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RESUMEN 

Introducción: Las tasas de citorreduccipn óptima (CO) en el tratamiento de cáncer de ovario se 

reportan entre 25-40% en la nteraturamundial. En iiuestr.omedio apenas alcanzan entre 40-49.6%. 

Hay pocos estudios retrospectivos que·illve:;tlgari la posibilidad de predecir qué pacientes serán 
- . -. -· - . - " . -/. ;-- .. 

poco probables de una co para pod~r:e.nvia? a ~~1~~ :~adent~~ a quimioterapia neoadyuvante e 

intentar. unácitofredü~ción·~~ l*te~~Jo. En el JÑCAN,-~,~ ~~~inez Said y col s. propusieron un 
0 - -- - ···:~~ 

indice pr17dicti~o d~ é'o basado en parámetros clfnicos (t~moi abdominal palpable, fondo de saco 

ocupado por tJiTJO~, presencia de ascitis) y el nivel de CA 125; estableciendo que las pacientes 
'--- .~.-· . ...:.e¡'··--;~.-.-~.~ .. ': -. 

con más de 2·:~-~rámetros presentes lograban citorreducirse óptimamente en un 32%, mientras que 

aquellas con ninguna o una variable presente se lograban éitorreducir en 62% de los casos. 

Nuestro objetivo fue validar prospectivamente este Indice y proponer un algoritmo de manejo 

basado en el mismo 

Materiales y Métodos: Cuarenta y siete (47) pacientes con sospecha clfnica de cáncer epitelial de 

ovario vlrgenes a tratamiento fueron llevadas consecutivamente a quirófano para una iaparotoml~ 

exploradora con intento de CO. Cada paciente fue evaluada pre-operatciriamente y asignada un 

puntaje basado en un indice que evalúa Ja presencia de 4 parámetros (tumor abdominal palpable, 

tacto vaginal o tacto rectal anormal por fondo de saco ocupado por tumor, presencia de ascitis, y 

niveles de CA 125 > 1000 U/mi). Se asignó 1 punto por cada parámetro presente. Luego se 

confirmó el éxito o fra_caso de CO definida como tumor residual .::. 2 cm. Posteriormente se analizó 

Ja probabilidad. del Indice. asignado a cada paciente de predecir el éxito o fracaso de CO y se 
,,· . ,. ' 

compararon los resultados. 

-,,. 

Resultados: Treinta y dos pacientes lograron una CO (68.1 %). El 89.3% de los pacientes con 0-2 

puntos pudieron citorreducirse óptimamente, comparado con solo 36.8% con 3-4 puntos. La morbi­

mortalidad en estos p~~ientes- con 3-4 puntos que lograron CO, fUe de 57.1 %, para una tasa de 

CO sin muertes ni complicaciones graves de 15.8% en este grupo. Al analizar los pacientes con 3-

4 puntos en etapas 111 y IV, Ja posibilidad de CO sin morbimortalidad es de apenas 5.9%. El indice 
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predice una citorred.ucción subóptima con una sensibilidad de 84.2%, especificidad de 89.3%, valor 

predictivo 'positivo de 84.2%, y valor predictivo negativo de 89.3%. 

Conclusiones: 'Es posible identificar a aquellas pacientes poco probables de obtener una CO, y 

evitarles un pro~~dirniento q~lrúrgico inefectivo, altamente mórbido e i~cluso letal. A través de un 

Indice predicÍivo bas~ld~ en signos clínicos y el nivel de CA 125, se logra identificara las pacientes 

que sé bemeftci~rán deiquimioterapia neoadyuvante, mejorando las posibilidades de una CO en 

una ci~ugia d~ i~t~rv~lo. 
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INTRODUCCION 

El cáncer epitelial de o~ario en estadios avan'zados representa elrefo clínico más Importante en la 
- -~- - - -. _. " -- - . - . ·- - - ---· - ., ,· - ' - - -

""'·· 

presentan en estadios myIV-(1)~• L~ su,~er,tf~_en,C:Íé:i' (svngl~~~(~~:~ñC,,~~n •• e~~éls etapas alcanza 

apenas 15-20%. No es·dee~traRar-~Úe;~- ~1Je1 mJ~~;~,1/~(~áncer_'deovarl~_ ocupe el 'ler •. lugar 
.:''i: i.' '·"'">">~-·::-_ ._,k<,:t:.c.·' ' 

entre_ las _causa~ de mÚertepÓr_cáncer~ginec'o1Ógi~o:c i)'. 
<·-·- .• '.'>:~.. ; ~ ¡;';(_J '~ - _,- ... ,· ·, 

~";-- .-.~- :~º:;._,_._;:,~-:·· '..:.~;:~: :_ .. '.~_,__:_·:.:t_~~,- ,_·,::·-.'(;~:. 
:.: _- --~;_, -- .. \. <<:~t <";~: . . ;, . _·:¡. 

En México, la ~itu~cfón ~() ~~'Cfif~r~ni~i Ó~~p~ el t~~éer lugar: en incidencia de cáncer en la mujer, 

_ después d~l •c~;~~~~ce-~1C:~%~~~in~:j¿~~¿~r ~~ la, glándÚla mamar;a, y el, se~Ú~do lügár _de causa 

de muerte (3.:¡i/{bcíJ~a6}'~~fcállc:Z gl~ecológlco luego del eá~cer d~ céí\'1x (Í). -_El 67-80% se 
,,-~; -'_;·1 '.- -· · . ..-. .-· ' - '· . ..· -. 

presentan en etapas Iii y IV(3). 

La piedra angular en el tratamiento del cáncer de ovario continúa s;endo'la; ¿itorreduc¿i~n óptima . ,-- : ,· ''• .... ,, . -· . . . 

primaria, seguida de quimioterapia adyuvante a ba~~,d~'- p;~~ino y taxanos' ( 4 ); La de~nición de 
- ' ' .· -~~ . •" . - . 

citorreducclón óptima (CO) se ~a t11()dÍficaqo ·~n l~s últiméls' d()s décadas, desde una masa residual 

no mayor de 2 cm. hasta meno~ deo.5 cm.' es). 

Vergote y cols. demostfaron qGe.'i~c~,,-tídÚ~e masa -tumoral residual, más que el tamaño, era 

más importante • · Con'cluy~ro~;;q~e . la supervivencia (SV) era significativamente mejor sólo en 

pacientes con .menos d~i{g;a\iio de tumor residual total por lo que sugieren que se defina CO 

como un tumorrésidu~Ld~'o-lgramo, que significa un tumor de aproximadamente 1 x 1 cm. (6). 
- .. ~· . i~.~1<< :' :~. 

La citorreducción sU.b-Ó~tima (CSO) no ofrece ninguna ventaja en la sobrevida de estos pacientes. 

Un gran núfué~c),'éte'estudlos, principalmente retrospectivos han demostrado, sin duda alguna, el 
. . . -· '.·<; ~¿,'.:··, : ~'.·;~-

beneficio·•-p_ ronÓ~ti~c(Cjt~ ofrece una CO vs. una eso (7-17). El último gran meta-análisis fue 
'.";_ ., /·:>,,:, .· .. ·'._.,_ ,,, ··,,· 

'pubÍicacici µ'C>í-_~BitgW'?iiols'. quienes revisaron un total de 53 estudios que incluían 6,885 pacientes 

tratad8~·en~1a\~i~¡~~~1~i~~¡~tino (18). Concluyeron que por cada 10% de aumento de pacientes 
,.:," ... . . ' . . • .. ··.:;«" --.. ·.~;:;, ;·' ";· • 

. cito~redúdci~~ 6pti~~n;'~~t~; hay un aumento en la SV media de 5.8-6.9%. Estos beneficios 
.. ··~. ~-- ~: ' :''.":.·~.--- ~ ... 
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. . 

parecieran muy pequeños, pero los resultados cambian según él lugar donde se esté efectuando el 

procedimiento quirúrgic~. En instituciones con < de 25% ;:tasas . de. CD/ I~ <~V es de 
- -- - 2. ____ , __ o.,----·-"- -- - - -· ... -; 

aproximadamente-23. meses. Por el contrario, lnstitúdone~c~n;tasa~··;·de 75°/o de°CO, la SV es de 
·. ' -, .- • ..... , · .. ·.· .,,.· ·,·, -. ·. -. -

38.6 meses. Esto se. traduce en un incremento de §g~1d;~r'1a sy_(l8)>Jn ·p~omedlo, ·se duplica la 
- - -'~ .. - -· ·-- . - - - - - .... -~;;, ·--,:-,-- ·-·.-:-.'';'·'-- ·---- .;:.;:_-~_;·::,.,.· ·':'.;'.'·_'-"!. 

SV .. al lograr .una.:c'.o (SV de· 25-4G meses'con:'CO'.·vs.:.is~2s0/o conksoj(18;i9). En nuestra 
- ' . ·, .... . . . . ' '· '·'· -,······· '· - ' - ,,,_., .... '• : -- . • .. ·-!-;·----·-

_Institución' ¡a·.~v}~s •. año~. e~ pa~ie~te~~~1tdireclJ~1dgs·fó8tírna;rri~Ate- ~~·d~·;.¡¿;;/o ·comparado con 
,-.;1~-- _- '--. : _: '. : - - •' '· 

ap~nasel 6%-cón'C:s6·(3):·· ·.. "'-
. . .' . .,, ' -,. : .' ·,- :. ;_- '- -~ 

' -··· - .. 
... ·;_. - __ -_ -: 

Desafortunadamente las tasas .de CO primaria no son alentádoras: varían entre 25-40% (rango de 
. ' -. ·-~ 

17~91%) siendo mayor en centros con experiencia en este tipo·de cirugía (20). Bristow en su meta-

anállsis reportó 41~9% (18). Quiere decir que el abordaje tradicional de laparotomía e intento de 

citorreducción tumoral no beneficia a la mayoría de pacientes con cáncer de ovario avanzado. Por 

otro lado, no ofrecer el intento de CO puede privar a un número sustancial de pacientes un 

procedimiento que potencialmente puede duplicar su sobrevida. 

En nuestro medio, las tasas de CO varían entre 40-49.6% (3,23). Además es un procedimiento que 

frecuentemente se acompa~a- .de complicaciones graves: entre , 33 y 70% de los casos, 

dependiendo de la experie'rlcic/clel equipo qulrúrg.ic~ (Ú,20-Ú): ••.• 

Debido a las bajas ~a¿asd~ CO Val pobre p.ronóstlco de las pacientes con cltorreducclones sub-
,., -

óptimas, se ha intrbcl~cido el uso dé quimioterapia (QT) neoadyuvante seguida de un Intento de 

citorreducción opti~a:~~d/i;,~~rval()", Múlfiples -estudkls retrospectivos han demostrado que la QT 
, . -· ........ ,, ·,.· .. - ' - . . 

neoadyuvante és una ~~ehi:l X1~ern~tl~a, cllsminuyendo la cantidad de carga tumoral y aumentando 
';-':'.·. 

las posibllldades deCO,'d~lnteival¿ en hasta 56-89% de los casos, con morbilidades reportadas de 
' . - ,.,, "."¡ 

15-20% y sv rl1uy:s1n1Ílar.es al .tratamiento estándar de cirugía seguida de QT adyuvante (14,24-.. ,.·. >i·¿; .. -.. 

. 27); En riuesfrc°rh~dio/ía mitad de las pacientes que reciben QT neoadyuvante llegan a someterse 

a Una cirugía de.' Intervalo con un éxito de cltorreducción óptima del 70.5% (3). otro estudio reveló 

hasta 78% d~ CO (28). 
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·. . . -.~. -
-- -- --- ----- -- -;_ '---·-·---------

El único estudio P!<?spectiyo· que compara cirugía con qÚimiote!CIPiél, aunque no en pacientes 

vírgenes . a ; i:~~ta~n1ient~;- es- el ~~ae~~la_ /~óRí-c :(()r9aifizactó~;-tELrropea· oip:ara'f 1a_.;J.rivest1gac1ón y 

Trat~miento del táncer/por, sus'sigl~sér\ inglés)· fi~alli~~c:;:en':i9h ~116~--~orifpa'r~ron .• a. pacientes 

citor~edLi1d:f s~~-Jtti~~m~nte:~uZre:ibi~r()~j··~~lo;·d~;~+-f~~~~:-.~~·:;~!,füf~~ra.··· _Posteriormente 

- · - fueron aleatoriza~()~ ~ ~~cibir. 3 . cÍclos mas ele. QT (un·. IJrélzéÍ) 6 g~U~í~ ~~; l~i~r)~lo +. 3. ciclos de QT 

e otró braZ,C>),~~J~~hf~~r~,n~eJorPLE (6_. rhéses)/ meJ~,.~~y({+i~~i);~3icri'·~~n~s-·muertes por la 

enfermedac(pa~a él brazo de cirugía. La SV. a 2 años: para eLb~azÓ CÍe'ckÚgíá fÚe de 56% vs. 46% 
.. ,.-.~".- '.\i:"- _;,;>r:.:;_,.:"- ·,..~~:. ;·,. -·:.·/~~'. - ... 

para . los que .no' rec:ÍbierC:Ín .. cirugía,· y no reportaron auménfo en Ja morbl-mortalldad (29). A partir 

de los result~'c:tos;de este estudio y la evidencia retrospectiva ya mencionada, ha nacido el estudio 
' .• ...: . - -·,;'.' : ... '. ;. )~·':··.j. .:::\ :: ... '-_ -_. - . . : . . :·-"-.' '· ;.': . ,. 

prosp~ctivC:> c:í;ueintentará resolver la controversiá d~ QT neoadyuvante vs. citorreducción primaria. 

El piotó¿old No~ 55971 de la EORTC-GCCG aleatoriza a pacientes en etapas me y IV a cirugía 

inicial o á quimioterapia neoadyuvante. Habrá que esperar los resultados de este estudio para 

resolver esta controversia. 

En forma retrospectiva se han analizado varios factores que determinan la posibilidad de CO. Entre 

ellos, se han identificado como factores adversos para resecabilidad óptima un mayor grado de 

diferenciación, la presencia de ascitis, un mayor número de metástasis peritoneales (carcinomatosis 

peritoneal) y para-aórticas, mayor tamaño inicial del tumor y mayor edad (4,6). 

Desafortunadamente muchos __ de estos parán:ietros son hallazgos trans-operatorios o resultado del 

estudio patológico d~I e~pééimen' quirúrgico.: · 
< , '.<:, '.::.~·:: .. _·_ ;··; 

, :::.\.(Y 
':_:-:, ~,~: .-'/¿\:.::· ' .. . <\""•. 

Pero, lcómo_s~be~t~.¡'uéJ~a¿'ient~~·se e'nC:u~nt~an en _ese 25-40% que podrán ser citorreducidos 
.·.,J-·'I '"' ,:i:C,'·'. 

óptimamente? En~t~~~~~~l~IJ~as/lcómo saber pre6peraté:>riamente, con el armamentario disponible 
- "' . . .: ·< \ ,;; . . ·:·· -:..¡,:7,-:_-.",'.-":"'" ' .. , -<> .~.'-, •• ' ·-, ,'; • ·'-' ' • ' 

(examen fí~f~o,./m~,~~~dÓr~s túm~ral~~' -·.estudios de imagen), qué pacientes no podrán 
. . ,;_•; :·.:-: '; ,~--- . '·, 

citorreducirse.y qué;~odrfan beneficiarse de QT neoadyuvante, evitando una cirugía innecesaria 

con riesgo ~~ ~orbllld~d hasta del 70%, que además retrasaría la aplicación del tratamiento 

sistémico? Ya se mencionó que la presencia de ascitis, por ejemplo, que puede ser evaluada por 

6 



clínica o por Imagen, es IJn factor de riesgo adverso para lograr una CO. Por otro fado, se ha visto 

que fa preseíl-cfa de<clefrarliepfeural malfgno, como único sitio de metástasis extraperitoneaf, no 

afecta la resecab111dad'ó¿tf~a,(3,4,6): 

El CA 125 ~e;en'cÜehtra efeJado (> 35 U/mi) en 90% de los casos de cáncer de ovario en estadías 

avanzad6~{ ~A~J*~e~Tpar~ce que una mayor carga0tllrnor~I conlleva nfveles sérfcos de. CA 125 
--- ----=--.:=--;"'~7-=-;~-:~-;:_~,ooc;.¡----- ·-e-.-,- , - · - ,- - ·, , .... ~ ,~=~-:- ~:..~ ~ , ' ' 

mayores. Varios·· autores han estudiado el valor ;de los W11vefes:~:cie;;.tA;i2s' para predecir fa 
-~ ·.. ', .. _'. - . . ·.:·-·;_ ~t::·.<-'·;···:c:i,\: -.:.::~~,;>?<".":~-:-:','~-:.' ·•.--l- --;"':.,.•' ¡ 

probab111dád de co en pacientes con cáncer de ovario cJ0-"34):~c;e1~-¡e¡.~:col~.e~aluaron nfveles de 
-- _,___ -~ -- .;):::.· "'--<.,·'.;.'.':_._.;¡:\1.·.¡~'C.í~;1·T~·,. __ :<-·•.:.._._:< 

CA. 125 en 82 pacientes en varios estadios. El valor'. p~Órn~d16'ú1e/i:A'.125 en pacientes que se 
- ;' ~ ·~·¡'', • '• •, .,·, ~- "; .,. • ,: •''.,; ' '! e "-

'{, '" 

·. pudieron citorreducfr a una masa residual ·no mayor de 2 crl)~ fi:re 966 U/mi, mientras que aquellos 

con tumores resfduales mayores de 2 cm. registraron nfvefes'dec.A.'125 promedio de 3,316 U/mi 

(30). 

Recientemente se han pub11cado otros 4 estudios retrospectivos (Tabla 1) que evalúan el valor 

··predictivo del CA 125 ut111zando un corte de 500 U/mi. Concluyeri qJ~ el CA 125, por si solo, no es 

un predfctor confiable de CO y que se necesitan estudios prospectivos (31~34). Unfcamente Chf y 
... _' :: : . -~·: . ~ 

cofs. se atrevieron a proponer que en pacientes con CA 125 > 500 Uf,ml,"una alternativa puede ser 

faparoscopíá fnfcfal para obtener biopsias y evaluar fa resecab111dad c:lel turnor. Si se considera que 

la • co no es. posible, entonces se puede administrar quf~fot~ra~i~ neoadyuvante casi en el 

postoperatorio Inmediato (31). Ya existen estudios que demuestran buenos resultados con fa 

.evaluación faparoscópfca del cáncer de ovario y el uso de quimioterapia neoadyuvante casi 

Inmediatamente después (6,25). 

Retrospectivamente, también se han evaluado los hallazgos tomográficos como predictores de CO 

(Tabla 2). Según fas localfzacfones anatómicas de actividad tumoral Identificadas por fa Tomografía 
. . :! 

Axfal Computarizada (TAC), esfos autores han diseñado modelos o índices predictores con mejores 

resultados que los estudfoscon CA 125 (35-38). Sin embargo, no se han podido confirmar estos 

resultados prospectfvamente. 
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El Martíllez Saíd y coÍs~ revisaron la.· experiencia . del Instituto Nacional de Cancerología (INCAN) de 

cáncer· de· ovariocavanzádc{(3,:en·;pfon~a)~A tf~v~s-cl~--u~:~ª n~-lisf~"ulllvar1ado-y-estrattflcado cie · 15 

variables .dlstlnt~s,Ú!~t~rllli~ároll• q~'e '4. de •• éstél~ se' reiab1~naban· significativamente á .una _menor 
· .,,: .:¿-;:e~:.- 1,'.;-'.~~,'": '-:-~;?:--:';\'~ . .. , __ -·;:;-_-.};_-_.· · ·- .;.- -· ' · ···e ·---··.- • - · ----- -·-··-- '-'"-- _ . · • ,-_ '· 

probabllldad'cie'CQ;'Éstas várlables son 1) tl.unor•af:idol111n~l palpable, 2) saco de Douglas ocupado 
- .• ,, ·':·. ···'·''. - . - . >'·-'· ,,,:,-.·· -·. ·, - . -- - ··-· -

obse~Ó q~~·en~I gr~po de· pacientes con C:ero'~~ria V~f1élble;se.fograba un resldlÍaftumoral < c:fe 
,_._ . ,., ·- .,, _.. - -- ··" - . . <'";. . - -

2 cm. en 62%; mientras que en el grupo de pacientes C:on.2 a, variables, ~e fogrÓcon éxito la co 

en apenas el 32% (3). 

JUSTIFICACION 

En el Instituto Nacional de Cancerología (INCAN) Ingresan entre 65-75 paclente~-anÜafmenté con 

diagnóstico clínico, radiológico y/o bioquímico (a través de marcadores tumorales) presuntivo de 

cáncer epitelial de ovario en estadía avanzado. Generalmente estas pacl~n~!s'.~~g::··~o,~etl~~s a 
:··.: ., ·. >\~';; ,: ?·>< 

laparotomía exploradora diagnóstica con Intento de estadificaclón y cltorreducclón primaria. 5111 

embargo, en menos del 50% de estas mujeres se logra la cirugía cltorreductora óptima, y 

aproximadamente el. 4S~50°(orpre~enta complicaciones secundarlas al procedimiento con el 

consecuent~ r~tra~ó •e'n el'ini~~io :d~ 1~'qúlmloterapla • 
. -;!,~.' ;/ •' . •.;, .:,,:', 

1 - • ' •• '·~,~;/l?F."· ·':.,,-~-/";~-~:~ :·.-,,~_º:;~-- <,_,_'·· 
- ·,.:_·_ 

Se ha obserYado en nuestro• institutO que la quimioterapia de Inducción permite una CO de 
.;.,-,,_;:-: 

Intervalo en hasta el 70°/o d~ I~~ casos con morbilidad menor del 15%. Pero no existe ningún 
- ~ .· . 

método universal que ÍdentlflqÚe ',a los pacientes pre-operatoria mente como candidatos a 

cltorreducclón primaria ó a quimioterapia de inducción. Hasta la fecha no existe ningún estudio 

prospectivo investigando ios:diversos factores que pueden influir en la resecabllldad óptima de un 

tumor ovárico, únicamente estudios retrospectivos. 

Por lo anterior, y basados en los resultados de la serie del INCAN, se busca evaluar 

prospectivamente los factores predictores de CO que se han estudiado previamente, y así 
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determinar la mejor estrategia de . tratamiento •. en cada paciente, evitando procedimientos 
' . 

Innecesarios que conllevan morbilidad sÍgnlflcatlva, retraso del tratamiento definitivo y deterioro en 

la calidad de vida. 

OBJETIVOS 

Validar prospectivamente el índice predictivo de citorreducclón óptima reportado en pacientes con 

cáncer epitelial de ovario avan,zado, atendidos previamente en el INCAN. 

Proponer un algoritmo de niariejo para la mujer con cáncer epitelial de ovario avanzado, basado en 

el Indice Predictivo de Citorreclucclón Optima. 

HIPOTESIS 

Es posible predecir el éxito o fracaso de citorreducción óptima primaria en pacientes con cáncer 

epitelial de ovario avanzado a través de un índice predictivo de factores clínicos y bioquímicos 

evaluados pre-operatoriamente (tumor abdominal palpable, saco de Douglas ocupado por tumor, 

presencia de ascitis, y niveles de CA 125 < o > a 1000 U/mi). 
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MATERIAL Y METODOS 

Se realizó un estudio prospectivo, observa~16ri~1 de en~ro 2001 a agosto 2002. Se Incluyeron 

pacientes con sospecha clínica, radlo,lcSglca;·:~/~' bloq;¿í~lca<le cáncer epitelial de ovario, que 
'' ,'-... ' '\' -. 

consecutivamente fueron llevadas ~Ja~~f~~~mía .ei~plrl~ad~racon Intento de cltorreducclón óptima 
·-.>·',~ ~·-/<.'. --)~ ·-

primaria. Todas las pacientes fue~b'n ,e\fafÚadas ¡::ire-operatorlamente por uno de los 3 
;,- .. "- ., .. ,. __ ,; 

investigadores <> 90% ~or Jn1tor\iri~¿1pa1). P. cada paciente se 1e asignó una puntuación de o-4 

puntos basada en el índice predictivo de cltorreducclón óptima reportado por Martínez Saíd y cols. 

· (3). Este índice Incluye los siguientes parámetros: 

Tumor abdominal palpable 1 punto 

Tacto Vaginal/Tacto Rectal (TV/TR) anormal: 

tumor palpable en fondo de saco de Douglas, sin 

necesidad de palpación bimanual, ya sea por implante 

tumoral o fijación del tumor primario a dicho espacio. · 1 punto 

Presencia de Ascitis: sospecha clínica de líquido 

en la cavidad peritoneal, a tensión o no. 1 punto 

Niveles de CA 125 > 1000 U/mi 1 punto 

Loa niveles séricos de CA 125 se determinaron utilizando el kit de lnmunoensayo comercialmente 

disponible por Abbott Laboratorios (CA-125-EIA monoclonal). Ante la duda si existía la presencia o 

no de cualquiera de los primeros 3 parámetros, se otorgó el punto. Posteriormente se Investigó el 

éxito o fracaso de cltorreducclón óptima primaria. Finalmente se verificó el diagnóstico de cáncer 

epitelial de ovario a través del reporte hlstopatológlco final del espécimen entregado al servicio de 

patología post-operatorlamente. Se definió como citorreducción óptima al procedimiento quirúrgico 

en el que el residual tumoral de mayor diámetro al final de la cirugía fue < 2 cm. Una 

citorreducclón subóptima incluyó tumores residuales mayores de 2 cm., así como también 

procedimientos en que solamente se efectuó una biopsia. 

10 

msiS CON -----1 
FAL.LA DE ORlGENJ ------



CRITERIOS DE INCLUSION: 

pacientes con diagnóstico clínico, radiológico y bioquímico (marcador tumoral) 

sugestivo de cáncer epitelial de ovario 

pacientes vírgenes a tratamiento 

CRITERIOS DE EXCLUSION: 

pacientes operadas fuera del INCAN con intento de citorreducclón 

pacientes que ya recibieron algún tipo de tratamiento sistémico previo 

reporte histopatológico de cáncer de ovario No epitelial 

ANALISIS ESTADISTICO 

Es un estudio prospectivo observacional. Se aplicaron pruebas de tendencia central. Las 

diferencias entre proporciones se obtuvieron por medio de pru~bas de X2 y prueba exacta 

de Flsher. Para obtener la probabilidad de una :cln.Ígía 'Citorreductora sub-óptima se 
-.·.·.';:;: ·::" .. -
.,-;'· 

aplicaron riesgos relativos con intervalos de confianza del 95%. Finalmente se calcularon la 
: .- .'. 

sensibilidad, especificidad, valor predictivo; positivo y valor predictivo negativo de cada 
'• ·, - ,· 

parámetro por separado y del índice predictivo. Se utlllzaron las curvas de ROC (Recelver 

Operatlng Characteristlcs) para determinar el corte del nivel de CA 125 más representativo, 

así como el corte del índice predictivo. 
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RESULTADOS 

El promedio de edad P.ar~ t6das las paciente~ f~e cÍe .51.9 años (ra~go de ::32~79 años)~ Se logró 
• ~ - - ' '•'·-- -~- - •- - . - - • ' . -; • - . . ,_ 0- • - - - -- -.-o-·,' - ,,,. - .-, - - - -

-~-- ·_·: .· _ .. ·._ .. _:_:_.:__~·;· __ ·;-:;:-<~ -::_'-~'.~'.:,_:·;/~----·:;~:~~:-. _____ , ·~~_:__/ _ _:_·_:~:_ :___ ___ :_;-~-~-:-~·-.-=·->--.:~~: .. ~~~--:-~ ,.\ .. _-: -=----- --= -

con éxito una cltorre~l.icdón óptima eñ· 32 pacientes (68. :(~/~):.En cúanto a Ja edád, no se observó 
-.,-

diferencia slgnificativa).~nfre ~jgr§p~.9~'.:si~~rre~~cclón)pt!~ª ;·C~()).Y el grupo •de· cltorreducción 
· :· ··:··--·---~.-::;:º~ __ ,·.;·. ~.' ___ ._.;:,·_-_- .. -'. ··.;~. ··- -,- .-.--."·7 1'·:0-· ·;·,=._,:.;,:-:-:·""· .... ::e·.: . ·--· · 

subóptlma (CSO):: La frec~~ncf(3 d~ los 4 parélmet~os ~v~(ú~d'os' pai~'cáda grupo se observa en la 

Tabla 3. Todcis.Jos pá~áme~~os,'.~,excepciÓn 'c1~·.tumÓr:ábdomlnai'.p~Íp~ble,. presentaron ·diferencia 

estadística~ell\~ ~'1~n;H~a.~l~a'.~~trela¿· pa~lentes.~0J'..so~vs.~,aq:s~11€~l sfh,CO. El. riesgo relativo de 

no. lograr uha c(J ~~r~ ~ada p~:~á~etro oscila entre 3 y 7 ;cí:ri ~Üantc> á I~ 2antidád de ascitis, como 
(~_'.~:·: ;,\~·¿·,/-::~5,_ .; ... \ ·,·;·.':>--· :"~<:: .. ·.:._: . !_ - . '_,<::· : -·. " -... _ ,'._:: ,;>·.~-·;·.::_{>:'.<:·: ·,_\_: .. ,,_-.. ~"---/.>·"~<;,:,: .. ·:··:::.,· '. - ·: 

dato de·. referencl~}~ effpromecllo de líquido erí pacientes a q~-ienes no se les détectÓ clínlcainente 
·~~,' ~ .·::-·:.~>~--~-~:,;'-·''" ~-.', - .... , . ' .... -:·;;.\'~---

fue de 404 éc:.;.~ra~go:•o-~;soo·2c)>m1entras'que paraÍas paciéntes con asclttsdínica fuE! d~ 1,983 

ce (rango: soo;9,000 ¿;:50 
... " ' . ' - -. ¡:_ .. ~":- - -···.. -

i_.,>:· 

\·,,·:· 

La estirpe hlst(:,patoióglca y el grado de diferenciación de· 105 tu~o~es n6 demostraron diferencias 

,·slgnlficati\/as ~ritre1Ío~; 2 grup~s,. a ex~epcló~. del ~ay6r. pori:~nt~je d~:~ád~~t~s. no tltorrecfucldos 
-' : :,:_·;~· .•·'- > --. - ; - < -~-:· - : ··>.· ' ~ ~ -.,·.-, 

con diagnóstico de caré1riorl1a póco .diferenciado (53.3%•vs'; 15.6%i p;;;o.05)(Tabla 3). 
> ·:_~;: ·,,·<_,:·::: _;; __ ,.,· --"-~-- ~--.-,.::..· -~-!}\; \~ ... ·i:::-< 

.' ~-· _:¡.;: ,.-.-·:":' : -_':.·~->.:-)~:'./' . -
>-~~,.,-. :,:, ~·--~·.·:·' . ·~··,··' 

Para Jlegar.a1.v~lor.~~~¿~~~;;~~'..1fro:i~/~l~+f~~1/;~f1~~-,;~~é%!~~;2e~:~~i~~rt~e·d~verdaderos 
positivos (senslbllidad):contra el porcentajede.falsos.posltivos'(l~especlflcidad) a diferentes cortes 

-- · . --: : · · :·.~:: ~:·~'. :.::: :~ _:/" ~:{_:· .. ~·=:·:~( . ~,'} :>-;·~~\~'.· :-.' :::<'.~;>: ti]r· ::.~ ;:~.;{ ~~?\::r. ~~~:~<:::J1,~::fJ;,{~- ~~~}:.~;-- ~:tf't:::_;;~~t~:,;.:-~{:'.: · ;· }~ \ :: . · -- · 
del nivel del marcador:(Tabl.a 4). El análisis de ROCdeinuéstraJa·cu~a·g:enerada por los resultados 

(Figura.· 1) .. El·. éstu~lo id~a·I. ten.dría:una"fasa d~'.:v~t~r8~r~~·:~~~Jlt1S~s '.d~\do~/o y una tasa de falsos 

positivos de 0%, y se l~callzaría e~ la esquin~ ~u~~~,()~;iz~'.~i~r~~ :~L:··~rá~ca; El punto en la curva . . . . -- .. ; ' .. · -,·. . . . . . · .. · ... _.,' _. .··- ;_ .~ 

más cercano a la esquina superior Izquierda d~ la g~áflca ¿or~~~p6~d~ al corte de CA 125 de 1000 
. . . ' '. ~ "· ~.' . . ' 

U/mi. 

Establecido este parámetro, ya se pudo asignar la puntuación total a cada paciente según el índice. 
. . . . . . . ,' 

De Igual manera, para' Identificar 'el valor de corte para el índice (en 1,2,3 o 4 parámetros) se 
. ' '·· , 

efectuó el mismo anállsfs con curva de ROC (Tabla S y Figura 2). Así se llegó al corte de 0-2 vs. 3-4 
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variables. Esta es una diferencia con el índice de Martínez Sáíd y c~ls., en donde el corte con 

mejores resu.ltados fue de 0-1 vs. 2~~ p~ntos (3). 

Como· se puede. observar en·. la Tabla 3, el promedio de puntos para las pacientes óptimamente 

citorreducl~os fue ligera'~ente; ~e~or d; { mientras que para aquellas con eso, ligeramente 

.. mayor de 3. ~~toap~ya ~ún.~á~n~~~ti-ov~lor de corte para el índice. Casi el 80% de lo pacientes 
- - --- - -- - - ·- --p • • - '. ~-- - ., • :· -: •• • ·,. • • - u • -

!./'•,' . -;~: -

citorreducid~~óptirnam~nte;tehían:¡~o-2{p~ntós •. y 20% con 3-4 puntos. Estos porcentajes se 

invierten -~~~rr1~~·ka~l¡n~is ;X~{i~r~Jc, d~ ~~ó;(p<o:ooo1). 

Si sé analizan los.í:iac:lent~s:con 3~4 puntos, únicamente 7 de ·19 (36.8%) alcanzaron una co. En 

realidad todos. ¡~'~·;;~~3·}~uh~bs: Ningún paciente con 4 puntos fue citorreducido óptimamente 

(Tabla 6);:'si~\~Gargo,.'.a cbntlnuación presentamos datos alarmantes sobre estos 7 pacientes. 
:·-..: .. ;·:.: ·:.>~~)~ .. ~:-~:'::.';,.::·· -~---::. ':···· ' 

Tres mudéron '· eíí·: el." post-operatorio inmediato (24 hrs.) por complicaciones secundarias a 
- .. ,_-.-,:>··;)_:~:)(~:~-~-::"."i~.~~?~:/_;":-N·· .?'"· .- - , . - - . 

hemorragia rf1ásiy,? P.or.ar.rlba de 3,000-4,000 ce.: mortalidad de 42.80/o. otra paciente curso con 

complicac16~i{sev~r~s secundarlas a hemorragia de 3,soo ce., tiempo prolongado de cirugía, etc. 

La pacle~'t~ hecé~itó .cuidados en terapia Intensiva por más de 3 semanas. Fue . n~cesario .·· 
. ¡:. ·. \· ' .. -

empaquetarla al finalizar la primera cirugía y en ·.2 ocasiones más. Posteriormente cÚrso ·con 

dehiscencia de herida quirúrgica, sepsls abdominal, irisufli:lencla renal, y neumonfa.~gr~~¿,'-~·1;Was 
después de la cirugía Inicial. Hasta el momento lleva 2 .mese.s de haber egresado1 siii<poci'er'~íicíblr 

aún QT adyuvante. SI se agrega la morbilid~d ~-~ esta paciente (14.3%); .se obtlerie:Sll~ morbi­

mortalidad relaciona.da al procedimiento qulr¿rglco de 57 .10/o para estos pacleni~~ con JA puntos 

-~ ·"--~- J - , 4 -- r _, . -
La cirugía dtorrecÍuctÓ~~ es un procedimiento electivo en el Cual no:debe haber complicaciones 

. - ' , ',.· .. -~~~?:~-/~.:.;.· _ .. 

mayores a lo aceptable (lOºÍ~), ni mucho menos muertes por:la'i'mlsma; Si se reanalizan los 

. resultados del índic.e como predlctor de citorreducción óptima más supervivencia del acto quirúrgico 

sin complicaciones, solamente 3 de 19 pacientes (15.8°/o) lograron una CO sin mortalidad ni 

morbilidad severa asociada. Ningún paciente con 0-2 puntos citorreducldo óptimamente murió, ni 

presentó complicaciones graves. El porcentaje global de complicaciones menores (Infección de 
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herida operatoria, trombosis venosa profunda, fiebre post-operatoria, !leo Intestinal, etc.) fue de 

13.2%. 

Anallzanc!o ~ada una.de las 4 variables por separado, ninguna actúa como predictor confiable de 

citorreducción süb-optima (Tabla 7). Algunos tienen mayor sensibilidad, pero poca especificidad 

(tumór~abd~~in~I p~lp~ble,·.~lVfrR-anormal),·mientras que otros son más específicos pero poco 
' • - .· .,: ~ ;•,::; ;:~ • <: F - ,~ •• ::, - ~.··. J • • •• ' • • 

sénslbles · {asdtis' yi:c.íí.< 12s>1boé:> U/inl)> Ninguno ofrece un valor predictivo positivo (VPP) 
• • • •• ,-,::,'·,:, '• ~';-: • • "·;. > -. '- •:.· • • • • r • )•: • ' 

aceptablé,··· 10•·.que .•. ·~uiere·. d•ecir···que un:númerb···Importante de•····pacle~tes· ·.·catalogadas como no 

dtorreducibl~s, · · ~í · 1~~ra~ c1i~;r~~~~í(~e.•~p¿;;~J~~J1~r ~,:··~~~ ~'¡-: C:Áúi5 • ~s de 60%. Quiere decir 

'"º "" oómero ,u,1ooC1á1 de °'"º"~ oa~'°90d6¿'oJ~~.~º a~i,.%Ú~~i ~· ;Ooho ''•"dleroo 

citorreducirse (40%). ~uan~~.se integran las 4 v~ri~~~l~s:;~~~~'..~f'.''.:.;~~t~~)"~~i~~~~~s valores 

globalmente mejores, sin embargo nuestro VPP aún no deja de decepcionar (Tabla 8). Tomando en 

cuenta Ja morbi-mortalldad antes descrita, se obtiene que el índice es altamente sensible y 

específico para predecir citorreducción óptima con vida y sin complicaciones. Más 

importante aún Jos VPP y VPN se acercan a 85% y 90% respectivamente. 

Al evaluar a los pacientes por etapas se observan los resultados de Ja Tabla 9. Todas las pacientes 

en et~pas r·y II fueron citorreducidas óptimamente. Menos del 10% tuvieron 3-4 puntos. Por otro 

lado, ~ol~~ente el 40<>;~ ·~n Etapas IIÍ ·~IV lograron una CO;. y sin morbi-mortalldad, solamente 
•• • ,.,'-· •.·: e--• ,•,.,' ·.·' - '-·· • " ",· • • 

24% (p<0.0001); El índicé predictÍvopara p~cie~tesen e.tapasIII y IV es igual de alentador (Tabla 

8) .. El val~r ~redicti~o ~egativo (VPN)dishiin~ye'·po¿\~•i';~ '~~cientes con 0-2 puntos que se 
· · ,·.,_ :<·. ; ; \' · · · ;··:·:··.-.o.,_,: ··e< .. ,>,:,,·;· _ 

consideraron inicialmentecitbrredtlclbies, pero 9lle~np ~~ log~o ima co. Curiosamente ninguna de 

las 3 paclent~s prese~tó ascitis, y los niveles de .. c:A h5 fueron reportados en 35, 250, y 270 U/mi 

respectivamente. 
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DISCUSION ,. . ' 

< ~- ~ .: - ·. ·. . ,.. ·.: '."- -

No hay duda del beneficio de la cirugía ~rima ria e~ ~I pacient~ ~~n cáncer epitelial de ovario 
'' 

-,:-!1 ... : 

avanzado, sielTlpre'yc'uáriCJo sé logntuiía'c:ltorrel:!Ucción optimél-.(co)<4); Desafortunadamente, es .. . . . ' . . --· . . 

entre 25-40.% (20), En Instituciones especlalizadás e~ e¡ ~ánejo de. estas pacientes, estas cifras 

aumentanha~ta .. 60-75% (20). Dos estudios' pr~vlos:enhué'stra Institución reportaron la tasa de 

·éxito de co en 400/oy 49.6% respectlvarrienteÚ23);fa·~~t~análisls prospectivo, se logró una co 
. .;·-,· ._ . -.~.:: " ·- . . 

. en 68.1 % •. Sin embargo, para etapas III y)V,: Únicarn~nt~ se logró en 40% de los casos. Pero más 
-~ ~-. ".;,' '!'e"- f· ~,.-: '' ... 

importante aún, en estas pacientes citorréducÍda;,c'fa:morbl-inortalidad es muy alta (40%), aUné¡ue 
. - --· ,,,,· .. ·,'"-"' _.,_. '""·'·.-····-. ·-. . 

entre los rangos reportados en la litel'ati.i~~:' Fi~áÍrri~~t~, sblo 6·dé 25 pacientes en etapas III y IV 
.·, .. -··.1~·s··-~ ~-:.:· -·~.>'-!''-,;·_:: .. ~·:·.'-~ ,,;,_.· .. -.-;_,-... - , .- , 

se beneficiaron de una cirugía .~itdr~~d~~d;~ ~;¡~~ria:; c2'4°10):: De tal manera que estamos 

sometiendo a 3 de cada 4 pacient~~~~;~s~as ~taia~ a un~ cirugía innecesaria, .altamente mórbida, 

e Incluso letal. 

Existe en la literatura suficiente evidencia que· la quirnlotérapia neoadyuvante seguida de 

citorreducción de inter-Valo es una alternativa con mucha~'. ~e~tajas para las pacientes con cáncer 

de ovario localmente avanzado, disminuyendo el volumen~ t~mor~I; mejorando las tasas de 

cltorreducción óptima con menos pérdida sanguínea, tiempo ope~atorio, estancia hospitalaria y 

núme.ro de reingresos (24-27). La morbilidad disminuye hasta un 15-20%. 

Se ha observado además que estas pacientes toleran mejor la quimioterapia, con menor número 

de reducciones de dosis y número de deserción de tratamiento, que aquellas que reciben la QT en 

forma adyuvante. La SV y período libre de enfermedad (PLE) son similares en la mayoría de 

estudios que los han comparado. 

En el INCAN, de las pacientes sometidas a QT neoadyuvante, únicamente la mitad (51.5%) llegan 

a someterse a una cirugía de intervalo. Pero la tasa de citorreducción óptima supera el 70%. A 
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pesar de estos resultados, la SV a · 5 años de las pacientes que reciben QT y luego CO es menor 

(20%) que las que se pueden citorreduclr Inicialmente y luego reciben QT adyuvante (42%). 

Por lo que río se discute que la citorreducclón. primaria sea el primer paso más apropiado en el 

manejo de la mujer con sospecha decáncer de ovario avanzado, ya que establece el diagnóstico y 
',. '," . ' ' .·., 

reduce. la ~arga tumoral .a. un gradoCque;aparentemente hace más efectiva la quimioterapia 

aclyuvante~<Sln embargo, si uno ~s capá~ de Identificar aquellas pacientes poco probables de 

dtorredu~IÍ" exitosamente enla cirugía 1~1C:1~1, su tratamiento será, casi invariablemente, paliativo. 

Es para este grupo de ni1.úere:S/que la QT neoadyuvante, ofrece una alternativa eficaz de paliación, 

sin rieé:esldad de"so~~t!r~a!1~:P~~lenfe a la morbllidad de cirugía· extensa pero Inefectiva, o Igual de 
, : . - ... ,., ~, .,' :: ·-_·:·-:-.. '.~~<S; ··,:,:;\_ ,_~:-:,· .. ··~.-: :' .:. - ." 

lmportarite/áu~~ cil~·in1n'ucióll érisu;calldad de vida. 
! <' ~-~~· ~~;:;:~ .. ::f·: ;'· ;.:..;,:'; <:";' -~ 
' -- . , .. , :.:·, }:)'>:::~· :~:.'li~~·'·:: / 
- /f <;"\r:;~:: ;~-~--, , . .,:;··;>· -·~:;- ·. 

- '<\:« : 1> :. !:tt/'·· ·. ;~,'·' 

La paciellte'mexlé:an¡,{ conicánc~rde ovario se presenta casi una década más tempranamente que 

en otros. lug~;~~:;:.de;·,,m~~d~i'T~hto el estudio de la• experiencia del INCAN, como el presente lo 
,· :, .. ::..·. -~ ¡.,·: :::r~':· . 

reflejan (edad prom~dio'~.e 50-Slaños).LosJumores pococHfe.re~ciad()sfueron los más frecuentes 

c21.7%) .v '.~m•¿.~~:1~·,f G~1,Sr~~r~9f Jr.~~~~f {~~t~~~·¡,~~~;~.~á;·.g..,rvo ec 

la . poblaclon . mexicana es.,dlf1tll' establecer; ·.s.ln·ie~barg?,',el,'Cllechó que:•,nuestras tasas de 

· dtorredoodóc ó~má ~."i~6~ ~~%~~1~~~~~{,~;~~i~~!~~~¡~; puede •eflej" "" 
tumor· más agresivo/ aunque' se,sabe i~ue')~F,~xlto1de~,cltorreclucclón'óptlma también depende 

mucho de Ja exper1eric1~~:c1';i,c1;rJ~'.~~ ¡~;~~f~~\n,~r~~;~~~S~;,
0

f 1;:%a~ejo de. estas pacientes. El 

Instituto Nacional de Cancerol~g1ci.d~ la,clucj~d de ~.exlc() ?i:'-''. es una lnstltuclon de referencia y de 

tercer nivel dond~ .fngre~~n·#~t~~·~8\'y:'{1~¿;~~~re~·;;~~··u'~'.l'~;n~e ~en cáncer epitelial de ovario. 
\- ~ ;",\t;._: :·C." .,,··-,':.>\~t>· .·:'r;_'.~, -->'.'.~;;; ·:;:>< i;;~·_:··.· ·;-::;·. -- ,, 

Aproximadamente/ un 65~7oó¡~ 'sé ~r~séAtan'en: étápasiri: y. IV. Aproximadamente 50% acuden 
-. • _,..__ ',' -. • •• , ' ' ' - •• ·- ,-<. \_'' ·.; _..' ·-·. "' 

vírgenes a tratamient~~ El d~pa~~~intá'.:;~~:~,~~c616~ía o'n~Ó1Ó~1ca cuenta con cinco cirujanos y 

ginecólogos oncólogos a~s~r)f~s.:¿~11·:~~~¡;~:,~~J~tié'~~la (entre 7 y 18 años), lo que representa 62 

años/cirujano y aprox1madamerit'E(:i20· • procédimlentos 
. ' .. '. . . - " ". ' ~'- ,' . . .- " 

por cada uno . Se registran 

aproximadamente entre 100}i fao:protedimlentos quirúrgicos por tumores ováricos al año, ya sea 

por tumores benignos, maligrÍos}~n '~~a·p~s tempranas o avanzadas, cirugías primarias, de intervalo 
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o secundarias. Aún con esta· experiencia, .el porcentaje de éxito de ca es de aproxlmandamente 

40% en etapas avanzadas. 

No todas las padentes de· este estudio contaron con una .. TAC preopera~orla. Muchas llegaron a . . - - ; . ' - . - .- --, - .. - "... ,- ., _._- ·, -. - - - ., . - . . 

nuestra institución con un ultrasonidó que sec~nsidero sl.Jflcle~te para apoyar la conducta de llevar 
"' ' -- .. . - - - ' - . ., ,- :~.· 

a las pacientes .a.cirugía.~p()r ~sta raión"~(); se~i:>u~cie.'hacer.comp~raclones con los estudios que 

evaluaron los halla.zbo~. to;~bd~~~~is "Ct€~~pf~di~o~~fde ~b. Pero si se púdo evaluar con la 

literatura que anallzf eLd~12s·(TablaT1o);;La'difefen~la en la:rnediana ·d.e •. l~s niveles de· CA 125 

para los pacientes ~~n· ~e) 'JS:2~6·~~ :¡it~Jfst·l¿i~~~t~,~~~¡fr~áfi~afy ,;~~~~~~t~ comparable con lo~ 
demás estudios .... L~~'·~ai,e~tti~bs;:~Ü~:<r~~~rt~r~ni~st~;·.~1f~;~~:~1a,;aJ;·c~·Mo·;el~ d~··G~lsle·~····Y. cols. 

demostraroní·.a1··1gu~:l'.,q¿~··~¿~¿ti~s;·.·~.u~-:~··1t~·~~ci~rite~.~d~·c·~b.;tme~;~.~~··~~··á~i~s··~J~··mayor-
de 1000 U/mi (T~bl~·io}-(3b;j2-3~). · . : 

. ' . -_· ~ . ' . - . - : ' . 

El CA 125 por si. sol~ ,no fue unfact~r p~edld~r de ca confiable•.;cCi~o .ta~po~~ .lo fue en los 

estudiosextranjeros'en general. Para ~osC>tros,:el cÓrl:e·más ad~~u~c:ic/füe dej.oóo u/ml.·Para los 

otros·· fue de ~oo Ü/~I.·· Sin embargo· el método· .. est~~ísfido t~·ra''.?~t~r,~/~~1?co·4~iu~: ~¡~'.m~smo. ·Los 

porcentajes de m por arriba y debajo del corte se corA'p~ninfavofablJ:erit,é c:a61a·f1).'P0r-arriba 

.:;~~~~l=m:~,:~::~l•:i:'.:::::~J1"~!Jf~l~~~f~&~iff~[~~:; 7:: 
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP), y v~~~r;:~~~~~ti1~~·'·~eg~tlvo (VPN) 

también son muy similares. Nuestros datos reflejan sensibilidad un poco m~~oi, per~ especificidad 

un poco mayor que los demás, con VPP y VPN casi Iguales. 

Aunque los resultados.no son del todo malos, concluimos que por sí solo, el CA 125 no debería 

dictar la conducta de enviar a cirugía o a QT neoadyuvante a la. paciente con cáncer de ovario. El 

valor más alto de todos los pacientes de este estudio fue de· 21;932 U/mi y esta paciente fue 

cltorreduclda óptimamente y sin complicaciones. Sumó 2 puntos por tumor abdominal palpable, 

pero no tenía ascitis, ni tumor en fondo de saco d.e Douglas~ 
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Los 4 estudios extranjeros cl,eflnleron una CO C~rrio unresldual .$. 1 cm. E,n nuestra Institución aún 

se considera . Li na 'C6 can uníe'sid Úaf s. 2 . c~ '. C°on0enlentemente,. j eit~dÍÓs 'ta~~blén ~~portaron la 
. - .. - .. . ,. . 

tasa de CO con residuales s. 2 cm. para las etapas IÚ y IV nuestra tasa
0

d~á)-~e encuentra un 20-. . -- - - . -· . ,'. ~----- ·- _,_ . . - . - -

25% menor que lo reportado en esto~ estudios, aunque aú~ dentr~}lé J~ riiedla de Ja literatura 

mundial. El único estudio que evaluó sus resultados para todas las eta~~~fue el de Cooper y cols. 

quienes reportaron una tasa de CO en 66%, casi igual a la n~estr;:¡ d~ 68.10/o(Tabla 10) (31-34). 

Desafortunadamente ninguno de los trabajos extranjeros reportó · 1a morbl-mortalidad de sus 

procedimientos. 

Nosotros hemos demostrado que agregando signos clínicos muy sencillos que se pueden evaluar 

en Ja primera consulta del paciente, se pueden mejorar significativamente las posibilidades de 

predecir el éxito o fracaso de co. Para pacientes con uri índice de 0-2 puntos, donde el 71.4% se 

van a encontrar en etapas I y II, casi un 90% puede cltorreduclrse. exitosamente. Con 3-4 pu~tos, 

el 89.5% se encontrarán en etapas III y IV, pór, 19 qÚe obvi~mente eléidto de. CO disminuye a 
',:- 1_.:>:-. :.·.·;: ':, '.· :'· ~: ' 

36.8% (p<0.0001). Los porcentajes ~stadfstlcos·son:glo~aJ;,{ente mejores con casi 80% de 

sensibilidad y especificidad. yu~ _YP~·9:7:~~sl:~~i~· $,1~ ~~~~g;8'el·;~PP,_~s,~e ~3.2%,•_que ~significa 
que 1de3 pacientes catalo9,8:ci~~~-•-º_rn_~~;~~-c1fo•rfédu¿Íb1e,'51'óllf~~Ó~~¿~?'él-~·bÍ~a)> ·'· · 

:_',' 

.- '-·' ~- ,. - > : -: • 

:.--~-·-

Pero es imposible evaluar la . eficacia de un procedlmlentO~ sin' evaJuaf sus secuelas. La morbl-
. ,. '~ -

mortalidad que observamos en las pacientes con enfermed~di'~~aAi1;ciii ~s .verdaderamente 
'.~~-~~ tf,: '.· .. ~ ::;;:1§><t '. 

alarmante. Analizando todas las etapas, la morbl-mortalidad en:pacleni:es':citorreducidas es del 
- - :::.~I:~:::;.:~![~'.Y?f~, .. ~;:·;~-!::,_, ._ :; 

12.5%, considerando únicamente las complicaciones severas.'Nuestratasa'de CO sin muertes ni 
·:' ;:_:;;::_:_: -~- >:;:,\/·.-~-~-

complicaciones graves entonces disminuye a 59.6%. Para étapas fü /;iv únicamente, Ja morbi-
,,, .,:. ,, •) 

mortalidad aumenta hasta 40%, para una tasa de COsin muertés:nl complicaciones severas de 

24%. 
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El índice predictivo hubiera enviado a estas pacientes a quimioterapia neoadyuvante con mucha 

mejor probabilidad de una CO de Intervalo con menorrnorbllldad. Aplicando el índice, se hubiera 

privado a 3 pacientes del beneficio de la cd"qu~sl s~ºoi:ltuvo en ellas sin complicaciones. Pero esto 

es nada mas un 5.9% de las pacientes e~ •. eta~~s!IIyIV; que de Igual manera, probablemente 
.·. ,., .. -:.· • . .· .:·,- ¡.e O--_ ·;,/:O:·-':,>:-'-:•~ .. -·.,. - . - ; 

evolucionarían de m~nerá s~tisfactorla a la;,QT~neo~dy~va~Í:e con Iguales o mejores posibilidades 

.• de.CO de)ntervalo con menor morbilidad; Sl~plemente por este mínimo beneficio, no vale la pena 

seguir enviando~ estos pacientes a cirugía. 

Al ·anall~ar el í~dice como predictor de CO sin ~uérte ni complicaciones severas, todos los 

parámetros estadísticos (sensibilidad, especificÍdad, VPP/y ~~N} aumemtan a casi 85%, 90%, 85%, 

y 90% respectivamente: resultados muy superlo~~s a}~~Jquf~r·.~~tudio con CA 125 como predlctor 
,,'·:;· ,, .•. .--,í<··: 

de CO (Tabla 1), y muy comparables con.Jos'estudloi:r~tro~~ectiv~~·que utilizaron los hallazgos de 
' : - ... ; ..... : __ ,:_-~:··--~~:~~.(.---~::.'::;-?_::.<··:);/:>:~t: .. --~:;'> ';':{'.>~:·:~::'~%t~ .. ~~ ; .. __ :. 

TAC como predictores de CO (Tabla 2); lnclúso al analizar únicamente las etapas III y IV (Tabla 8). 
,• , • • • • , •; •""- ," ( ~· ,', i ~>•,;•''.o·,',<,_'/' ' ··,,_:;"\ • ' •, ::·:. •, ~·, \. : ,,' , '• 

con 0-2 puntós en el índice predrct:ry~ cOn hasta un 89.3% de chance de.éxito de co, pueden ir 

.. diíecto a 'qui~Ófano sin más 'est~dio'~'. Las pacientes con 3-4 puntos• qu~?se'~án enviadas a QT 
. - - . . . -: . . ' . . ' 

neoadyuvante, si necesitarán una TAC de base para poder evaluar la respuesta a la QT y decidir el 

. intento de citorreducción de Intervalo; En estas pacientes el diagnóstico se deberá buscar a través 

de una paracentesis, toracentesis, biopsia guiada por estudios de imágenes, biopsia del fondo de 

saco de Douglas, o en último caso a través de una laparoscopía o mini-laparotomía. 

Es de enfatizar que este estudio Incluyó sólo aquellas pacientes con cáncer de ovario en 

condiciones aceptables de ser llevadas a un procedimiento quirúrgico. La razón es que era la única 

forma objetiva de verificar el éxito o fracaso de la CO y la validez del índice predictivo. No se 

incluyeron aquellas pacientes en malas condiciones que probablemente se presentaron con 

enfermedad muy avanzada y que se enviaron a QT neoadyuvante de inicio, haciendo el diagnóstico 

a través de paracentesis, toracentesls, o biopsias dirigidas por estudios por imagen. Muy 

probablemente, un gran número de estas pacientes presentaron más de 3 puntos en el índice 
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predictivo, más sin embargo no. fueron llevadas á quirófano anticipando un fracaso casi seguro en 

el Intento de~bbtener un~ CO. Estas pa~lentes hipotéticamente mejorarían nuestros resultados del 

índice predictivo aún ~ás. . . 

Este estúdlo's.~ ~¡~~e llevárido a cabo: Sabemos que ,son pocos los pacientes que analizamos hasta 

. ahora. Sin embarg~ los resultados son daros •. Con a¡:¡erÍas un 15.8% de beneficio global en 
---·-Co _____ ¿ ___ .• :._: '' -----'-"'"-:-~-.---:=:~-=-:-;=---·-7·-~- --.- º·" --~ .. '~-"-:-~·:,--:=c-00-0-.o;=---~~' '--'-,_-·~ ~-~e-; ---~-. -_ , 

pacientes coÍlcáiíé:er de ovario qlies'e presentan: fnfclalmellte con 3-4 puntos, y menos del 6% en 
- . - -- ,. ',¡'' - - - ;.' . ' >' ··" • - _.,,~ :' _·,·_ ~- • 

etapas IIl y IV, Incluso dudamos que étfcarnenl:e podamos seguir enviando a estas pacientes a 

cirugía. 

Uno de Jos sesgos de este estudio es que los procedimlentosqufrúrgicos fueron efectuados por 

varios cirujanos, con diferente experiencia. Sin embargo buscamos reflejar los resultados de una 

Institución, y no sólo los de un cirujano. También caemos en el sesgo de apreciación. La 

apreciación si se dejó un residual < 2 cm. o no. puede variar entre cirujano y cirujano. La 

evaluación inicial de los parámetros también es n1~y subJE;!tiva y puede variar entre examinador y 

examinador (l.e. ascitis o no, fondo de saco cie'DoUglas ocupado o no, etc.); aunque más del 90% 

de las pacientes fu~ron evaluadas por:e1'.J~,rh~r'á~tor. Sin embargo, ante la duda, se otorgaba el 
:-~~::~: ·-<--'~ ·;:;-• -----i~\·:.·¿:,:_ ... :··>. --•. ._._,.:,•' ·-· 

punto, Ío que ílo puécfo ayudár á mejorar' los resultados, sino por el contrario, los perjudica. Por 
' ••••• ·--- - ;,,-, -· •• ,··--- .- - __ ,. ' .J --

ejemple', s(u~~ p~~fe~~e ~~~6 2 pu~tos y existió duda si tenía ascltls;o no, se le otorgó los 3 

pu~tos.· s/en \a ~lru~ía ~e logró una CO, esto sería un falso positivo y afectaría nuestra 

especificidad. 
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CONCLUSIONES 

La citorreducción óptima (CO) primaria seguida de quimioterapia adyuvante sigue siendo el 

tratamiento estándar para el cáncer de ovario epitelial en cualquier etapa dínica. siri embargo; en 

etapas avanzadas las posibilidades de CO primaria son menos del 50%. Es posible identificar a.las 

pacientes poco probables de ser citorreducidas a travésde un índice predictivo sencillo de aplicar 
.· '··: '\.,. _. 

basado en hallazgos clínicos y en el_valpr_de:CA)25. Aquellas pacientes que sumen O a 2 puntos 
,,-·:..; -·.,,.·.;_,,..,_ 

en el índice deberán ir a clrugía;c#n 1_1ntenfo;de ,c:o ·sin más estudios. Casi un 90% de estas 
'.-:. -~-¡-' -

pacientes lograrán una coy luego reé:ibiránquimloterapla adyuvante. 

Aquellas que sumen 3 o más puntos, tienen apenas un 15.8% de posibilidades de ser 
. ..-· .. --· 

citorreducldasóptimamente sobreviviendo sin complicaciones al procedimiento. Estas pacientes se 

beneficiarán de_.· quimioterapia neoadyuvante, con respuestas de hasta 80%. Para obtener 

diagnóstico citohistopatológico, basta~á con efectuar un estudio cltológico del líquido de ascitis o 

líquido pleural, a través. de puncion~s. percutáneas~ Estos pacientes necesitarán una TAC de base 

para eva'iuar la respuesta a.la QT pÓsterlo~mente. Así mismo, si aún no se tiene diagnóstico, se 
' ., - - - . - .. ' · .... ,~~:- ,. . ' -. ; . 

podrá efectú~r biopsias guÍ~~él~ ~S;/aíít~ Ja .n~isma TAC o con ultrasonido. También se podrá 
. . ':'.·_<!~--~_'·~~> :·-:~·~' 

inte~tar biopsias a travé~: del foríc:f~ d~s~to';~r1 caso~e túmor palpable en esta localización. 51 con 
• ·.:.r ·.- .i:- · .. f'~:-.., -~- . .'.._~,-:-:,,. .,. 

laparotomía. Estas pacient~s ;ecil:>i~á-n}3'¿1~1b~ d~QT neoadyuvante, se evaluará la respuesta a la 

misma y se considerará _la p~~¡~jlida{~e citorreducción óptima de intervalo, seguida de 3 ciclos 

más de QT (Figura 3). 

Finalmente el siguiente algoritmo de manejo es el que proponemos para la mujer con cáncer de 

ovario epitelial en base al índice predictivo de citorreducción óptima que hemos descrito. 
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1 Sospecha CA de ovario 1 
10-2 puntos 1 

+ .. 
Indice predictivo 

Citorreducción 
primaria 

Masa palpable 1 
TV-TR anormal 1 
Ascitis 1 
CA 1 2 5 < o > 1 000 1 

3-4 puntos TAC +Biopsia Guiada 
Paracentesis 

Biopsia Fondo de Saco 
Laparoscopía o Mini-LAPE 

QT Neoadyuvante 
Citorreducción de 

intervalo 

Figura 3. Algoritmo de Manejo del Paciente con Sospecha de Cáncer de Ovario Epitelial 
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Tabla 1. CA 125 como predictor de Citorreducción Optima 
Chi y cols. Gemer y cols. Saygill y cols. 

Memorial, NY Israel Turquia 
2002 2001 2002 

Definición de 
Citorredección .::.1CM .::_ 1 CM .::_ 1 CM 

Corte Ca 125 500 500 500 

Citorreducción 
- >a corte 22% 29% 27% 
- <a corte 73% 77% 77% 

Sensibilidad 78% 62% 73% 

Especificidad 73% 83% 77% 

VPP 78% 71% 75% 

VPN 73% 77% 75% 

Falsos Positivos 27% 17% 23% 

Falsos Negativos 27% 23% 25% 

VPP: Valor Predictivo Positivo; VPN: Valor Predictivo Negativo 

Tabla 2. TAC como predictor de Citorreducción Optima 
Nelson y cols. Meyer y cols. Bristow y cols. 

Vale Cleveland J. Hopkins 
1993 1995 2000 

Definición de 
Citorred ucción .::_2CM .::_2CM .::.1 CM 

Sensibilidad 92.30% 58% 100% 

Especificidad 79.30% 100% 85% 

VPP 66.70% 100% 87.50% 

VPN 96% 76% 100% 

Falsos Positivos 20.70% 0% 15% 

Falsos Negativos 4% 14% 0% 

VPP: Valor Predictivo Positivo: VPN: Valor Predictivo Negativo 

Cooper y cols. 
lowa 
2002 

,.::.1 CM 

500 

52% 
88% 

59% 

75% 

82% 

48% 

25% 

52% 

Taieb y cols. 
Francia 

2000 

.::_ 1 CM 

91% 

95% 

95% 

91% 

5% 

9% 

~---·--- ··--'-···1 
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Tabla 3. Citorreducción Optima vs. Citorreducción Subóptima 

No. Pacientes 

Edad 
- Rango 
- Media 
- Mediana 

Tumor Palpable 

TV/TR anormal 

Ascitis 
CA 125 

- Rango 
- Media 
- Mediana 

- > 1000 U/mi 

Puntos promedio 

Puntos 

RHP 

o -- 2 

3 --4 

- Seroso papilar 
- Endometroide 
- Mucinoso 
- Células Claras 
- Poco Diferenciado 
- Otros 

Grado Diferenciación 
- Grado 1 - 2 

- Grado 3 

TVffR: Tacto Vaglnalrracto Rectal 
RHP: Reporte Histopatológico 
RR: Riesgo Relativo 
IC: Intervalo de Confianza 

TOTAL 
n (%) 

47 

32-79 
51.9 
48 

42 (89.4) 

35 (74.5) 

17 (36.2) 

5.3-21,932 
1996.3 

370 

15 (31.9) 

2.32 

28 (59.6) 

19 (40.4) 

13 (27.7) 
7 (14.9) 
5 (10.6) 
5 (10.6) 
13 (27.7) 
4 (8.5) 

21 (44.7) 

26 (55.3) 

CIT. OPTIMA 
n (%) 

32 

32-76 
52.5 
47 

27 (84.4) 

21 (65.6) 

8 (25) 

5.3 - 21,932 
1832.1 
222.5 

6 (18.8) 

1.94 

25 (78.1) 

7 (21.9) 

9 (28.1) 
7 (21.9) 
5 (15,6) 
3 (9.4) 

5 (15.6) 
3 (9.4) 

14 (43.8) 

18 (56.2) 

27 

CIT. SUBOPTIMA 
n (%) 

15 

36-79 
50.7 
49 

15 (100) 

14 (93.3) 

9 (60) 

36 -13,647 
2,346.5 

1347 

9 (60) 

3.13 

3 (20) 

12 (80) 

4 (26.7) 

2 (13.3) 

8 (53.3) 
1 (6.7) 

7 (46.7) 

8 (53.3) 

p 

p=0.11 

p<0.04 

p<0.005 

p<0.007 

p<0.0001 

p<0.05 

p=0.85 

RR 
(IC) 

3.4 
(0.3-82.5) 

7.3 
(0.8-169.1) . 

.. 4~5 
(1.03~20.7) 

6.5 
(1.4-32.6) 

14.3 
(2.6-89.8) 
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Tabla 4. Predicción de citorreducción sub-óptima a diferentes 
cortes del nivel de CA 125 

Corte en Nivel de 
Ca 125 (U/mi) 

500 
750 

1000 
1250 
1500 
2000 

Verdaderos Positivos 
(Sensibilidad) (%) 

73.3 
66.7 
60 

53.3 
46.6 
26.7 

Falsos Positivos 
(1-Especificidad)(%) 

34.4 
25 

18.7 
18.7 
15.6 
12.5 

-----------....... ---------------------------- ----- --- --- ----¡ 
90 -

100 

80 

:;. 60 ... 
ns 
;g 50 
:e 
'iñ 
e 40 
J; 

o 20 

i 

CA 125: 1000 U/mi 

ABC: 0.7177 +/- 0.0154 

40 60 80 100 
1·Especiflcidad (%) 

Figura 1. Curva de ROC que demuestra la relación entre verdaderos 
positivos (sensfbfffdad) y falsos positivos (1-especiffcfdad) utilizando 
cada corte de nivel de Ca 125. ABC: Are a Bajo la Curva. 
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Tabla 5. Predicción de citorreducción sub-óptima a diferentes 
cortes en el Indice Predictivo 

Indice 
Predictivo 

o vs. 1-4 
0-1 vs. 2-4 
0-2 vs. 3-4 

0-3 vs. 4 

120 

80 
;;i' e... 
't:I .. 
:5! 
:; 
·¡¡; 
e .. 

en 
40 

20. 

o 
o 

Verdaderos Positivos 
(Sensibilidad) (%) 

100 
100 
80 
33 

Falsos Positivos 
(1-Especificidad)(%) 

93.7 
78.1 
21.9 

o 

----------··-----·- ______________ .. ________ , 

ABC: O. 7855 +/- 0.0144 

20 40 60 80 100 120 
1-Especiflcidad (%) 

Rgura 2. Curva de ROC que demuestra la relación entre verdaderos 
positivos (sensibilidad) y Falsos positivos (1·especificidad) utilizando 
cada corte del Indice Predictivo. ABC: Are a Bajo Ja Curva. 
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Tabla 6. Citorreducción Optima por puntos 

PUNTOS OPTIMA 
o 2 (100%) 

1 5 (100%) 

2 18 (85.7%) 

3 7 (50%)* 

4 

• Morbl-mortalldad de 57 .1 % 

SUB-OPTIMA 

3 (14.3%) 

7 (50%) 

5 (100%) 

TOTAL 
2 

5 

21 

14 

5 

Tabla 7. Variables individuales como predictores de Citorreducción Optima 

Tumor TV/TR 
Abdominal Anormal 

Citorreducción 
- Presente 64.30% 60% 
-Ausente 100% 91.70% 

Sensibilidad 100% 93.30% 

Especificamente 15.60% 34.40% 

VPP 35.70% 40% 

VPN 100% 91.70% 

Falsos Positivos 85.40% 75.60% 

Falsos Negativos 0% 8.30% 

VPP; Valor Predictivo Positivo; VPN; Valor Predictivo Negativo 

30 

Ascitis 

35.70% 
81.80% 

60% 

84.40% 

64.30% 

81.80% 

15.60% 

18.20% 

Ca 125 
> 1000 U/mi 

40% 
81.30% 

60% 

81.30% 

60% 

81.30% 

20.70% 

20.70% 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



Tabla 8. Indice Predictivo de Citorreducción Optima 

Global Sin MM Etapas 111 y IV 

Citorreducción 
- 3-4 puntos 36.80% 15.80% 5.90% 
- 0-2 puntos 89.30% 89.30% 62.50% 

Sensibilidad 80% 84.20% 84.20% 

Especificidad 78.10% 89.30% 83.30% 

VPP 63.20% 84.20% 94.10% 

VPN 89.30% 89.30% 62.50% 

Falsos Positivos 21.90% 10.70% 16.70% 

Falsos Negativos 10.70% 10.70% 37.50% 

VPP: Valor Predictivo Positivo; VPN: Valor Predictivo Negativo 
MM: Morbi-Mortalidad 

Tabla 9. Indice Predictivo según Etapificación 

ly 11 111 y IV 

No. Pacientes 22 25 

0-2 puntos 20 (90.9%) 8 (32%) 

3-4 puntos 2 (9.1%) 17 (68%) 

Cit. Optima 22 (100%) 10 (40%) 

Cit. Optima 
sin MM 22 (100%) 6 (24%) 

MM: Morbl-Mortalidad 
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E:STUQ!O 

No. PACiENTES 

CA 425 
~ANGO 

~ V!F.D!A 
:VC:D!ANA 

YE.D:ANA CA í25 
Cl r. CP~ºíMA 
C!T. SU::iOPTlMA 

CiT. OP"i"!MA 
JE;:!N~ClON 
% ~!TO GLOBAL 
=sTADIOS '.y ii 
!:S"':""AQJCS ~¡¡y iV 

NR: No Reportado 
NE: No Eval~ado 

• V.edia 

.. (si;i morbi-mortalidad) 

C'1' y cols 
Vc:rorial, NY 

2000 

Rct¡cspectivo 

iOO 

¡¡¡ 

60 

5.6 - í'.6,200 
NR 
819 

NR 
NR 

~~ (~!~~ ~2CM 
L.5% 60% 
\'""'. NE 
45% 60% 

Ge:;"'.C"Y ::ols 
.ST2Ci 
200~ 

'.~atrcspsctivo 

t;O 

¡¡¡ 

55 

1..7 - 3,29í 
NR 
34¡ 

358 
1327 

:5. ~ C~l ~2CM 
60% 75% 
N>= NE 
60% 75% 

Sayg:H y cols Coope: y cols M. Said y cols ~[Wlll<!:ltl:i:!:Il'Jii:itllTI~ 
'.":..:~q:ja iowa iNCAN mtffe').l\'i 

2002 2002 2000 &@@:!; 

Retrosp2c!1vo Rstrcspcct!vo Retrospectivo '.2'~:Ql~['il~\Cif~© 

92 í42 235 !J? 

rnc i-iV lll-IV ~o w 
55 NR 50.4 @'U~@ 

25 .. 6393 7-52,930 NR @.3 o 2t,~~~ 
NR 2,214 1238.3 ~~®~~~ 
494 584 NR :51© 

:\,'( 399 763.6* :'i:&&.\'ii 
:\H í067 i998.7* ~~'i' 

~~ ~!:{ ~2CM 
52% 66% 

~1CM ~2C:\i\ <:H~~ 
66% 49.60% ~lii.~% (@~.©%}** 

NE :,;: 96.70% NE ~©©% 
52% 66% 58% 49.60% !,;©% l~~%P** 
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