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Resumen

Objetivo: Definir las caracteristicas que se asocian a diseminacién extraovdrica en las
pacientes con tumor limitrofe de ovario en la poblacién de la UMAE “Luis Castelazo Ayala”

Material y métodos: Es un estudio retrospectivo observacional descriptivo. Se revisé los
expedientes de las pacientes con diagndstico de tumor limitrofe de la UMAE “Luis
Castelazo Ayala” y se llend la hoja de captacion con la informacidon pertinente.
Posteriormente se valord cuales pacientes presentaron enfermedad extraovarica y que
caracteristicas presentaban. Se compararon con las pacientes sin enfermedad extraovarica
para ver si las diferencias son estadisticamente significativas.

Resultados: Se revisaron 182 pacientes con tumor de ovario limitrofe que fueron vistas de
diciembre de 1991 a abril 2012, de las cuales 27 presentaron enfermedad extraovdrica. La
poblacion tuvo una edad promedio de 43.7 anos. El 67.5% de las pacientes presento un
tumor con histologia serosa, y una etapa clinica de IA el 62% de las pacientes. Con
respecto a las caracteristicas asociadas a enfermedad extraovarica la edad promedio de
las pacientes con enfermedad extraovarica fue de 44.07 afos. Se encontré que el 14.7%
de todas las pacientes estudiadas presentaron enfermedad extraovarica con tipo
histolégico seroso en un 74% de los mismos, seguidas por los mucinosos en un 15% y por
ultimo los serosos subtipo micropapilar con un 11%. La mayoria de las pacientes con
tumores con enfermedad extraovarica presentaban una etapa clinica avanzada siendo el
70.3% de todas las pacientes con enfermedad extraovdrica. Con respecto a las
caracteristicas macroscoépicas el 78% de todos los tumores eran multilobulados, siendo un
porcentaje similar en los que no presentaban enfermedad extraovaricay 70% en los que si
la presentaban. La apariencia vegetante fue frecuente en los tumores con enfermedad
extraovarica (26% vs 9.7%). Con respecto a la condicidn quistica no se encontré mucha
diferencia. El 66% de todos los tumores limitrofes presentaban proyecciones papilares,
pero de los que presentaban enfermedad extraovarica el 92.6% de estos las presentaban.
La presencia de tumor bilateral fue mayor en las pacientes con enfermedad extraovarica
(26% vs 1.3%). La presencia de tumor en la superficie del ovario solo se presento en el
22.2% de los casos. El 22.2% de las pacientes presentaron afeccidn ganglionar y el 62.9%
de las pacientes presentaron implantes peritoneales. El 44.4% de las pacientes
presentaron implantes en otros sitios siendo el sitio mas comun el ovario contra lateral. El
62.9% de las pacientes presentaron lavado peritoneal positivo.

Conclusiones: La apariencia vegetante de un tumor quistico con proyecciones papilas e
histologia micropapilar son caracteristicas fuertemente asociadas al la presencia de

enfermedad extraovarica, por lo que se recomienda la etapificacién completa.

Palabras claves: tumor limitrofe de ovario, enfermedad extraovarica
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Antecedentes

El tumor limitrofe fue reportado en 1929 por Taylor inicialmente como una
patologia semi maligna. En 1961 y 1971 la FIGO propuso el término de bajo potencial
maligno. En 1973, FIGO y la ONU sugirieron la creacién de un grupo de tumores que se
caracterizaban por la ausencia de invasion estromal. En ese mismo afio la OMS adopto el
término limitrofe que se utiliza en la clasificacion actual, ademas de nombrar a la
enfermedad extraovarica peritoneal como implantes. 12
La mayoria se presentan en mujeres de 40 afios aproximadamente > %, Representan el
25% de todos los tumores de ovario. “>°. Presentan una incidencia de 1.5 a 2.5 por 100
000 mujeres por afio’. La mayoria se presentan en un estadio | (75 al 92%), siendo menos
comin los estados avanzados (3.5 al 10%) "®°. El subtipo seroso es el mds comun, con el
70% de los casos confinados al ovario presentando una sobrevida general del 100%. El tipo
mucinoso, el segundo mas comun, presenta el 82% confinado al ovario con una sobrevida
del 99%. ’ Se ha encontrado que las pacientes con tumores de bajo grado presentan mejor
sobrevida. La sobrevida media es de 99 meses con tumores de bajo grado y de alto grado
es de 57 meses, siendo reportada a los 10 afios para los serosos del 96.9% y para los
mucinosos del 94%. '® ', Los tumores de alto grado son aquellos que se presentan en
estados avanzados, son agresivos. En este grupo se incluyen a los carcinomas serosos,
tumores mixtos miillerianos y los canceres indiferenciados.’

El 35% de los casos diagnosticados como tumores limitrofes se encuentran con
enfermedad extraovarica, 90% de estos con implantes peritoneales y 31% con involucro
de ganglios linfaticos. ® Un tercio de los casos se presentan de manera bilateral’. Del 10 al
15% de los tumores limitrofes desarrollan un comportamiento clinico agresivo con un
potencial de extenderse mas alld del ovario y con habilidad de presentar recurrencias
resultando en un prondstico pobre. ®

El 93.2% de los centros se basan para el diagndstico en el examen fisico y el ultrasonido
vaginal, asi como en el CA 125 y solicitan estudios de imagen complementarios. Algunos
de estos estudios pueden ser la tomografia, la resonancia magnética o el PET. **** Por el
tipo de tumor al que pertenece los tumores limitrofes su diagndstico se puede realizar con
examen fisico y ultrasonido transvaginal. *la tomografia de alta resolucién con deteccién
de implantes de menos de 5 mm tiene una sensibilidad del 63% y especificidad del 100%,
lo cual es de importancia para el diagndstico de recurrencia **

Dentro de los métodos diagndsticos se estan buscando otras pruebas séricas. Entre ellas
se ha encontrado que la calprotectina plasmatica se eleva en los cdnceres de ovario y en
los tumores limitrofes pero presentan una sensibilidad menor que el CA 125. ™ El 45.3%
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de los tumores limitrofes presentar resultados anormales de CA 125. Estos valores se
asocian a tumores grandes, bilaterales y a la presencia de ascitis. 16

Los hospitales universitarios y los centros de tercer nivel tienden a utilizar mas el estudio
transoperatorio con cortes congelados. * Esto llama la atencién ya que se conoce que la
diseccidon fresca congelada es menos especifica para el diagndstico de los tumores
limitrofes que para los malignos o benignos. La sensibilidad es del 62%, con especificidad
del 96%, y VPP del 79% y VPN 91% para los tumores limitrofes. Ademds de que la
experiencia del patélogo es una determinante basica para el diagndstico adecuado de este
tipo de tumor en este tipo de estudio. **'’. Pero se sigue utilizando ya que es util para
discriminar entre limitrofe, carcinoma y benigno. ®

El abordaje quirdrgico puede realizarse por cirugia abierta o por laparoscopia con
adecuados resultados. Se ha visto que la cirugia laparoscdpica mejora la calidad de vida al
disminuir las adherencias, la estancia postoperatoria y presentar mejores resultados
estéticos. 1718

El manejo mas comun es el manejo conservador dada la historia natural de este tipo de
tumores y su excelente prondstico. En mujeres jovenes el 92% se someten a
salpingooforectomia unilateral y del 4 al 53% a biopsia del ovario contralateral. 1213

En las pacientes premenopdusicas, a la mayoria se le puede realizar salpingooforectomia
unilateral, siendo necesaria en el 34% de los casos. Es raro que se realice el protocolo
completo de etapificacion de la paciente, realizdndose la histerectomia en un 42%,
omentectomia Unicamente en un 66 a 88% de las ocasiones, y la apendicetomia en un
35% de las pacientes. La linfadenectomia pélvica se realiza Unicamente en el 18.9% de las
pacientes premenopéusicas.13

En las pacientes postmenopausicas se realiza la salpingooforectomia unilateral en el 99%
de los casos y la bilateral en el 98% con histerectomia en al 93%, omentectomia de un 73
hasta 100%. La citologia peritoneal se realiza en un 94% de las pacientes. ** La
apendicetomia se realiza en los tumores mucinosos por la alta incidencia de ser sitios
primarioslz.

En pacientes con paridad no satisfecha se realiza en el 92% de los casos
salpingooforectomia unilateral y en el 19% cistectomia, con biopsia del ovario
contralateral en el 53%. >

Sin embargo, en nuestro pais se recomienda realizar la omentectomia y linfadenectomia
tanto para la etapificacién adecuada asi como que el 10 al 30% de las pacientes tienen
metastasis subclinicas. Para someter a una paciente a cirugia conservadora se debe de
evaluar el ovario contralateral y biopsia de epiplén negativo a malignidad. ™

La linfadenectomia no se ha visto presente una mejoria en el prondstico, por lo que no se
realiza en la préctica, ya que tampoco mejora la sobrevida de las pacientes y el realizar la
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etapificacion completa no cambia el tratamiento ni prondstico de la misma, pero una
etapa avanzada si aumenta el riesgo de recurrencia. >61213 por esto se recomienda
realizar al menos la palpacion de los nodos linfaticos. ® Otro hecho por el cual no se
recomienda la realizacién de la linfadenectomia es que aumenta el sangrado, la estancia
hospitalaria y el dolor postoperatorio de las pacientes que fueron sometidas a este
procedimiento. *"*°

Se ha encontrado que este tipo de tumores tienen una mala respuesta al tratamiento con
cisplatino. Esto se sospecha puede ser por su baja tasa de mitosis. Por lo tanto, el
tratamiento bdsico y la mayoria de veces definitivo, es con cirugia. La quimioterapia
Unicamente se propone en casos de alto riesgo o pacientes con tumor residual,
microinvasién o implantes invasivos.

El tiempo de recurrencia puede variar desde 29.4 meses hasta 10 afios, en promedio 4.7
afios >*%. Estas pueden ser tanto otro nuevo tumor limitrofe como un céncer invasor,
con un riesgo acumulado para el mismo a 10 afios del 13% '. En general las recurrencias
son tumores limitrofes cuyo tratamiento es quirdrgico y con el mismo buen prondstico. >
Estas se llegan a presentar en el 11% de las pacientes, pero en el 56% de las que
presentan estados avanzados. >

Los factores prondsticos para recurrencia que se reportan es la cirugia conservadora, la
ruptura del quiste, el estado avanzado de FIGO, la microinvasion, los implantes invasivos,
CA 125 preoperatorio elevado, la historia familiar de cancer y el tumor residual 69,10,11,20,21
Otros factores que se encuentran asociados son el patrén micropapilar *°. La recurrencia
con este patrén histoldgico es elevado pero siendo aun un factor importante la existencia
de implantes peritoneales invasivos asi como compromiso ganglionar. 82223 | 35 pacientes
con cirugia conservadora presentar un riesgo mayor para recurrencia pero dentro de la
misma las pacientes que se sometieron a cistectomia en lugar de salpingooforectomia
unilateral presentan mayor riesgo. 111223 gjpy embargo, el factor que presenta mayor
importancia para el prondstico de recurrencia y sobrevida es la etapa clinica 8 Se ha
utilizado al CA 125 como marcador sérico de recurrencia ya que presenta una sensibilidad,
especificidad, VPN y VPP de 66.6%, 90%, 36.4% y 97.2% con exactitud del 89.2%. *°

Las caracteristicas que se han asociado a enfermedad extraovarica son la presencia de
proyecciones papilares en los estudios de imagen y en la revision macroscdépica de la
pieza, como lesiones exofiticas, asi como el que el tumor sea heterogéneo y ruptura de la
capsula. **?> En general los tumores limitrofes son masas complejas quisticas con septos
delgados’. Con respecto a las proyecciones papilares hay que notar que el 20% de los
tumores benignos los presentan, el 62% de los limitrofes y el 92% de los malignos. ’ La
enfermedad extraovdrica se presenta mas comuUnmente en omento, superficies
peritoneales, y las trompas uterinas. *°. Solo el 2% de las pacientes presentan involucro
del cuerpo uterino?’. Un factor prondstico para predecir una enfermedad invasiva es la
caracteristica histoldgica de los implantes peritoneales. 2’ Existen dos tipos de implantes,
los no invasivos y los invasivos. Los no invasivos se caracterizan por componente epitelial
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con tejido granular o fibroso. Los implantes invasivos presentan una invasion vy
destruccidn del tejido e histolédgicamente son similares al carcinoma de bajo grado seroso.
La endosalpingiosis puede ocurrir en los tejidos extraovaricos en asociacion de los
tumores limitrofes serosos y se caracteriza histoldgicamente por estructuras glandulares
simples, sin proliferacion papila o estratificada, alineada con las células epiteliales serosas.
Ocasionalmente la interpretacion de los implantes es complicada por el infiltrado
inflamatorio por lo que se realiza inmunohistoquimica con BerEP4. *°. En general los
implantes no invasivos son considerados de buen pronostico, mientras que cuando se
presentan los invasivos se debe de manejar como un cancer seroso. *°. Sin embargo existe
evidencia que en caso de presentar arquitectura micropapilar o nidos sélidos de células se
asocia a enfermedad extraovarica. *® Otro factor asociado a enfermedad extraovarica es
el tipo histolégico micropapilar.” La presencia de implantes peritoneales y la enfermedad
extraovarica se asocia a lavados peritoneales positivos.”’> Ademas cuando existe
enfermedad extraovdrica se ha encontrado mutaciones en K Ras, por lo que presentan
RAS + en el PCR. *°
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Planteamiento del problema

¢Existen caracteristicas macroscépicas o microscdpicas tumorales o caracteristicas de la
paciente que se asocian a enfermedad extraovdrica en el tumor limitrofe de ovario?
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Justificacion

El tratamiento de los tumores de ovario limitrofes no estd bien definido, por lo que se
realiza de la misma forma que su contraparte maligna. Es importante conocer la existencia
de factores que pueden predecir o coexistir con enfermedad extraovarica en los tumores
que macroscépicamente estan limitados al ovario.

De esta forma podria ajustarse con certeza la forma de manejo quirdrgico, pudiendo
evitar asi el sobre tratamiento en el transoperatorio y en los casos de las pacientes que
por urgencia solo se les realiza ooforectomia, la conducta complementaria posterior
podria adecuarse y en caso de no presentarlas no se someterian a nueva cirugia.
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Objetivo

Objetivo General:
e Determinar la factibilidad de modificar el tratamiento quirdrgico de los tumores de
ovario limitrofes en base a caracteristicas asociadas a enfermedad extraovdrica en
nuestra poblacién.

Objetivos especificos:
e Definir la existencia de caracteristicas macroscopicas del tumor de ovario limitrofe
gue pudieran predecir enfermedad extraovarica
e Definir la existencia de caracteristicas microscépicas del tumor de ovario limitrofe
que pudieran predecir enfermedad extraovarica
e De encontrar factores predictores de enfermedad extraovarica determinar las
adecuaciones al tratamiento quirdrgico de los tumores de ovario limitrofes.
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Metodologia

Fue sometido a la evaluacién del Comité local de investigacion en Salud del Hospital, el
cual autorizd y otorgd el numero de registro: R 2012 3606 15 (anexo 1).

Descripcion general del estudio
Se realizé un estudio observacional y retrospectivo.

Universo de trabajo

Pacientes que presentaron diagndstico de tumor limitrofe de ovario y que fueron
captadas por el servicio de Oncologia Ginecoldgica de la Unidad Médica de Alta
Especialidad Hospital de Ginecologia y Obstetricia “Luis Castelazo Ayala” del IMSS en
Meéxico, Distrito Federal durante el periodo que comprende de diciembre de 1991 a abril
2012.

Criterios Inclusion

Pacientes con diagndstico de tumor limitrofe de ovario de cualquier estirpe histoldgica
confirmado por histopatologia que fueron tratadas y cuyo control hasta el egreso se llevo
en la UMAE “Luis Castelazo Ayala”

Criterio de Eliminacion
Pacientes cuyo expediente clinico no se encuentre completo

Analisis Estadistico

De la base de datos del servicio se obtuvo el nombre y cédula de las pacientes y se
revisaron sus expedientes en el archivo clinico. Las variables obtenidas se vaciaron en una
hoja de recoleccién de datos (anexo 2) y de ahi a una base de datos electrénica para su
analisis. Se realizé un andlisis descriptivo con medidas de frecuencia simples.

La enfermedad extraovarica se definié como la presencia de implantes fuera del ovario,
asi como compromiso ganglionar y lavado peritoneal positivo.

La etapa clinica se definié por la clasificacién de la FIGO (anexo 3). La EC IC se definid por
ruptura de capsula.

Variables
e FEdad

o Niveles de CA 125

e Tumor heterogéneo en pieza a la revisidn macroscépica

e Presencia de proyecciones papilares en pieza macroscépicamente
e Tumor macroscopicamente multilobulado

e Tipo histoldgico y subtipo del tumor

e Perforacion de céapsula

e Presencia de implantes peritoneales

13



Caracteristicas que predicen enfermedad extraovdrica en el tumor limitrofe de ovario | 14

e Tipos de implantes peritoneales

e Presencia de implantes no peritoneales
e Ganglios involucrados

e Tumor bilateral o unilateral

e Lavado peritoneal

e Etapaclinica

Recursos y financiamiento

Recursos humanos: Médicos de base del servicio de Oncologia Ginecoldgica / Médicos
residentes de ginecologia y obstetricia de 40 ano

Recursos materiales: expedientes, hojas, pluma, computadora

Financiamiento: Por el tipo de estudio no es necesario financiamiento institucional ni
extra institucional.

Aspectos éticos
Por el tipo de estudio no amerita la aplicacidn de consentimiento informado
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Resultados

En el periodo del estudio se identificaron 712 neoplasias malignas de ovario de las cuales
182 (25.56%) fueron diagnosticadas como tumor limitrofe de ovario.

La poblaciéon de estudio tuvo una edad promedio de 43.375 afios (rango de 17 a 89 afios),
con una media de 40.6 afios, y un valor preoperatorio de CA 125 promedio de 110.4 U/ml
(0a 1251 U/ml).

Las etapas clinicas que presentaron principalmente las pacientes fueron las EC |, siendo la
mas comun la |A con un 62.64%, y la menos comun fue la IlIB y la lla con un 1.1%
respectivamente. Cabe notar que no se etapifico al 2.2% de las pacientes y el 0.55% de las
pacientes fue tratada fuera de la unidad por lo que se desconoce etapa clinica.

Tabla 1. Distribucién segun etapa clinica

EC Numero %
1A 114 62.64
IB 8 4.4
IC 27 14.84
A 2 1.1
1A 5 2.75
1B 2 1.1
c 19 10.44
NE 4 2.2
NCTFU 1 0.55

La distribucion segun el tipo histolégico presenta al tipo seroso como el mas comun
ocupando el 68.6% de todas las histologias reportadas. El segundo mas comun es el
mucinoso con un 23.63%. El menos comun fue el de las células de transicidn.

Tabla 2. Distribucidn segun tipo histoldgico

Tipo histolégico # %
Epitelial limitrofe Seroso 123 | 68.6
Epitelial limitrofe Endometrial 8| 4.4
Epitelial Limitrofe Mucinoso 43|23.63
Epitelial limitrofe Células de transicién 1| 0.55
Epitelial limitrofe Adenofibroma 2 1.1
Epitelial limitrofe seroso + mucinoso 3| 1.65

Segun los subtipos histoldgicos, el mas comun es el seroso sin especificacion seguido por
el mucinoso sin especificar. El subtipo mixto mas comun es el seroso con mucinoso en un
1.65%.

15
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Tabla 3. Distribucién seguln subtipo histoldgico

Subtipo histoldgico # %
Ep Brl endomet 4 2.2
Ep Brl endomet + seroso 2 1.1
Ep Brl endomet + seroso microinvasor 1| 0.55
Ep Brl endomet + mucinoso 1| 0.55

Ep Brl mucinoso sin especificar 29| 15.93
Ep Brl mucinoso intestinal 6 3.3
Ep Brl mucinoso endocervical 4 2.2
Ep Brl mucinoso microinvasor 4 2.2
Ep Brl cel transicidon 1| 0.55
Ep Brl adenofibroma 2 1.1
Ep Brl Serosos sin especificar 110| 60.44
Ep Brl Serosos papilares 7| 3.85
Ep Brl Seroso micropapilar / cribiforme 8 4.4
Ep Brl seroso + mucinoso 3| 1.65

Como notamos es mds comun la presencia de una histologia pura (un sola linea celular)
gue la mixta (2 o mas tipos celulares). Encontramos que el tipo histoldgico seroso con
etapa clinica IA es la relacion mdas comun presentandose en el 38% de los casos, seguidos
de los mucinosos en EC IA. Lo menos comun fue el de tipo de células de transicion,
aungue se presentd en la etapa clinica mas comun: EC IA. Los Unicos tipos que se
presentaron en etapas avanzadas fueron los serosos y mucinosos. Los porcentajes son

basados en el total de los 182 casos.

Tabla 4. Relacidn tipo histoldgico y etapa clinica

Ep Brl Ep Brl Ep Brl Ep BrlSer |Ep BrlSer |Ep Brl Cel Ep Brl
Seroso Mucinoso | Endom Endom mucinoso | Transicidn Adenofibroma
# % # % # % # % # % # % # %
1A 69| 38| 32|17.6 2] 1.1 3] 1.6 3| 1.65 1 0.5 20 11
IB 5 2.7 2] 1.1 0 0 1| 0.55 0 0
IC 19104 6| 3.3 2] 1.1 0 0 0 0
A 2| 11 0 0 0 0 0 0
A 5| 2.7 0 0 0 0 0 0
B 1] 0.5 0 0 0 0 0 0
lHc 16| 8.8 3] 1.6 0 0 0 0 0
No Etap. 6| 3.3 0 0 0 0 0 0
Sub 67.6 23.6 2.2 1.6 2.2 0.5 1.1
Total 123 43 4 3 4 1 2
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De las 182 pacientes, 124 fueron sometidas a linfadenectomia. Los ganglios que se
mandaron a estudio fueron desde 1 ganglio hasta 70 ganglios. No en todos los casos se
encontré compromiso ganglionar.

Tabla 5. Numero ganglionar estudiado de todos los tumores limitrofes

# Ganglios | # Pacientes
0 4
1a10 43
11a20 39
21a30 25
31a40 10
41 a50 4
51a60 2
61a70 1
No
etapificado 48
No
reportado 6

Se valoraron segun tipo histoldgico y relacién con etapa clinica encontrando que el 55% de
los tumores serosos son EC IA, seguidos por la EC IC. Lo que menos se presento fue la EC
[11B y la IIA con solo el 1% respectivamente del total de los tumores serosos.

Grafica 1. Tumores limitrofes serosos

Etapa clinica y tipo histoldgico de
limitrofes serosos

HIA HIB mIC mIA ®mIIA ®mIIB ®IIC mno etapificados
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Los tumores mucinosos, que fueron un total de 43 casos, se presentaron la mayoria en
una etapa clinica IA representando el 74.4% de estos. Se distribuyeron de la siguiente
manera: los mucinosos sin otra especificacion fueron el 44.2%, los intestinales el 11.6%,
los endocervicales el 9.3% y los mucinosos microinvasor el 9.3%. El 4.6% de los tumores
mucinosos fueron EC IB siendo mucinosos sin especificacién. La EC IC fue el 13.9%,
representados por mucinosos sin especificacion en un 11.6% y por intestinal en un 2.3%.
Solo hubo un 6.9% de mucinosos sin especificacidon que se presentaron en EC IlIC.

Grafica 2. Tumores limitrofes mucinosos

Relacion etapa clinica y tipo histologico
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Unicamente hubo 8 pacientes que presentaron tumores con componente endometrial. De
estas Unicamente 4 presentaron tumores puros (50%), mientras que 2 fueron
endometriales con seroso (37.5%), de estas 1 con microinvasion, y 1 con endometrial y
mucinosos (12.5%). La relacién con la etapa clinica es que Unicamente el 50% presento
endometrial puro fue ECIC, el otro 50% fue IA, de los mixtos todos corresponden a EC IA.
Estos tumores mixtos se agruparon con los endometriales ya que la mayoria del
componente de estos era endometrial.

Grafica 3. Tumores limitrofes endometriales
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Relacion tipo histoldgico y etapa clinica
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Los tumores mixtos del tipo seroso y mucinoso fueron solo 3, de los cuales uno no se
especificaba la relacién entre los dos componentes, uno era 50-50% y el otro era 30
seroso-70% mucinoso. El primero era una EC IB y los otros 2 fueron EC IA.

Grafica 4. Tumores limitrofes mixtos (seroso + mucinoso)

Etapa clinica de tumores mixtos

Los tumores de células de transicién y adenofibroma fueron raros presentandose en 1y 2
pacientes respectivamente. En las tres pacientes se presentaron en la EC IA.

Gréfica 5. Tumores limitrofes otros tipos
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Etapa clinica (1A)
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Con respecto a los niveles de CA 125 se encontrd que 79 pacientes no presentan un valor
preoperatorio (43.4%). El 26.9% de las pacientes presentan un valor normal
preoperatorio. El resto de las pacientes (29.7%) presentan un valor anormal. De estas el
valor maximo fue 1251 mg/dl.

Grafica 6. Niveles de CA 125 en tumores limitrofes
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Sobre la apariencia macroscépica de los tumores se encuentra que es mas comun la
apariencia multilobulada, quistica y con proyecciones papilares. Ademas de que es mas



frecuente el encontrar el tumor de manera unilateral, esto tanto en las pacientes que
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presentan enfermedad extraovarica (EEO) como las que no.

Tabla 6. Caracteristicas macroscopicas de los tumores limitrofes

Caracteristica Sin EEO Con EEO Total %

Multilobulados 122 19 141 77.47
Vegetantes 15 7 22 12.09
Liso 18 1 19 10.44
Quisticos 140 26 166 91.21
No quisticos 15 1 16 8.79
Papilares 96 25 121 66.48
Sin papilas 59 2 61 33.52
Bilaterales 2 7 9 4,95
Unilaterales 153 20 173 95.05
TOTAL 155 27 182 100

De los 183 expedientes revisados se encontraron 27 (14.7%) con enfermedad extraovarica
(EEO) que se definid con presencia de implantes fuera del ovario afectado, lavado

peritoneal positivo o compromiso ganglionar.

Los resultados encontrados fueron los siguientes:

La edad de las pacientes con EEO similar a la de la poblacién general con un promedio de

44 afos. La mas joven presentaba 22 afos y la mayor 77 anos.

Grafica 7. Edad de las pacientes con EEO
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Las etapas clinicas que presentaban fueron EC IA en el 7%, EC IC 18%, EC IIA 4%, EC IlIA
15%, EC 11IB 4%, EC IlIC 52%. Se observa que la mayoria de las pacientes se presentan en
etapas avanzadas.

Gréfica 8. Etapa clinica de los tumores limitrofes con EEO

Etapa clinica de los tumores limitrofes
con EEO
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Estos representan que el 1.7% de los tumores en EC IA, 18.5% de los tumores en EC IC,
50% de los tumores en EC IIA, 80% de los tumores en EC IlIA, 50% de los tumores en EC
1By el 73.6% de los tumores en EC IIIC.

La histologia que presentaron fue que 74% fue seroso, el 15% fue mucinoso y el 11%
pertenecié al subtipo micropapilar.

Grafica 9. Histologia del tumor limitrofe con EEO
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Histologia del tumor limitrofe con
EEO

mepbrlser mep brlser micropapilar = ep brl mucin

Con respecto al total de los tumores limitrofes estos representaron el 18.5% de todos los
tumores serosos, el 37.5% de los micropapilares y el 13.79% de los tumores mucinosos.

Con respecto a la lateralidad (unilateral o bilateral) de los tumores estos fueron en 74%
unilaterales. No se considero bilateralidad a los implantes en superficie de ovario

contralateral sin invasion del estroma, esto se considero enfermedad extraovarica.

Grafica 10. Lateralidad del tumor limitrofe con EEO

Distribucion de tumor limitrofe con
EEO
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La apariencia macroscépica de los tumores limitrofes con enfermedad extraovdérica en su
mayoria (70%) fue multilobulado, seguido por vegetante en un 26% y liso en un 4%. El
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96.3% de estos tumores fueron quisticos, el 92.6% presentaron proyecciones papilares
macroscopicas. El 77.7% de las pacientes con enfermedad extraovarica no presentaron
tumor en superficie del ovario afectado. El 63% de las pacientes presentaron lavado
peritoneal positivo a células neoplasicas. El 22.3% de las pacientes presentaron
compromiso ganglionar, mientras que el 44.4% de las pacientes presentaron implantes en
otros sitios. Siete pacientes se clasificaron como enfermedad extraovarica por la presencia
de lavado peritoneal positivo y implantes en epiplén, 4 por lavado peritoneal positivo, 4
por implantes en epipldn Unicamente, 2 por compromiso ganglionar Unicamente, una por
lavado peritoneal e implantes en ovario contralateral, otra por lavado peritoneal positivo,
implantes en Utero + implantes en retroperitoneo + implantes en colén, otra por lavado
peritoneal positivo + implantes en recto y salpinge, otra por implantes en epipldon y ovario
contralateral, otra por lavado peritoneal positivo + compromiso ganglionar + implantes
peritoneales y en salpinge, otra por lavado peritoneal positivo + implantes en salpinge y
ovario contralateral, otra por compromiso ganglionar + implantes en epiplén y apéndice,
otra por lavado peritoneal positivo + implantes en epiplén, salpinges y diafragma y la
ultima por compromiso ganglionar e implantes en coldn.

Grafica 11. Apariencia macroscépica de los tumores limitrofes con EEO
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Tabla 7. Apariencia macroscépica de los tumores con EEO

# %
Quistico 26 96.3
No quistico 1 3.7

Tabla 8. Presencia de proyecciones papilares macroscdpicas en tumores con EEO

| el %
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Papilas

25

92.6

Sin papilas

7.4

Tabla 9. Presencia de tumor en superficie de ovario afectado en pacientes con EEO

#| %

Tumor en superficie

6]22.3

Sin tumor en superficie

21177.7

Tabla 10. Lavado peritoneal de las pacientes con EEO

#| %

Lavado peritoneal positivo 17|63

Lavado peritoneal negativo | 10|37

Tabla 11. Afeccién ganglionar de los tumores limitrofes con EEO

#| %

Ganglios afectados

6]22.2

Sin afeccion ganglionar

11(77.8

Tabla 12. Implantes fuera de epiplon

#| %

Implante en otro sitio

12| 44.4

Sin implante en otro sitio

15|55.6

De los implantes reportados en otros sitios fueron: ovario contralateral 5, pared uterina 2,
colon 2, recto 1, salpinge 4 (siendo 2 de esas salpingiosis), apéndice 1y cupula

diafragmatica 1.

Con respecto a los implantes en epipldn, estos fueron presentados por 17 pacientes con la
siguiente distribucién:

Grafica 12. Presencia de implantes en epipldn de los tumores limitrofes con EEO
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Presencia de Implantes en epiplon de
los tumores limitrofes con EEO

B Implantes invasivos M Implantes no invasivos ® Sin implantes peritoneales

De las 27 pacientes con enfermedad extraovarica 11 no tenian valor preoperatorio de CA
125, y la mayoria de las que si lo tenian presentaban un valor dentro del rango anormal. El
valor de CA 125 que presentaron estas pacientes fue:

Tabla 13. Valores de CA 125 en pacientes con EEO

Valor de CA125 | No. Pacientes
0a35

36 a 100

101 a 200
201 a 300
301a400
401 a 500
501 a 600
601 a 1000
Mayor a 1000
No reportado

O O|IFRP|IOIFRPINIW|IN|N

[EEN
o

Con respecto a las 155 pacientes que no presentaron enfermedad extraovarica (EEO) se
reportaron las siguientes caracteristicas macroscopicas. El 78.7% de ellas presentaron
tumores multilobulados, 90.3% fueron quisticos, el 62% presento proyecciones papilares y
el 98.7% de estos fueron unilaterales.

Tabla 14. Apariencia externa macroscdpica de tumores sin EEO
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# %
Multilobulados 122 78.7
Vegetantes 15 9.7
Lisos 18| 11.6

Tabla 15. Apariencia quistica de tumores sin EEO

#

%

Quisticos

140

90.3

No quisticos

15

9.7

Tabla 16. Presencia de proyecciones papilares en tumores sin EEO

#

%

Proyecciones Papilares

96

62

Sin proyecciones

59

38

Tabla 17. Relacidn de lateralidad de tumor sin EEO

#

%

Unilateral

153

98.7

Bilateral

1.3

27
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Discusion

Se encuentra que el perfil epidemioldgico de nuestras pacientes es similar al reportado en
la literatura, siendo el promedio de edad de 43 afios en nuestro medio y de 40 afios en la
literatura consultada®™®*. También encontramos que el tipo histolégico mas comun es el
seroso con la etapa clinica mas comun la IA (62.6%). El 14.8% de la poblacidon se etapifico
como EC IC, seguido por 10.4% de la poblacion que fue una EC IlIC. Se asemeja a la
literatura consultada. "%

El valor de promedio de CA 125 fue de 110.41, con una mediana de 40.5. No se reporto en
79 pacientes. No se encontrd una relacidon entre el valor de CA 125 y la etapa clinica.
Dado que el 47% de las pacientes lo tenian en rango normal se confirmé que no funciona
para valorar malignidad. 1>

El 29.6% de las pacientes no fueron sometidas a etapificacion completa (linfadenectomia
pélvica y paraadrtica). De las pacientes que si fueron sometidas, en el 23.6% de las
pacientes se obtuvieron 1 a 10 ganglios, seguidos por el 21.4% que se obtuvieron de 11 a
20 ganglios. Solo 6 pacientes de todas las estudiadas tuvieron compromiso ganglionar. En
los estudios consultados se encontrd que solo el 18.9% de las pacientes premenopausicas
tuvieron etapificacion completa; siendo un porcentaje similar al nuestro B Pero el
tratamiento dado en nuestra unidad estd basado en que del 10 al 30% de las pacientes
presentan enfermedad extraovarica subclinica por lo que se recomienda la etapificacién
completa 1

La edad promedio de las pacientes con enfermedad extraovdrica fue de 44.07 afios. Se
encontré que el 14.7% de todas las pacientes estudiadas presentaron enfermedad
extraovdrica con tipo histoldgico seroso en un 74% de los mismos, siendo un 18.5% de los
serosos totales, seguidas por los mucinosos en un 15% y por ultimo los serosos subtipo
micropapilar con un 11%. Con respecto a lo reportado en la literatura internacional, se
encuentra que el 35% de las pacientes presentan enfermedad extraovdrica, siendo en
nuestra poblacién menor el porcentaje de estas >, pero consistente con lo reportado a
nivel nacional que es del 10 al 30% **. Esto concuerda con el hecho de que del 10 al 15%
de todos los tumores limitrofes presentan un comportamiento clinico mas agresivo, con
potencial para extenderse fuera del ovario °.

Lo que cabe notar es que era esperado que la mayoria fueran serosos ya que la mayoria
de nuestra poblacion presentaba un tumor tipo seroso (n=123, 67.2%) seguidos por los
mucinosos (n=43, 23.4%). También es importante notar que se presentaron
micropapilares serosos, siendo del total de los micropapilares el 37.5% lo cual indica que si
presenta una asociacion importante este subtipo histoldgico con la enfermedad
extraovarica como implantes en epipldn, asi como se reporta en la literatura. 22,2528

Otro hallazgo importante fue la relacion con la etapa clinica encontrando que la mayoria
de los tumores con enfermedad extraovarica presentaban una etapa clinica avanzada (llIA:

28



Caracteristicas que predicen enfermedad extraovdrica en el tumor limitrofe de ovario | 29

4 + llIB: 1 + IlIC: 14 = 19) siendo el 70.3% de todas las pacientes con enfermedad
extraovdrica. En la literatura se reporta que un factor de riesgo para enfermedad
extraovarica son las etapas clinicas avanzadas. *>'%*

El 37% de las pacientes con enfermedad extraovarica no tienen estudio de CA 125 previo.
Del resto de las pacientes (63%), el 25.9% del total presento un valor normal. El 74.1% de
las pacientes con enfermedad extraovarica presentaron valores alterados de CA 125. Esto
confirma la asociacién de CA 125 elevado con tumores grandes, ascitis y bilateralidad. *°
Ademas se encontrd es que las dos pacientes que presentaron recurrencia tuvieron una
elevacién posterior del valor de CA 125. **°

Con respecto a las caracteristicas macroscépicas el 78% de todos los tumores eran
multilobulados, siendo un porcentaje similar en los que no presentaban enfermedad
extraovdrica y 70% en los que si la presentaban. En donde se encontré diferencia en la
apariencia macroscopica de los tumores fue en la apariencia vegetante siendo mas
frecuente en los que presentaban enfermedad extraovarica (26% vs 9.7%). Con respecto a
la condicién quistica no se encontré mucha diferencia ya que los que presentaban
enfermedad extraovarica eran quisticos en un 96.3% y los que no presentaban
enfermedad extraovarica en un 90.3%. Otra diferencia que cabe notar es que el 66% de
todos los tumores limitrofes presentaban proyecciones papilares, pero de los que
presentaban enfermedad extraovarica el 92.6% de estos las presentaban contra un 62%
de los que no presentaban enfermedad extraovarica. La presencia de tumor bilateral fue
mayor en las pacientes con enfermedad extraovarica (26% vs 1.3%).

Con respecto a lo reportado en la literatura encontramos que es similar la apariencia
reportada como masas multilobuladas y quisticas, igual al porcentaje total de pacientes
con proyecciones papilares. ’ La presencia de vegetaciones macroscdpicas también se ha
asociado a enfermedad extraovarica como notamos nosotros. %%

La presencia de tumor en la superficie del ovario también se asocia a enfermedad
extraovdrica en la literatura **%, y en nuestras pacientes solo se presento en el 22.2% de
los casos.

Por esto encontramos que tanto la apariencia vegetante de un tumor quistico con papilas
en el exterior del mismo o en su interior son caracteristicas macroscépicas fuertemente
asociadas al la presencia de enfermedad extraovarica.

Unicamente el 22.2% de las pacientes presentaron afeccion ganglionar, siendo mas comun
la afecciéon ganglionar pélvica. El 62.9% de las pacientes presentaron implantes
peritoneales, siendo la mayoria de estos no invasivos (n=15, 88.2%). Esto concuerda con lo
mencionado con los antecedentes. *°

El 44.4% de las pacientes presentaron implantes en otros sitios siendo el sitio mds comun
el ovario contra lateral (n=5, 41.6%), seguido por las salpinges (n=4, 33.3%), pared uterina
y colon (n=2, 16.6% cada uno), y por ultimo recto, cipula diafragmatica y apéndice (n=1,
8.3% cada uno). También encontramos que el 62.9% de las pacientes presentaron lavado
peritoneal positivo. La presencia del lavado peritoneal positivo se asocia con enfermedad
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extraovarica por lo que se considera que nuestro resultado es congruente. *°. Los sitios de

implantes son similares a lo reportado con epiplén como el sitio mas comun seguido de las
26

trompas.

Es interesante que el 63% de las pacientes presentaron enfermedad extraovdrica presente
en 2 o mas sitios, mientras que solo el 14.8% de estas presentaron Unicamente lavado
peritoneal positivo, otro 14.8% Uunicamente presentaron implantes en epiplén y un ultimo
7.4% presento Unicamente compromiso ganglionar. Esto nos hace notar que en caso de
presentar sospecha de enfermedad extraovarica se debe de realizar la etapificacion
quirurgica completa para evitar dejar tumor residual.

Cabe notar que de estas pacientes con enfermedad extraovarica dos presentaron
recurrencia en ovario contralateral. La recurrencia como se habia mencionado se asocia a
enfermedad extraovarica. (*) Una tenia un estudio que reportaba tipo histoldgico seroso y
con tumor en superficie y en cirugia de etapificacién no se reporto implantes en ovario
contralateral pero que 2 afios después presento recurrencia. La otra paciente presento
subtipo histolégico micropapilar y con crecimiento en superficie celdmica vy
endosalpingiosis, presentando recurrencia en ovario contralateral. La presencia de la
endosalpingiosis es de importancia ya que se asocia a enfermedad extraovdrica. (*+ %)

30
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Conclusiones

Como conclusiones podemos decir que se cumplié el objetivo que era conocer las
caracteristicas macroscopicas de los tumores limitrofes con enfermedad extraovarica.
Ademas se conocieron las caracteristicas epidemiolégicas de las pacientes que presentan
tumores de ovario limitrofe en nuestra poblacion de estudio. Se demuestra que nuestra
poblacién presenta un comportamiento similar a la descrita en literatura a nivel
internacional.

Llama la atencién que la caracteristica mdas asociada a enfermedad extraovarica fue la
apariencia macroscépica de un tumor quistico vegetante con papilas en su interior. Esto es
importante ya que se puede buscar intencionadamente en los estudios de imagen y tener
un plan quirurgico diferente al de la paciente que no lo presenta.

El subtipo histolégico micropapilar también se encontré asociado a enfermedad
extraovarica. En nuestras pacientes solo se encontrd asociada al 37.5% de los totales de
micropapilares presentes. Esto nos hace notar que este tipo histolégico aunque es factor
de riesgo no es uno que determine tanto como la apariencia macroscépica del tumor.

Se vio que el sitio mas comun de enfermedad extraovarica fue el ovario contralateral,
seguida por salpinges y utero. Por estos datos podemos sospechar que la diseminacién del
tumor puede ser por contigliidad.

El lavado peritoneal positivo a células neoplasicas asociada a enfermedad extraovarica
habla de la alta posibilidad de presentar implantes en otros dérganos, como epiplén,
asociandose a implantes no invasivos. Este tipo de implante es el mas comun reportado
en la literatura, asi como en nuestro estudio. Por los sitios de presentacion de enfermedad
extraovdrica mds comun debemos valorar la histerectomia con salpingooforectomia
bilateral en pacientes con paridad satisfecha y la morfologia macroscdpica ya descrita,
ademas de omentectomia.

Se cumplen con los objetivos del estudio, y como consecuencia podemos sugerir que las
pacientes con las caracteristicas antes descritas es candidata a una cirugia etapificadora
completa, a diferencia de las que presentan un tumor liso sin vegetaciones o papilas, ya
gue el riesgo de presentar enfermedad extraovarica es menor. Al poder establecer el tipo
de pacientes que presentan mayor riesgo podemos planear un tratamiento quirdrgico
adecuado ademas de buscar por medio de estudios de imagen la enfermedad extraovarica
de manera mas exhaustiva.
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Anexo 2

Cancer de ovario
Identificacion
Nombre:

Cédula:

Edad:

Teléfono:

Antecedentes
Heredofamiliares

a)Ca ovario b) Ca Mama

c¢) Ca colén d) Ca endometrio
e) otros:

Ginecoobstetricos

Menarca: IVSA:

G: P: C:

A: DOC: FUM:
MPF:

Pb fertilidad:

Otro ca primario:
Tipo de manejo y fecha:

Diagndstico
USG a)si b)no

Hallazgos:

Marcador tumoral

a) CA125 b) AFP
¢) DHL d) FBGC

Cirugia previa: a)si b)no
Tipo cirugia:

Fecha:
RHP:
Etapa:

Tratamiento primario

Fecha cirugia:

Tipo: a)conservadora b)radical
Citorreduc optima: a)si b)no
Hemorrag transop:
Transfusion:

Tiempo quirdrgico:
Complicaciones: a)si b)no

Tipo complicaciones a)vascular

b) uretral c)vesical d)intestinal
Refleccidn otros org: a)si b)no
Cuales:

Cirujano:

Dias estancia:

Ndmero progresivo:
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Resultado histopatoldgico
a) epitelial b)germinal

c) estromal d) Mets
Especificar

Etapa quirurgica:

No reporte:

Grado histoldgico:
a)G1B)G2 ¢)G3

Ndmero de ganglios
Pelv Izq: Pelv der:
Retrop:

Metastasicos
Pelv izq Pelv der Retrop

Lavado per c cel neoplésicas
a)si b)no c)no realizado

Implante neop en epiplén
a)si b)no c)no realizado

Citologia cupula diafrag c neop
a)si b)no c¢)no realizada

Trat adyuvante a)si b)no
Esquema 1

Dosis: Ciclos:
Fecha conclusion:
Esquema 2:

Dosis: Ciclos:

Fecha Conclusion

Persistencia: a)si b)no
Tx:

Recurrencia: a)si b)no
Fecha rec:
Periodo libre enf(meses):

Manejo recurrencia
a)cirugia tipo:
b)quimioterapia
esquema:

dosis: ciclos:
c)cirugia+quimioterapia
Otro ca primario:

Seguimiento(meses):

Estado actual:

a)VSAT b)VCAT ¢)MSAT d)MCAT
e)PSAT f)PCAT
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Anexo 3

Estadio

Descripcién

Neoplasia limitada a los ovarios

la Neoplasia se limita a un ovario; no hay presencia de ascitis que contengan células malignas. No
hay tumor en la superficie externa; capsula intacta

Ib La neoplasia se limita a ambos ovarios; no hay presencia de ascitis que contengan células
malignas. No hay tumor en la superficie externa; capsulas intactas.

Ic El tumor estd en estadio la o Ib, pero con presencia tumoral en la superficie de uno o ambos
ovarios, o con ruptura capsular, o con presencia de ascitis que contienen células malignas o con
lavados peritoneales positivos.

] La neoplasia compromete a uno o ambos ovarios con extension pélvica.

lla Extensidn o metastasis al Utero o tubo(s).

]s] Extensidn a otros tejidos pélvicos.

lic El tumor estd ya sea en estadio lla o llb, pero el tumor se encuentra en la superficie de uno o
ambos ovarios, o muestran ruptura capsular(es), o con ascitis presentes que contienen células
malignas o con lavados peritoneales positivos.

m El tumor compromete a uno o ambos ovarios con implante peritoneal confirmado
histoldgicamente fuera de la pelvis o ganglios linfaticos renales positivos. La metastasis
superficial en el higado equivale a estadio lll. El tumor se limita a la pelvis verdadera, pero con
extension maligna histolégicamente probada al intestino delgado o el omento.

llla El tumor macroscdpico se limita a la pelvis verdadera, con nddulos negativos, pero con semillas
microscépicas histolégicamente probadas de superficies peritoneales abdominales, o extension
histolégicamente probada al intestino delgado o el mesenterio.

b El tumor en uno o ambos ovarios con implantes histolégicamente confirmados, metastasis
peritoneales de superficies peritoneales abdominales, ninguna en exceso de 2 cm de diametro;
nodulos negativos.

llic Metastasis peritoneal mas alla de la pelvis >2 cm de didametro o ganglios linfaticos regionales
positivos.

v La neoplasia compromete uno o ambos ovarios con metastasis a distancia. Si hay presencia de

efusion pleural, debe haber citologia positiva para designar un caso en estadio IV. La metdstasis
parenquimatosa del higado equivale a estadio IV.

FIGO Committee on Gynecologic Oncology.: Current FIGO staging for cancer of the vagina, fallopian tube, ovary, and
gestational trophoblastic neoplasia. Int J Gynaecol Obstet 105 (1): 3-4, 2009
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