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RESULTADOS DE CITORREDUCCION DE INTERVALO EN COMPARACION
CON CITORREDUCCION PRIMARIA EN CANCER EPITELIAL DE OVARIO

ETAPA CLINICA III.

ANTECEDENTES: EI cancer epitelial de ovario es la 62 causa mas comun de
cancer a nivel mundial. Es la principal causa de morbilidad y mortalidad por
cancer ginecologico. Se presenta en una etapa avanzada (FIGO Il y IV) en la
mayoria de las pacientes. En estas etapas el tratamiento Optimo incluye
quimioterapia y cirugia. Aunque la conducta convencional consiste en realizar
la cirugia primero seguido de quimioterapia se ha postulado la utilizacion de la
guimioterapia previo a la cirugia con la intencion de permitir una mejor
reseccion tumoral (la oportunidad de realizar una citorreduccién Optima
constituye el factor prondstico mas importante en el tratamiento de estas

pacientes).

MATERIAL Y METODOS: Estudio longitudinal, retrospectivo, comparativo,
evaluando a todas las pacientes con cancer de ovario etapa Ill atendidas en el
HOCMNSXXI del 1° de enero de 2000 al 31 de diciembre de 2008 con un
tratamiento consistente en quimioterapia y cirugia divididas en 2 grupos:
aquellas sometidas a citorreduccién primaria seguida de quimioterapia y otro
grupo con quimioterapia neoadyuvante (4 ciclos) y citorreduccion de intervalo.
Se recabaron los datos concernientes a la edad, valor basal de CA 125, tipo y
grado histolégico, tipo de citorreduccion, la realizacién o no de cirugia optima y

los referentes a la morbilidad.

RESULTADOS: Se incluyeron en el estudio 22 pacientes, la edad media fue de

59.14 afios. En el 31.8% de las pacientes el tratamiento inicial fue quirargico y



en 68.2% fue quimioterapia. La posibilidad de realizar citorreduccion optima
fue en el 63.6% de las pacientes en tanto que en el 36.4% no fue posible. El
tipo histolégico mas frecuente fue el carcinoma papilar, seguido de seroso-
papilar e indiferenciado. El grado de diferenciacion mas frecuentemente
encontrado fue moderadamente diferenciado, seguido de bien diferenciado e
indiferenciado. Las  complicaciones encontradas fueron  sangrado
postoperatorio, sepsis abdominal y otras. No fue posible realizar una
comparacion entre los 2 grupos en este apartado por el tamafio de la muestra.
Los factores identificados como prondsticos para la supervivencia en el analisis
uni y multivariado fueron el tipo histoldgico, el grado de diferenciacion, el tipo
de citorreduccion y la posibilidad de realizar una citorreduccion oOptima. Al
evaluar la recurrencia se identifico sélo al tipo histolégico como un factor

prondstico independiente en el andlisis univariado.

ANALISIS DE RESULTADOS: se obtuvieron resultados similares a lo
encontrado en la literatura mundial con respecto a los factores prondsticos en
citorreduccién para cancer de ovario aungue aun existe gran controversia entre
los distintos autores en este punto. No fue posible realizar comparaciones
estadisticas en cuanto a las complicaciones postoperatorias por el pequefio

tamafo de la muestra.

CONCLUSIONES: La citorreduccién de intervalo se acompafia de un beneficio
global en términos de sobrevida. Otros factores identificados como prondsticos
fueron el tipo histolégico, el grado de diferenciacion y la posibilidad de realizar

citorreduccién 6ptima.



ANTECEDENTES

El cancer epitelial de ovario es la 6% causa mas comun de céncer a nivel
mundial y constituye el 90% de los canceres de ovario®. Es ademas la principal
causa de morbilidad y mortalidad por cancer ginecoldgico y la 4ta causa de
muerte por cancer en las mujeres en Estados Unidos® ©. A nivel mundial es
responsable de alrededor de 200000 casos de cancer entre las mujeres y es la
principal causa de muerte relacionada por cancer con alrededor de 100000
muertes anuales®. En 2005 se diagnosticaron aproximadamente 22220 mujeres
con cancer de ovario y cerca de 16210 mujeres fallecieron por esta causa en
Estados Unidos® °. Se presenta en una etapa avanzada (FIGO Il y IV) en la
mayoria de las pacientes (75%)" 2. La edad media al momento del diagnéstico
es de 63 afios®. La supervivencia global a 5 afios es de aproximadamente 30-
40%" 3. En etapas tempranas (FIGO | y Il) la cirugia radical es curativa en la
mayoria de los casos'. Aquellos grupos en etapas tempranas, pero con
factores de alto riesgo pueden beneficiarse con la adicion de quimioterapia
posterior a la cirugia®. Sin embargo, en etapas avanzadas el tratamiento éptimo
incluye quimioterapia y cirugia. La conducta convencional consiste en realizar
la cirugia primero seguido de quimioterapia. El resultado ideal de la cirugia
consiste en realizar una citorreduccién optima, es decir, la reseccién tumoral
sin dejar ninguna lesién mayor a 1 cm de diametro®. Se ha demostrado una
relacion inversa entre el didmetro mayor del tumor residual tras la cirugia de
citorreduccion y la supervivencia a 5 afios® ®. En un estudio realizado en 102
pacientes con cancer de ovario en etapas Il y lll, Griffiths (Natl Cancer Inst

Monogr 1975) mostré que la supervivencia de las pacientes se incrementd con

menores grados de enfermedad residual por debajo de un diametro de 1.5 cm.



En 1990, Hoskins, reportando para el Gynecologic Oncology Group, publico 2
reportes al respecto. El primero consisti6 en un estudio retrospectivo de 294
pacientes con cancer de ovario avanzado sometidas a citorreduccién
subdptima que recibieron quimioterapia posteriormente con cisplatino y
ciclofosfamida. Aquellas pacientes con enfermedad residual con un diametro de
1-2 cm tuvieron una supervivencia mejor en comparacién con aquellas con
enfermedad residual mayor de 2 cm. Los esfuerzos extensos para realizar una
citorreduccién en el caso de pacientes con residual mayor de 2 cm no tuvieron
ningun efecto apreciable en la sobrevida. El segundo estudio analiz6 394
pacientes sometidas a citorreduccion 6ptima y que recibieron quimioterapia
subsecuente con cisplatino y ciclofosfamida con o sin adriamicina. Las
pacientes con una menor carga tumoral previo a la cirugia tuvieron una mejor
supervivencia que aquellas sometidas a cirugia con carga tumoral voluminosa.
Otros factores como la edad de la paciente, el grado tumoral y el numero de
lesiones residuales fueron también factores determinantes en la supervivencia®.
Se refiere que en aquellas pacientes en quienes es posible realizar una
citorreduccion 6ptima la supervivencia a 5 afios puede alcanzar hasta el 50%>.
El primero en sugerir un efecto benéfico con la cirugia de citorreducciéon fue
Meigs en 1934. Munnell en 1968 propuso la idea de la cirugia de maximo
esfuerzo (procedimientos quirdrgicos mayores a fin de conseguir la
citorreduccién éptima)® 8. Aure, en 1971, presentd evidencia convincente de
gue la remocion tumoral extensa da como resultado una mejoria en términos
de sobrevida, incluso en etapas avanzadas e introdujo el concepto de cirugia
de citorreduccién primaria (cirugia de citorreduccién realizada como parte inicial

del tratamiento)®. Un metaanélisis publicado por Hunter en 1992 recabando



datos de 6962 mujeres reportd un incremento en la sobrevida media del 5.8%
para aquellas pacientes en quienes se pudo realizar una citorreduccion optima.
En otro metaandlisis publicado por Allen en 1995, en 2637 pacientes se
encontré una ventaja en la sobrevida para aquellas pacientes con etapas
clinicas 1l y IV sometidas a cirugia y sin evidencia de tumor residual
macroscopico o mayor de 2 cm. Bristow en 2002 publicé un metaandlisis de 53
estudios con un total de 6885 mujeres sometidas a citorreduccion primaria
(cirugia previo al inicio de quimioterapia) para cancer de ovario avanzado
(etapas Il y IV). Demostré una mejoria en la sobrevida media de 5.5% en
aquellas en quienes se pudo realizar una citorreduccion 6ptima. Concluyé asi
gue la citorreduccion éptima es uno de los determinantes mas importantes para
la sobrevida'l. Este hallazgo ha sido comprobado en miltiples estudios
publicados por Eisenkop, Curtin, Liu, Janicke y Bertelsen entre otros en los
cuales se identifica a la tasa de citorreduccién oOptima como un factor
independiente en términos de sobrevida’. La cirugia de citorreduccion se
acompafa ademas de una mejoria en las funciones vegetativas y nutricionales
como la ingesta de alimentos®. Esto se acompafia en teoria con una mejoria en
la calidad de vida. La reduccién del volumen tumoral disminuye las demandas
metabdlicas en el huésped ocasionadas por el tumor’. El efecto maximo de la
guimioterapia adyuvante se alcanza en pacientes en quienes se ha conseguido
realizar una citorreduccion éptima® °. Esto, debido a un efecto de remocién de
células tumorales resistentes e incremento de células tumorales en etapa
proliferativa (fendbmeno Gompertziano) las cuales son mas susceptibles al
efecto de la quimioterapia> ’. Otro beneficio de la cirugia de citorrreduccion

incluye la interrupcion de la cascada metastasica puesto que las metastasis
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pueden producir mayor numero de metastasis. La reduccion de la carga
tumoral puede proveer un efecto inmunoldgico’. Aquellos pacientes en quienes
no se puede alcanzar una citorreduccién optima tendran un menor efecto con la
qguimioterapia, incluso con la utilizacion de esquemas terapéuticos en teoria
superiores como aquellos que contienen taxanos> % Las tasas de
citorreduccion éptima varian entre 20 y 80% (promedio 51%)?. Se ha postulado
la utilizacion de la quimioterapia previo a la cirugia con la intencion de permitir
una mejor reseccién tumoral® 2. Este esquema de tratamiento puede ademas
acompaiarse de menor morbilidad y no afecta de manera adversa el periodo
libre de progresién o la sobrevida global’. En un metaandlisis publicado por
Kang en 2009 recopilando 21 estudios realizados entre 1989 y 2008 se evalu6
el efecto de la quimioterapia de inicio a fin de mejorar la tasa de citorreduccién
Optima. Las pacientes que recibieron quimioterapia de inicio tuvieron una
menor tasa de citorreducciones subOptimas (tumor residual posterior a la
cirugia mayor de 1 cm). El tiempo en que se realizaron los estudios, el uso de
taxanos y la posibilidad de realizar una citorreduccion optima fueron factores
que influyeron en la sobrevida global de manera significativa®. La citorreduccién
de intervalo (cirugia de citorreduccion tras 3 ciclos de quimioterapia y completar
quimioterapia posterior a cirugia) ofrece una mejoria en términos de sobrevida
segun el analisis reportado por el EORTC en el 2001. Este resultado, sin

embargo, no ha podido ser demostrado por otros grupos como el Gynecologic

Oncology Group (GOG-152)°.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Hay diferencias en cuanto a sobrevida, intervalo libre de enfermedad
(recurrencia) y morbilidad al comparar citorreduccion de intervalo contra el

manejo habitual (citorreduccidn primaria) en cancer epitelial de ovario EC I11?

12



JUSTIFICACION

El manejo habitual del cancer epitelial de ovario consiste fundamentalmente en
la combinacién de cirugia (Citorreduccién) + Quimioterapia. En la actualidad se
propone que el manejo inicial con quimioterapia (Neoadyuvante) seguido de
citorreduccion de intervalo puede ser una alternativa al manejo tradicional que
consiste en Citorreduccion primaria + quimioterapia adyuvante. Bajo el
supuesto de que los resultados en términos de sobrevida o intervalo libre de
enfermedad son iguales, pero con disminucibn en los riesgos de
morbimortalidad. No existe mucha informacion que compare ambos grupos de
tratamiento y tampoco existe informacion en la unidad que soporte esta
hipétesis por lo que el presente estudio propone evaluar dos grupos de
tratamiento en Cancer epitelial de ovario EC Ill. La modalidad de quimioterapia
neoadyuvante es un manejo que se ha utilizado en el servicio de Cancer
Ginecoldgico desde el afio 2000 y el manejo tradicional nunca se ha

interrumpido por lo que el estudio es factible.
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HIPOTESIS

La quimioterapia neoadyuvante + Citorreduccion de intervalo mejora los
resultados de sobrevida e intervalo libre de enfermedad (recurrencia) con
menor morbilidad al compararse con el manejo tradicional que consiste en

citorreduccion primaria + quimioterapia adyuvante.
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OBJETIVO GENERAL

1. Determinar la sobrevida global y recurrencia en pacientes con cancer
epitelial de ovario EC Il tratados con citorreduccién de intervalo o

citorreduccion primaria

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.Comparar 2 grupos de tratamiento en pacientes con cancer de ovario EC Il

2.Comparar los resultados en términos de sobrevida, morbilidad e intervalo

libre de enfermedad (recurrencia) al realizar citorreduccion de intervalo en

comparacion con citorreduccién primaria en pacientes con cancer epitelial de

ovario EC lll

15



MATERIAL Y METODOS
DISENO
Cohorte historica
UNIVERSO DE TRABAJO
Todas las pacientes con diagndéstico de Cancer epitelial de ovario EC Il
gue hayan sido tratadas en el Hospital de Oncologia CMNSXXI en el servicio
de Ginecologia oncoldgica en el periodo de 1° de enero 2000 a 31 de diciembre
2008
TIPO DE MUESTREO Y TAMANO DE MUESTRA
Muestreo consecutivo. Tamafo de muestra 90 pacientes.
CRITERIOS DE SELECCION
INCLUSION
Pacientes con diagnéstico de Cancer epitelial de ovario EC 11l (A, B o C)
Que hayan recibido tratamiento completo en la unidad (Quimioterapia y
cirugia)
Pacientes cuya cirugia de intervalo se haya realizado posterior al 4° ciclo
de QT
Pacientes que hayan sido sometidas a Citorreduccién primaria sin
ningun tratamiento previo
La quimioterapia neoadyuvante basada en el esquema estandar
(Paclitaxel/Cisplatino)
ECOG 0-1
EXCLUSION
Quimioterapia a base de Ciclofosfamida/Platino o diferente

Expediente clinico incompleto

16



Pacientes con segundos primarios
ELIMINACION
Pacientes que no hayan continuado seguimiento en la unidad
Fallecimiento por causas distintas al cancer de ovario
DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES
INDEPENDIENTES
Periodo libre de enfermedad (Continua ordenada, en meses)
Se define como el tiempo en el cual no hay evidencia clinica,
bioquimica ni por imagen de enfermedad (cancer de ovario) desde
el momento en que terminé el tratamiento (cirugia y quimioterapia)
hasta el momento de la recurrencia
Supervivencia global (en meses)
Se define como el tiempo en que la paciente se encuentra viva a
partir del momento en que se completa el tratamiento (cirugia y
guimioterapia, independientemente del orden)
Morbilidad (cualitativa)
Todos aquellos eventos adversos relacionados directamente con
el procedimiento quirdrgico y que ocasionan un deterioro en la
funcibn de la paciente o condicionan una mayor estancia
intrahospitalaria
DEPENDIENTES
Edad (continua)
El tiempo en afios contado a partir del nacimiento de la paciente
hasta el momento en que inicia manejo en esta unidad

Etapa clinica llIA, 11IB, IIC (cualitativa)

17



Se definen las etapas clinicas segun la clasificacion de la FIGO de

2002 como sigue:

extension pélvica

trompas

I: Crecimiento limitado a los ovarios

IA: Crecimiento limitado a un ovario, sin ascitis que
contenga células malignas. No hay tumor en la
superficie externa, capsula intacta

IB: Crecimiento limitado a ambos ovarios, sin ascitis
que contenga células malignas. Sin tumor en las
superficies externas, capsula intacta

IC: Lesion en etapas IA o IB, pero con tumor en la
superficie de uno o ambos ovarios, o con rotura de
capsula, o con ascitis que contiene células malignas

o con lavados peritoneales positivos

Crecimiento que afecta uno o ambos ovarios con

IIA: Extension, metastasis o ambos al Gtero o las

IIB: Extensién a otros tejidos pélvicos

[IC: Tumor en etapas IIA o IIB, pero con tumor en la
superficie de uno o ambos ovarios, 0 con rotura de
capsula, o con ascitis que contiene células malignas

o lavados peritoneales positivos

[ll: Tumor que afecta uno o ambos ovarios con implantes
peritoneales fuera de la pelvis, ganglios retroperitoneales o

inguinales positivos, o tanto implantes como ganglios

18



positivos. Metastasis hepdatica superficial equivale a etapa
lll. ElI tumor se limita a la pelvis verdadera, pero con
demostracion histolégica de extension maligna al intestino
delgado o epiplén
[lIA: Tumor que a simple vista se limita a la pelvis
verdadera con ganglios negativos, pero con
confirmacioén histoldgica de siembra microscopica en
las superficies peritoneales abdominales
[lIB: Tumor en uno o ambos ovarios con implantes
confirmados por medios histolégicos en las
superficies peritoneales abdominales, ninguno mayor
de 2 cm de diametro. Ganglios negativos
[lIC: Implantes abdominales > 2 cm de diametro o
ganglios retroperitoneales o inguinales positivos
IV: Crecimiento que afecta uno o ambos ovarios con
metastasis distantes. Si se presenta derrame pleural, la
prueba citolégica debe ser positiva para designar como
etapa IV. Metastasis parenquimatosa hepética igual a etapa
\Y
Tipo histolégico (cualitativa)
Segun el reporte del médico patdlogo y con base a la clasificacion
de la OMS de los tumores malignos de ovario:
Tumores epiteliales comunes

Tumor seroso maligno

19



Adenocarcinoma, adenocarcinoma papilar,
cistadenocarcinoma papilar
Carcinoma papilar de superficie
Adenofibroma maligno, cistadenofibroma
Tumor mucinoso maligno
Adenocarcinoma, cistadenocarcinoma
Adenofibroma maligno, cistadenofibroma
Tumor endometrioide maligno
Carcinoma
Adenocarcinoma
Adenoacantoma
Adenofibroma maligno, cistadenofibroma
Sarcoma estromal endometrioide
Tumor mesodérmico (Mdlleriano) mixto:
homélogo y heterdlogo
Tumor de células claras (mesonefroide),
maligno
Carcinoma y adenocarcinoma
Tumor de Brenner, maligno
Tumor epitelial mixto, maligno
Carcinoma indiferenciado
No clasificado
Grado de diferenciacion (continua ordenada)
Segun el reporte del médico patélogo y con base en la semejanza

del tejido tumoral con el tejido ovarico normal, se distinguen 3

20



grados de diferenciacion (1, 2 y 3), siendo el 1 el mas semejante
al tejido ovarico normal y el 3 el menos

Tipo de Citorreduccién (primaria o de intervalo, dicotdbmica)
Citorreduccion primaria: Cirugia con intento de remover todo el
tejido tumoral macroscopico y que se realiza como primer paso en
el tratamiento del cancer de ovario, antes de la aplicacion de
quimioterapia
Citorreduccioén de intervalo: Cirugia con intento de remover todo el
tejido tumoral macroscépico realizada tras la aplicacion de 3-4
ciclos de quimioterapia y seguida de 2-3 ciclos mas

Quimioterapia (cualitativa)
Se describe el esquema de farmacos de quimioterapia utilizados
para el tratamiento de las pacientes con cancer de ovario, siendo
el tratamiento estandar y el aplicado a las pacientes incluidas en
el presente estudio a base de Paclitaxel y cisplatino

Citorreduccion éptima o no 6ptima (dicotémica)
Citorreduccion optima: Cirugia con intento de remover todo el
tejido tumoral y en la cual no queda tumor residual macroscépico
mayor de 1 cm de diametro
Citorreduccion no Ooptima: Cirugia realizada con intento de
remover todo el tejido tumoral, pero en la cual queda tumor
residual macroscopico mayor de 1 cm de diametro

Definicion de Tiempo Cero: A partir del momento en que el paciente

termino el tratamiento
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PROCEDIMIENTO

1. Se recabaran los datos de las pacientes con cancer de ovario en etapa
clinica Ill atendidas en el HOCMNSXXI en el periodo comprendido del 1°
de enero de 2000 al 31 de diciembre de 2008, datos concernientes a la
edad, inicio de tratamiento, valor basal de CA 125, estudio de imagen
inicial realizado, hallazgos quirtrgicos, hallazgos clinicos, estudios
complementarios (panendoscopia, colonoscopia),ECOG, fecha de
intervencién quirargica, modalidad en la secuencia de tratamiento
(citorreduccion primaria, de intervalo), modalidad diagnéstica, fecha de
inicio de quimioterapia, fecha de término de tratamiento, complicaciones
postoperatorias, sangrado, tiempo quirdrgico, necesidad de
reintervencion, dias de estancia intrahospitalaria, necesidad de
transfusién de hemoderivados, periodo libre de enfermedad, tipo de
recaida, manejo de recaida, estado actual.

2. Se analizardn los resultados obtenidos de esta manera tratando de
establecer un andlisis comparativo entre las diferentes secuencias de
tratamiento en términos generales de moribilidad, mortalidad, sobrevida

global y recurrencia.
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ANALISIS ESTADISTICO

Sistema SPSS, media, mediana, desviacion estandar y para el analisis
univariado Método de Kaplan-Meier con p<0.05, multivariado regresion
de Cox con un intervalo de confianza del 95%, t de Student y prueba

exacta de Fi
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ASPECTOS ETICOS

Dado que es un estudio retrospectivo no se requiere del consentimiento
informado de las pacientes para su inclusion en el estudio, puesto que
no se realizara ningun procedimiento adicional a los realizados
previamente como parte de su tratamiento para el cancer de ovario en
esta institucion. A este respecto y haciendo mencion de la Declaracion
de Helsinki (Principios basicos No. 25) se presentd este trabajo ante el
comité local con el No. de registro R-2010-3602-12 y se aceptd para su

realizacion.

24



RECURSOS

HUMANOS

Médicos participantes en el estudio (meédico residente
responsable y médicos asesores). Personal de archivo que

suministrara los expedientes clinicos para su revision

FINANCIEROS

Los propios con los que cuenten los médicos participantes en el

estudio

FiSICOS

Instalaciones del Hospital de Oncologia Centro Médicon Nacional
Siglo XXl en donde se recabaran los datos del estudio y se

procesaran los datos
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RESULTADOS

En el Hospital de Oncologia Centro Médico Nacional Siglo XXI se atendieron
536 pacientes con diagnéstico de cancer de ovario en el periodo comprendido
del 1° de enero de 2000 al 31 de diciembre 2008. De todas estas se revisaron
los expedientes de 113 pacientes con diagnostico de cancer epitelial de ovario
etapificadas como etapa clinica Ill. S6lo 22 pacientes cumplieron los criterios
de inclusion para ser consideradas dentro del presente estudio. 45 pacientes
no pudieron ser incluidas por no contar con el expediente clinico completo. 36
pacientes fueron excluidas del estudio por haber recibido esquemas de
qguimioterapia distintos al sefialado dentro de los criterios de inclusién
(Paclitaxel/cisplatino; 34 recibieron guimioterapia a base de
ciclofosfamida/carboplatino y 2 platino solo). La edad media de las pacientes
estudiadas fue 59.14 afios (mediana 60.50 afios, edad minima 21 afios,
maxima 83 afos). Todas las pacientes se encontraban en etapa clinica IlIC. El
estudio de imagen mas frecuentemente utilizado como parte de la evaluacién
inicial fue la tomografia axial computarizada en 77.3% (n=17), en comparacion
con 22.7% (n=5) evaluadas con ultrasonido. El hallazgo mas frecuentemente
encontrado en estos estudios fue tumor pélvico en 54.5% (n=12), seguido por
carcinomatosis y ambos hallazgos (tumor pélvico y carcinomatosis) en 22.7%
(n=5 pacientes) respectivamente. A su vez, el hallazgo clinico mas
frecuentemente encontrado fue tumor pélvico en 45.5% (n=10), seguido de
tumor pélvico y carcinomatosis en 22.7% (n=6 pacientes), carcinomatosis en
27.3% (n=5) y 4.5% (n=1) sin traduccion clinica de la enfermedad. Como parte
de los estudios iniciales al 27.3% (n=5 pacientes) se les realiz6 panendoscopia

y al 77.3% (n=17) no, a la vez que al 36.4% (n=8 pacientes) se les realiz0
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colonoscopia y al 63.6% (n=14) no. El estado funcional de las pacientes fue de
0 en el 50% (n=11) de las pacientes y 1 en el 50% (n=11) restante, segun la
escala del estado funcional de ECOG. En el 31.8% (n=7) pacientes el
tratamiento inicial fue quirdrgico (citorreduccion primaria) en tanto que en el
68.2% (n=15) la modalidad terapéutica inicial fue quimioterapia (quimioterapia
neoadyuvante). Todas las pacientes que recibieron tratamiento inicial con
quimioterapia fueron sometidas a tratamiento quirdrgico posterior a 3-4 ciclos
de quimioterapia (citorreduccion de intervalo). La posibilidad de realizar
citorreduccién optima fue en el 63.6% (n=14) de las pacientes en tanto que en
el 36.4% (n=8) no fue posible. El sangrado transoperatorio promedio fue de
321.36 cc (mediana 225 cc, minimo 20 cc, maximo 1500 cc). Al evaluar los
resultados en las pacientes sometidas a citorreduccion primaria la media fue de
235.71 cc (mediana 250.00 cc, minimo 100 cc, maximo 400 cc). A su vez, en
aquellas sometidas a citorreduccion de intervalo fue de 361.33 cc (mediana
200.00 cc, minimo 20 cc, maximo 1500 cc). El tiempo quirdrgico promedio fue
de 147.27 minutos (mediana 135 minutos, minimo 45 minutos, maximo 270
minutos). Al dividir los resultados segun el tipo de citorreduccién el valor fue de
134.29 minutos (mediana 130 minutos, minimo 90 minutos, maximo 180
minutos) en las pacientes sometidas a citorreduccion primaria. En cambio, en
aquellas sometidas a citorreduccién de intervalo fue de 153.33 minutos
(mediana 135.00 minutos, minimo 45 minutos, maximo 270 minutos). Se
presentaron complicaciones en el 18.2% (n=4) de los casos, todos estos
correspondieron a pacientes sometidas a citorreduccion de intervalo y no hubo
ninguna complicacion en las pacientes sometidas a citorreduccién primaria. Las

complicaciones encontradas fueron sangrado postoperatorio (n=1), sepsis
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abdominal (n=1) y otras (n=2). SAlo una paciente requiri6 ser sometida a una
nueva intervencion quirdrgica (la paciente que presentd sangrado
postoperatorio). La sobrevida global promedio fue de 27.68 meses (mediana
30.50 meses, minimo 3 meses, maximo 56 meses). El periodo libre de
enfermedad promedio fue de 10.48 meses (mediana 1.38 meses, minimo 0

meses, maximo 52.57 meses).

Al momento de tratar de definir los factores prondsticos importantes en
términos de supervivencia y recurrencia se evaluaron 6 caracteristicas
principales (edad, tipo histolégico, grado de diferenciacion, tipo de
citorreduccién [primaria o de intervalo], si la citorreduccién fue 6ptima y el valor

de CA 125) (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes

Variable Parametro Numero de pacientes

n=22

Edad (afios)

<30 1

30-50 5

>50 16
Tipo histolégico

Carcinoma papilar 10

Seroso-papilar 9

Indiferenciado 3
Grado de diferenciacion

Bien diferenciado 3

Moderadamente 16
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diferenciado 3

Indiferenciado

Tipo de citorreduccion

Citorreduccion primaria 7

Citorreduccion de 15
intervalo
Citorreduccion 6ptima
Si 14
No 8
CA 125
<100 3
101-500 5
>500 14

Los factores identificados como prondsticos en términos de supervivencia en el
analisis univariado fueron: el tipo histolégico, con una mortalidad para el
carcinoma papilar del 10% (n=1), para el carcinoma seroso-papilar 88.9%
(n=8), y el carcinoma indiferenciado 100% (n=3), p=0.000; el grado de
diferenciacion, con mortalidad asociada al grado bien diferenciado del 0%
(n=0), moderadamente diferenciado 56.2% (n=9) e indiferenciado 100% (n=3),
p=0.000; el tipo de citorreduccién, es decir, si fue primaria o de intervalo, con
una mortalidad para la citorreduccion primaria del 71.4% (n=5) y para la de
intervalo del 73.3% (n=11), p=0.023; la posibilidad de realizar una
citorreduccién Optima se tradujo en una mortalidad del 64.3% (n=9) en
comparacion con 87.5% (n=7) para aquellas pacientes en las que se dejé
residual mayor a 2 cm, p=0.001. La edad y el valor del CA 125 no tuvieron

ningun impacto en términos de supervivencia (Tabla 2, Figura 1).
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Tabla 2. Andlisis univariado de factores prondsticos de supervivencia

Variable Total de Defunciones SG (meses) p
casos 100%  (n=12)
(n=22)
Edad
<30 4.54 (1) 0 (0) 31 0.637
30-50 22.72 (5) 60 (3) 20
>50 72.72 (16) 56.2 (9) 29.87
Tipo histolégico
Carcinoma 45.45 (10) 10 (1) 43.3 0.000
papilar
Seroso-
papilar 40.91 (9) 88.9 (8) 17
13.64 (3) 100 (3) 7.67
Indiferenciado
Grado de
diferenciacién
Bien
diferenciado 13.64 (3) 0 (0) 54.33 0.000
Moderadamente 72.72 (16) 56.2 (9) 26.44
diferenciado
13.64 (3) 100 (3) 7.67
Indiferenciado
Tipo de
citorreduccion
Primaria
31.82 (7) 85.7 (6) 17.57 0.023
De intervalo
68.18 (15) 40 (6) 324

Citorreduccion

optima
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Si 63.64 (14)  35.7 (5) 35.57 0.001

No 36.36 (8) 87.5 (7) 13.87

CA 125
<100 13.64 (3) 33.3 (1) 31.67 0.710
101-500 22.73 (5) 60 (3) 23.4

>500 63.64 (14)  57.1(8) 28.36
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Figura 1. Impacto de los factores prondsticos en la supervivencia global. A.
Grado de diferenciacion. B. Tipo de citorreduccion. C. Posibilidad de realizar

una citorreduccioén éptima. D. Tipo histolégico

Al evaluar aquellos factores que tuvieron un impacto en términos de

recurrencia, en el analisis univariado se identificd6 como importante solo el tipo
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histol6gico, con una recurrencia del 60% (n=6) para el carcinoma papilar,

77.8% (n=7) para el carcinoma seroso-papilar y 100% (n=3) para el carcinoma

indiferenciado, p=0.028; el resto de las variables no representaron valores

estadisticamente significativos en este apartado (Tabla 3, figura 2).

Tabla 3. Analisis univariado de posibles factores prondsticos de recurrencia

Factor pronostico  Total de casos Recurrencia p
n=22 100% (n=16)
Edad
<30 1 0 (0) 0.654
30-50 5 80 (4)
>50 16 75 (12)
Tipo histologico
Carcinoma 10 60 (6) 0.028
papilar
Seroso-papilar
Pap 77.8 (7)
Indiferenciado
100 (3)
Grado de
diferenciacién
Bien
diferenciado 3 66.7 (2) 0.101
Moderadamente 16 68.7 (11)
diferenciado
Indiferenciado 3 100 (3)
Tipo de
citorreduccion
Primaria
7 71.4 (5) 0.932
De intervalo
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15 73.3 (11)

Citorreduccion

Optima
Si
14 64.3 (9) 0.075
No
8 87.5 (7)
CA 125
<100 3 33.3 (1) 0.255
101-500 5 80 (4)
>500 14 78.6 (11)
Funciones de supervivencia
104+ tipo_histologico
"1carcinoma papilar
"1seroso_papilar
indiferenciado
carcinoma papilar-
censurado
0.87 - seroso_papilar-censurado
indiferenciado-censurado
£
=
8 06
© 0.6
Q
c
()
2
E 0.4
[=%
>
(72}
0.2
0.0

T I I I I I I
.00 10.00 20.00 30.00 40.00 50.00 60.00
periodo_libre_enfermedad

Figura 2. Impacto del tipo histolégico en la recurrencia.
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Al realizar la evaluacion de los factores que impactan en la supervivencia con el
analisis multivariado se identificé al tipo histologico (HR 13.537, p=0.000), el
grado de diferenciacion (HR 1.586, p=0.001), el tipo de citorreduccion (HR
0.261, p=0.025) y la posibilidad de realizar una citorreduccién 6ptima (HR
0.846, p=0.001) (Tabla 4).

Tabla 4. Identificacion de factores prondsticos para supervivencia de pacientes

sometidas a citorreduccion por cancer de ovario mediante modelo multivariado
de Cox

Factor pronostico HR P
Edad
<30 - 0.747
30-50
>50

Tipo histolégico

Carcinoma 13.537 0.000
papilar

Seroso-papilar

Indiferenciado

Grado de

diferenciacién
1.586 0.001

Bien
diferenciado

Moderadamente
diferenciado

Indiferenciado

Tipo de

citorreduccion
0.261 0.025

Primaria
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De intervalo

Citorreduccion
Optima
0.846
Si

No

0.001

CA 125
<100 -
101-500

>500

0.677

A su vez, la evaluacién de los factores pronosticos para recurrencia en el

analisis multivariado no identificé ninguna caracteristica relevante que impacte

en este resultado.
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ANALISIS DE RESULTADOS

El cancer de ovario constituye un importante problema de salud publica a nivel
mundial por su frecuencia (2do cancer ginecoldgico mas frecuente en México y
el resto del mundo) y la mortalidad asociada (ler lugar en mortalidad por
cancer ginecolégico a nivel mundial). Uno de los principales problemas
asociados con esta neoplasia es lo tardio de su diagndstico que se traduce en
encontrar a la mayoria de estas pacientes en etapas avanzadas desde nuestra
primera evaluacién. Por tal motivo es una necesidad el definir la ruta adecuada

del tratamiento para este grupo de pacientes.

El presente estudio intenta comparar 2 esquemas de tratamiento para cancer
de ovario a fin de definir la efectividad de ambos en términos de control de la
enfermedad tanto para la supervivencia como para la recurrencia, ademas de

sefalar las diferencias de ambos tratamientos en cuanto a morbilidad asociada.

Como ya se sefialé anteriormente, se evaluaron principalmente 6 variables y el
impacto que tienen las mismas sobre la supervivencia y recurrencia de la

enfermedad.

La edad no constituyé un factor importante para el resultado de las pacientes
en ninguno de los grupos evaluados, ni en términos de supervivencia ni de
recurrencia. Al comparar este resultado con la literatura universal se obtienen
resultados similares como en el estudio de Ayhan et al. de la Universidad de
Hacettepe, en Turquia, en el cual evaluaron a 64 pacientes con cancer epitelial
de ovario sometidas a citorreduccion secundaria por recurrencia de la
neoplasia y encontraron que los factores intrinsecos de las pacientes (edad) y

del tumor (grado, etapa clinica, tamafio) no tuvieron implicacién prondstica
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alguna®. En contraste con estos resultados, Chi et al. del MSKCC publicaron
un estudio prospectivo de 465 pacientes con cancer epitelial de ovario EC IIIC
sometidas a citorreduccion. La edad de las pacientes al momento de la cirugia
constituyo una variable con valor significativo tanto en el analisis univariado
como multivariado para predecir supervivencia®. Asi mismo, McCreath et al.
Publicaron un estudio en el 2006 en el cual evaluaron a 262 pacientes con
cancer epitelial de ovario que presentaron recurrencia posterior a haber sido
sometidas a cirugia citorreductiva primaria, esto con el fin de identificar
aquellos factores prondésticos para tal resultado (recurrencia). La edad, junto
con el grado tumoral, el tipo histoldgico, la presencia de ascitis en el momento
de la cirugia inicial y el tamafio de la enfermedad residual posterior a la primera
intervencion quirdrgica constituyeron factores prondsticos significativos en el
analisis univariado. Sin embargo, al realizar el analisis multivariado sélo 2
factores resultaron ser realmente significativos y fueron el tamafio de la
enfermedad residual posterior a la primera intervencién quirdrgica y la

extension de la enfermedad posterior a la segunda cirugia™®.

El tipo histologico si destaca en nuestro estudio como un factor pronostico
significativo para la supervivencia tanto en el andlisis univariado como en el
multivariado, asi como para la recurrencia en el andlisis univariado. Al revisar la
literatura existente en este punto podemos encontrar resultados similares en el
estudio de Mc Creath et al. ya mencionado anteriormente'. Por su parte, Aletti
et al. de la clinica Mayo publicaron un estudio retrospectivo en el cual
evaluaron a 194 pacientes con cancer epitelial de ovario EC IlIC sometidas a
citorreduccién primaria a fin de determinar aquéllos factores que influyen en la

extension de la enfermedad residual posterior a la cirugia, lo cual se traduce en
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la posibilidad de realizar una citorreduccion 6ptima, la necesidad de realizar
resecciones quirdrgicas mayores como parte del procedimiento de
citorreduccién y la supervivencia especifica por la enfermedad a 5 afios. Los
Unicos factores que mostraron un impacto en términos de sobrevida fueron la
extension de la enfermedad residual (para la supervivencia global) y la
presencia de carcinomatosis (supervivencia cancer-especifica). El tipo
histolégico junto con otros factores como la edad, ASA y grado histolégico no
constituyeron factores prondsticos independientes para la supervivencia (HR
0.79, p=0.77; en comparacioén con nuestro estudio HR 13.537, p=0.000)"*. En el
estudio publicado por Wimberger et al. de la Universidad de Essen, en
Alemania, se evaluaron 761 pacientes con cancer de ovario EC I1IB-IV
sometidas a cirugia de citorreduccién posterior a la administracion de
guimioterapia a base de cisplatino/paclitaxel o carboplatino/paclitaxel. La
posibilidad de realizar una citorreduccion Optima se tradujo en un mejor
resultado en términos de supervivencia. Aquellos factores predictores para la
extension de la enfermedad residual postcirugia fueron: el volumen tumoral
preoperatorio, la etapa clinica, estado funcional, edad y la presencia de
carcinomatosis. El tipo histologico no fue un predictor de la reseccidon
completa’?.

El grado de diferenciacion también fue identificado como un factor pronéstico
significativo para la supervivencia tanto en el analisis univariado como en el
multivariado. Sin embargo, al realizar el mismo analisis en términos de
recurrencia no se identific6 como un factor prondstico independiente. Al hablar
de estudios previos que evallan la importancia de este factor obtenemos

resultados variados. Hoskins et al mostraron en un analisis retrospectivo que
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las pacientes con cancer de ovario EC Ill sometidas a cirugia de citorreduccion
tras la aplicacion de quimioterapia neoadyuvante presentaban un mayor riesgo
de recurrencia en presencia de una etapa clinica mayor (segun la clasificacién
de la FIGO), gran volumen tumoral residual postcirugia y un pobre grado de
diferenciacion®.Tal y como se sefialé anteriormente al hablar de la edad y el
tipo histologico, en el estudio de McCreath et al. estos factores junto con el
grado de diferenciacion, la presencia de ascitis y la extension del tumor residual
constituyen factores prondsticos significativos para la recurrencia’®. Por otra
parte, como ya se habia mencionado anteriormente, en el estudio de Ayhan en
la universidad de Hacettepe no se encontré importancia alguna para esta
variable como factor prondstico en términos de supervivencia®.

El momento de realizar la intervencion quirargica con intento de citorreduccion,
lo referido en nuestro trabajo como el tipo de citorreduccién (primaria o
intervalo) constituye un factor prondstico significativo en términos de
supervivencia tanto en el andlisis univariado como multivariado. En 2004, Liu et
al publicaron un estudio acerca de 85 mujeres con cancer epitelial de ovario en
etapas clinicas Il y IV sometidas a 2 distintos esquemas combinando cirugia y
guimioterapia, en un brazo se administraba un ciclo de quimioterapia,
posteriormente se realizaba la intervencion quirargica seguida de 7 ciclos
adicionales de quimioterapia basada en platino; en el otro se realizaba cirugia
con intento de citorreduccion de entrada seguido de 8 ciclos de quimioterapia.
No se encontraron diferencias significativas en la supervivencia (mediana o
global) entre ambos grupos® **. El estudio EORTC 55971 realizado por Vergote
et al incluyé a 670 pacientes con cancer epitelial de ovario EC llIC o IV. Las

pacientes fueron asignadas de manera aleatoria a un esquema de tratamiento.
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La posibilidad de realizar citorreduccion con un tumoral residual <= 1 cm de
diametro fue de 41.6% en las pacientes sometidas a citorreduccién primaria en
comparacion con 80.6% para aquellas sometidas a citorreduccién de intervalo.
La tasa de complicaciones postoperatorias y la mortalidad asociada con el
procedimiento quirdrgico presentaron una tendencia a ser mayores entre
aguellas pacientes sometidas a citorreduccion primaria en comparaciéon con
citorreduccién de intervalo. El riesgo de muerte para el grupo que recibid
quimioterapia neoadyuvante fue de 0.89 (IC 90%, 0.84-1.13; p=0.01) al
compararlo con el grupo en el cual se realiz6 citorreduccién primaria, el riesgo
para progresion de la enfermedad fue de 1.01 (IC 90%, 0.89-1.15). La
posibilidad de citorreduccion optima fue el factor prondstico independiente mas
fuerte para la supervivencia global®. Van der Burg publicé los resultados de un
estudio en el que se observa un beneficio de 6 meses en la supervivencia
media para las pacientes sometidas a citorreduccion de intervalo en
comparacion con citorreduccion primaria, aunque al parecer el impacto real de
este resultado debe compararse con la posibilidad de realizar una

citorreduccion 6ptima (mayor en el grupo de citorreduccién de intervalo)*®.

La presencia de tumor residual menor de 2 cm (Citorreduccién optima) es un
factor prondstico independiente para la supervivencia en el analisis univariado y
multivariado (HR 0.846, p=0.001). Este factor, sin embargo, no mostr6 mayor
impacto en términos de recurrencia. En el estudio de van der Burg se observa
un beneficio en la supervivencia media para aquellas pacientes en quienes fue
posible realizar citorreduccién 6ptima*®. En el estudio de Ayhan, ya citado
anteriormente, el andlisis multivariado revel6 que 3 factores fueron

significativos para la recurrencia: la posibilidad de realizar citorreduccion 6ptima
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(p=0.003, OR 0.3, IC 95%: 0.14-0.66), el resultado de la citorreduccion
secundaria (p=0.04, OR 0.47; IC 95%: 0.22-0.99) y el tipo histologico
endometrioide (p=0 .005, OR: 0.09; IC 95%: 0.02-0.48)°. Numerosos estudios
como los metaandlisis publicados por Boente et al. y Ozols et al. han
demostrado que la citorreduccion Optima se asocia con una sobrevida libre de
progresion y global mas largas, con un incremento en la supervivencia mediana
de 20-22 meses'” *® . En la Tabla 6 se muestran los resultados de algunos
estudios que demuestran el impacto de la citorreduccion optima en la sobrevida
de pacientes con cancer de ovario.

Tabla 6. Citorreduccién 6ptima en cancer de ovario

Autor Seguimiento Etapa Mortalidad Estancia Resultados
(mediana) clinica operatoria hospitalaria
(mediana)
Bristow et 18 meses v 6% 11 dias Supervivencia
al. mediana con
citorreduccién

Optima 38 meses
vs 10 meses con
enfermedad
residual
suboptima
(p=0.0004)

Eisenkop 27 meses HICNV 2% 12 dias Supervivencia

et al. mediana con
citorreduccion
Optima 54 meses
vs 20 meses con
citorreduccién
subodptima
(p=0.001).
Supervivencia a 5
afios 48% vs
29%. La
citorreduccion
Optima es un
factor
independiente
para la
supervivencia

Curtinet Rango 1-78 IV - - Supervivencia
al. meses mediana con
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citorreduccién
Optima 40 meses
vs 18 meses con
enfermedad
residual
subodptima
(p=0.01). La
citorreduccion
Optima es un
factor prondstico
independiente de
supervivencia en
el andlisis
multivariado

Liu et al - v 2% 13 dias Supervivencia
mediana con
citorreduccion
Optima 37 meses
vs 11 meses con
enfermedad
residual
suboptima
(p=0.03)

Janicke et 18 meses v - 19 dias Supervivencia 29

al Vs 9 meses para
la ausencia de
enfermedad
residual vs
enfermedad
residual <2 cm
(p=0.004)

Bertelsen Rango 28- miv - - Supervivencia
79 meses estimada a 5 afios

con citorreduccioén
optima 46 vs 14%
con citorreduccioén
subodptima. La
supervivencia se
correlaciona con
el grado de
citorreduccion
(p<0.01)

En nuestro estudio el valor del CA 125 no representd un factor prondstico ni
para la supervivencia ni para la recurrencia. La revision de la literatura mundial
no arrojo datos que apoyen al papel del CA 125 como predictor de mortalidad

asociada y recurrencia de cancer de ovario.
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Al hablar de los resultados que obtuvimos de los eventos operatorios
encontramos un sangrado postoperatorio de 321.36 cc (235.71 cc para la
citorreduccién primaria y 361.33 cc para la de intervalo. Algunos autores
describen una pérdida sanguinea intraoperatoria menor y menor estancia en el
hospital al comparar la cirugia de intervalo con la citorreduccién primaria®” 2% 2
22 El tiempo quirdrgico promedio fue de 147.27 minutos (134.29 minutos para
la citorreduccion primaria y 153.33 minutos para la de intervalo). En un estudio
publicado por Aletti et al. se identificé que el tiempo quirdrgico junto con la
extension de la enfermedad residual, la edad y el ASA se correlacionan con la
supervivencia especifica de enfermedad (RR 0.68, p=0.05 en el analisis
univariado)™*.

No es posible realizar comparaciones estadisticas en o concerniente a las

complicaciones postoperatorias por el pequefio tamafio de la muestra que no

permite obtener resultados estadisticamente significativos.
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CONCLUSIONES

Al revisar los resultados del presente estudio comparando la cirugia de
citorreduccion primaria con la citorreduccion de intervalo podemos encontrar
gue la citorreduccion de intervalo se acompafia de un beneficio global en
términos de sobrevida. Otros factores identificados como prondsticos en este
sentido fueron el tipo histoldgico, el grado de diferenciacion y la posibilidad de
realizar citorreduccién 6ptima. No fue posible evaluar los 2 esquemas de
tratamiento debido al tamafio de la muestra. Un estudio que recabara los datos
de un mayor numero de pacientes pudiera definir mejor el impacto de estas

acciones terapéuticas.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

NO

Nombre

Edad
Afiliacion

Fecha de 1° consulta

Ca 125 basal

Estudio de imagen realizado TAC 1, USG 2, Otro 3 (especificar), Ninguno
4

Hallazgos: Tumor pélvico 1, Carcinomatosis 2, ambas 3, ninguno
4

Hallazgos Clinicos: Tumor pélvico 1, Carcinomatosis 2, Ambas 3, Ninguno
4.

Panendoscopia: Si 1, No 2:
Colonoscopia: Si 1, No 2:
ECO0G:0,1,2,3,4

NUmero de RHP

Fecha de RHP

Fecha de primera intervencién terapéutica

Modalidad de la primera intervencion terapéutica: QT primaria 1, QT
neoadyuvante 2, C. 1ria 3, C. 1ria no optima 4, Otra especificar 5:

Modalidad diagnéstica: Citologia de ascitis 1, Citologia de implante pared
abdominal 2, LAPE con toma de biopsia 3, LAPE Dx citorreductora
4:

Fecha de inicio de QT inicial (primaria 0 neo)
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Ciclos de QT recibido: QT primaria completa 6 ciclos 1, QT primaria incompleta
5 ciclos 2, QT neoadyuvante 3 ciclos 3, QT neoadyuvante 4 ciclos
4.

Fecha de término de QT neoadyuvante

Fecha de citorreduccion de intervalo

Fecha de citorreduccion secundaria

Fecha de término de QT adyuvante

Fecha de término de QT primaria

Fecha de término de QT de consolidacién

Complicaciones postoperatorias en C. intervalo: Infeccion herida quirargica 1,
sangrado postoperatorio 2, lesion ureteral 3, Absceso intraabdominal 4, sepsis
abdominal 5, lesién vesical 6, otros (especificar) 7:

Complicaciones postoperatorias en C. lria: Infeccion herida quirdrgica 1,
sangrado postoperatorio 2, lesion ureteral 3, Absceso intraabdominal 4, sepsis
abdominal 5, otros (especificar) 6:

Complicaciones postoperatorias en C. 2ria: Infeccion herida quirurgica 1,
sangrado postoperatorio 2, lesion ureteral 3, Absceso intraabdominal 4, sepsis
abdominal 5, otros (especificar) 6:

Cantidad de sangrado: C. lria , C. 2daria , C.
Intervalo

Tiempo quirdrgico: C. 1ria , C. 2daria , C.

Intervalo

Requirio reintervencion: Si 1, No 2 , Citorreduccion primaria: Si 1, No
2 , Citorreduccién secundaria Si 1, No 2

Dias de hospitalizacion en: Citorreduccion de intervalo ,
Citorreduccion primaria , Citorreduccion
secundaria

Requiri6 hemoderivados:

Citorreduccion de intervalo: Si 1, No 2 PG , Citorreduccién
primaria: Si 1, No 2 PG , Citorreduccion secundaria Si 1,
No 2 PG

Modalidad de intervencion terapéutica subsecuente: QT adyuvante completa 1,
QT adyuvante incompleta 2, Citorreduccion secundaria optima 3, No éptima 4,
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Citorreduccion de intervalo 6ptima 5, citorreduccion de intervalo no éptima 6,
QT de consolidacion 7:

Periodo libre de enfermedad dias

Tipo de recaida: Clinica 1, Bioquimica 2, Radioldgica 3, Clinica Bioquimica 4,
Clinica Radioldgica 5, Bioquimica radiolégica 6, Clinica bioquimica y
radiologica 7:

Fecha de documentacién de recaida

Manejo de recaida: Sin manejo 1, QT platino solo 2, Combinado 3, QT de
segunda linea 4, Citorreduccion secundaria 5, Otro 6

(especificar)

Numero de ciclos de QT de rescate: Platino solo , Platino
taxol Doxorrubicina liposomal , Gemcitabine
CFA Taxanos solos , Tamoxifeno , otro
especificar

Estado actual: VCAT 1, VSAT 2, MCAT 3, MSAT 4, PCAT 5, PSAT
6:

Fecha de dltima valoracion (vivos)

Fecha de muerte
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DIAGRAMA DE FLUJO

PACIENTES CON CANCER
DE OVARIO ECIIIC
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CITORREDUCCION
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NO OPTIMA

QUIMIOTERAPIA
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U
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S5

ENFERMEDAD
RESIDUAL

AUSENCIA DE
ENFERMEDAD
RESIDUAL

RESECABLE

i

r 4

NO
Qx QT

AT

VIGILANCIA

QUIMIOTERAPIA
NEOADYUVANTE (4

CICLOS)

CITORREDUCCION DE
INTERVALO

OPTIMA

NO OPTIMA

QUIMIOTERAPIA DE
CONSOLIDACION
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