TX 10 8.7
Total 115 100.0

Fuente: Expedientes clinicos.

El 45.3 por ciento de las pacientes estaban en etapa IV, el 24.4 por ciento |, el
17.3 por ciento 1, el 8.7 por ciento Tx y el 4.3 por ciento II.
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IX. DISCUSION.

Una vez obtenidos los resultados, procedemos a realizar las comparaciones de
estudios sobre el ca 125 como predictor de cirugia citorreductora en pacientes con
cancer de ovario.

El 39.2 por ciento de las pacientes tenian de 40-59 afnos de edad; en un estudio
realizado por JF Sanchez Vega, ef al, en el Instituto del cancer SOLCA, Cuenca
Ecuador, en el afo 2017, la edad promedio fue de 53anos.

El 94.7 por ciento de las pacientes fueron multipara; en un estudio realizado por Luz
Maria Rivas Corchado, et al, en la Unidad Médica de Alta Especialidad numero 23,
México, en el afio 2011, un 75.0 por ciento también fueron multipara.

El 40.9 por ciento de las pacientes presentaron en los sintomas aumento del
perimetro abdominal; en un estudio realizado por Alfonso Torres Lobatén, en el
Hospital General de México, en el afo 2014, las pacientes también presentaron
aumento del volumen o perimetro abdominal con un 87.7 por ciento, siendo en este
la mayoria de las pacientes que presentan este sintoma.

El 9.6 por ciento de las pacientes presentaron antecedentes personales de
cancer, en el estudio realizado en el instituto del cancer SOLCA, Cuenca. 2017 por
JF Sanchez Vega et al, el 25.5 por ciento tuvieron antecedentes personales
oncologicos, de los cuales el 26.3 por ciento correspondia a cancer de mama.

El 13.3 por ciento de las pacientes tenian un ca 125 pre quirdrgico mayor de 600

U/mL, en un estudio realizado por Emilio Modesto Trevifio-Salinas, Cipatli Ayuzo-del
Valle y Julio de Jesus de Angel-Cervantes, México 2014 se observé que la media
para el marcador tumoral ca 125 fue de 566.44 U/mL
El 60.1 por ciento de las pacientes presentaron tumoraciones mayores de 10 cm, en
el mismo estudio realizado por Emilio Modesto Trevifio-Salinaset al, México 2014 el
tamano tumoral promedio fue de 14.3 cm.
El 46.1 por ciento de las pacientes les fue realizada cirugia citorreductora optima; en
un estudio realizado por Juan Edmundo Rodriguez Reigosa, et al, en el Instituto
Nacional de Oncologia y Radiobiologia, Cuba, en el afo 2009, se realizd cirugia
optima a un 63.5 por ciento de las pacientes.
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El 64.4 por ciento de las pacientes tenian tipo histolégico cistadenocarcinoma
papilar seroso; en un estudio realizado por Juan Edmundo Rodriguez Reigosa, ef al,
en el Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia, Cuba, en el afio 2009, el tipo
histoldgico mas frecuente fue también el adenocarcinoma papilar seroso con un 70
por ciento.

El 45.3 por ciento de las pacientes estaban en etapa IV, en un estudio realizado
por Pedro Aguilar, et al, en el Departamento de Ginecologia del Instituto Nacional
de Enfermedades Neoplasicas, Peru, en el ano 2012, el estadiaje Ill fue el mas

frecuente con un 80.7 por ciento.
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X. CONCLUSIONES.

Analizados y discutidos los resultados se ha llegado a las siguientes conclusiones:

1.
2.
3.

El 39.2 por ciento de las pacientes tenian de 40-59 arfos de edad.

El 94.7 por ciento de las pacientes fueron multipara.

El 40.9 por ciento de las pacientes presentaron en los sintomas aumento del
perimetro abdominal.

El 3.5 por ciento de las pacientes presentaron cancer de mama en los
antecedentes personales oncologicos.

El 4.4 por ciento de las pacientes presentaron cancer de mama en los

antecedentes familiares oncolégicos.

. El 13.3 por ciento de las pacientes tenian un ca 125 pre quirdrgico mayor de

600 Ul,.
El 60.1 por ciento de las pacientes presentaron tumoraciones mayores de 10

cm.

8. El 46.1 por ciento de las pacientes les fue realizada cirugia optima.

9. EI 64.4 por ciento de las pacientes tenian tipo histologico cistadenocarcinoma

papilar seroso.

10.El 45.3 por ciento de las pacientes estaban en etapa IV.

Nuestros datos indican que el nivel preoperatorio de CA-125, es un buen predictor

de citorreduccién 6ptima. Sin embargo, todos los resultados tanto clinicos (tamario

del tumor, caracteristicas) como radiolégicos (invasién a ganglios, metastasis)

deben ser evaluados en conjunto, teniendo en cuenta que incluso los pacientes con

un mayor nivel sérico de CA-125 pueden tener una reduccion optima.
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Xl. RECOMENDACIONES.
Luego de haber discutido, analizado y concluido los resultados procedemos a

recomendar:

1. Difundir informacion sobre beneficios de un diagnostico temprano y oportuno
y caracteristicas de los sintomas que presenta el cancer de ovario.

2. Llevar a cabo el cumplimiento de los protocolos que incluyen el uso de este
marcador tumoral, en patologia ovarica, ya que se demostré que brinda
ayuda en el algoritmo de diagnostico de cancer de ovario.

3. Instaurar un plan de screening, para la deteccién temprana del cancer de
ovario, a todas las mujeres de 40 afios en adelante, con controles periddicos,
para una pronta deteccidn y tratamiento del cancer.

4. Utilizacion de los resultados de este trabajo para futuras investigaciones.
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XI1. ANEXOS
XI11.1. Cronograma

ACTIVIDADES |Tiempo: 2018-2019

.. Octubre
Seleccidon del tema

) . Noviembre
Busqueda de referencias
» . Diciembre
Elaboracion del anteproyecto —
(@)
o ) ol
Sometimiento y aprobacion Enero
L ) o Febrero
Revision expedientes clinicos
Tabulacién y anélisis de la informacion Marzo
Abril
-z . (op]
Redaccion del informe ;
N Mayo
Revisién del informe
Octubre

Encuadernacion

Presentacion Octubre



XIII.2. Instrumento de recoleccion de datos.

CA 125 COMO PREDICTOR DE CIRUGIA CITORREDUCTORA OPTIMA EN
CANCER DE OVARIO EPITELIAL, INSTITUTO DE ONCOLOGIA DOCTOR
HERIBERTO PIETER, 2015-2017.

Nombre: Expediente #:
1. Edad: ___ afos
2. Paridaa:
3. Sintomas: Dolor abdominal_____ Dolor pélvico___ Aumento del perimetro
abdominal_____ Alteraciones menstruales Otros

4. Antecedentes personales oncoldgicos:

5. Antecedentes familiares oncoldgicos:

6. Valor pre quirurgico del Ca 125:

7. hallazgos sonograficos: bilateralidad___ ascitis tamano del tumor

8. Tipo de cirugia: Optima: Sub Optima:

9. Tipo histologico:

10. Estadiaje: | I I v

63



XI1.3. Costos y recursos

IX.3.1. Humanos |

* | sustentante

* 2 asesores (metodolégico y clinico)

* Personal médico calificado en nimero de cuatro
* Personas que participaron en el estudio

Cantidad
1 resmas
1 resmas
2 unidades
1 unidad
1 Unidad
1 unidad

IX.3.2. Equipos y materiales
Papel bond 20 (8 1/2 x 11)
Papel Mistique
Lapices
Borras
Boligrafos
Sacapuntas
Computador Hardware:

Pentium Il 700 Mhz; 128 MB RAM;

20 GB H.D.;CD-ROM 52x

Impresora Epson stylus 440

Scanner: Microteck 3700
Software:

Microsoft Windows XP

Microsoft Office XP

MSN internet service

Omnipage Pro 10

Dragon Naturally Speaking

Easy CD Creator 2.0

Presentacion:

Sony SVGA VPL-SC2 Digital data
projector

Cartuchos HP45Ay 78D

Calculadoras

1X.3.3. Informacién
Adquisicion de libros
Revistas
Otros documentos
Referencias
(ver listado de referencias)

IX.3.4. Econ6micos
Papeleria(copias )
Encuadernacion
Alimentacion
Transporte
Inscripcién al curso
Inscripcién de anteproyecto
Inscripcion de la tesis
Subtotal
Imprevistos 10%

Total

* Los costos totales de la investigacion seran cubierto por la sustentante.

2 unidades
2 unidades

1,200 copias
12 informes

Precio
80.00
180.00
3.00
4.00
3.00
3.00

600.00
75.00

0.35
80.00

Total
240.00
540.00

36.00
24.00
36.00
18.00

1,200.00
150.00

420.00
960.00
1,200.00
5,000.00
2,000.00

§i 11,824.00
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XIIl.4. Evaluacién.
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