UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXl IM
UMAE HOSPITAL DE ONCOLOGIA

DEPARTAMENTO DE INVESTIGACION EN ENFERMEDADES ONCO-
GINECOLOGICAS

SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE CITOLOGIA EN ASCITIS DE PACIENTES
CON CANCER DE OVARIO EPITELIAL
EN EL HOSPITAL DE ONCOLOGIA CENTRO MEDICO NACIONAL SXXI
R-2014-3602-22

TESIS

QUE PARA OPTAR POR EL GRADO DE CIRUGIA ONCOLOGICA

PRESENTA:
DR HERMES MARCO TULIO ALVARADO ALVAREZ

TUTORES:
DR FELIX QUIJANO
DR JOSE A ABREGO

MEXICO, D.F.AGOSTO 2014


Margarita
Texto escrito a máquina

Margarita
Texto escrito a máquina
FACULTAD DE MEDICINA


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Cactas Dicianen Fuie | ol |

U e e Dllycw sidn, tawealigar San '8 manfla Baled
D Bt o e 0 g4 BE St

N rir Disecclonde Prestoclones Midicas t@
MEXICO s

‘hlid, Afe cr Onisdn Mes”

Dictpmen do Autosirano

Fom o Bawaal B I o 080 Sl w LAS0H 00 Bavoe il el £ il JRARE
PRSP LA A DSDO0C &, CHRTEG AN DICC S ACPOT 0L SIS0 XV, (P SEE

FFCAN CEFCEF 2014

M.C. JOSE ALEERTO ABRCGD VASQUED

FPRESENTE

Teagw el aygrad s de pwlifive i, g e gl profocobe 3o pdllic o 2ion con Bili'o:

SENSIEILIDAD ¥ ESPECIFICIDAD DE CITOLDGIA BN ASCITIS DE PACTENTES COH CANCER
:]iﬁl?ﬂ\'-flh;iﬂ EPLTELTAL EN EL HOSPITAL DE DNCOLOGESA CENTRO MEDICD MACIONAL

qua sematid A cans dmearlon da esta Somils Losal de 1Fﬂi1|l|.lll-'|':|"|r El've em DLirvesligacic oo
Sald, de aruardee con (ns sararcendacianee da sis (Flagrantes ¢ de los ceciaones, cumpls co s
caliBad melodcdl'ca v o8 requa imlertoe s Frlea ¢ ds Iosestigaching poc o qua e dickarr=n es
A LT O R I E A D O, con el ndiraie dereqitbio institu clonat:

i

ATENTAMZHTZ
e iy -

~ DRLFA). PEDRD ESCUDEN oS mio
Frefidente del Commiled Lol de Investiyeciin ¢ Elive wa Irvestips cidn oo Savd B, 46503

IMSS

PR LILL L TLT i



HOSPITAL DE ONCOLOGIA
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
IMSS
SERVICIO DE TUMORES GINECOLOGICOS

AUTORIZACION DE LA TESIS

TUTORES: DR. FELIX QUIJANO

Jefe del Servicio de Tumores Ginecolégicos

Dr. JOSE A ABREGO VASQUEZ.

Cirugia Oncoldgica

DR JOSE FRANCISCO GALLEGOS HERNANDEZ
Titular del Curso de Cirugia Oncolégica

DR GABRIEL GONZALEZ AVILA
Director de Educacion e Investigacion en Salud:




INDICE

10
11
12
13
14

o U hA WN R

ANTECEDENTES GENERALES
JUSTIFICACION

PLANTEAMIETO DEL PROBLEMA
PREGUNTA DE INVESTIGACION
HIPOTESIS

OBIJETIVOS

6.1 OBJETIVO PRINCIPAL

6.2 OBJETIVO SECUNDARIO

MATERIALY METODOS

7.1 TIPO DE ESTUDIO

7.2 DISENO DE ESTUDIO

7.3 CRITERIOS DE INCLUSION
7.4 CRITERIOS DE EXCLUSION
7.5 CRITERIOS DE ELIMINACION
7.6 LUGAR DE ESTUDIO

7.7 POBLACION

7.8 DESCRIPCION GENERAL DE ESTUDIO
7.9 TAMANO DE LA MUESTRA
7.10  VARIABLES

7.11  ANALISIS ESTADISTICO

CONSIDERACIONES ETICAS
RECURSOS

RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSION
BIBLIOGRAFIA

ANEXOS

14.1 HOJA DE CAPTURA DE DATOS
14.2 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Pag.

10
10
11
11
11
11
11
11
11
11
12
12
12
12
12
12
12
13
15
15
15
16
19
22
23
25
25
26



1. ANTECEDENTES GENERALES
EPIDEMIOLOGIA

El cancer epitelial de ovario (CEO), representa la tercera neoplasia ginecoldgica mas frecuente a
nivel mundial ', En estados unidos en el afio 2008 represento la cuarta causa de muerte en
mujeres y quinta en prevalencia de cancer, después de pulmdn, mama, colon y Utero. El cancer de
ovario tiene un riesgo en la poblacidn general de 1.7% a lo largo de toda la vida. La edad media del
diagndstico es de 60 afios - En México representa la 4ta causa de muerte por cancer en las
mujeres (3) y en el 75% de los casos se diagnostican en etapas clinicas avanzadas. (4), debido a que
el ovario al ser intraabdominal no se pueden caracterizar los cambios iniciales en la superficie del
mismo .

La supervivencia global (SG) del CEO se incrementé de 37% (1975-1977) a 46% (1996-2004),
debido a los avances en cirugia y quimioterapia. .

FACTORES DE RIESGO:

El 90% son esporadicos y 10% son debidos a causas genéticas .

Riesgos hereditarios ®:

Historia familiar de cancer de ovario en familiares de primer grado (madres o hermanas) hasta 3
veces mas que la poblacién general.

Mutaciones del gen BRCAL, riesgo de 30-44%.

Mutacién BRCA2, riesgo de 27%.

2 familiares en primer grado con cancer de mama u ovario, y uno menor de 50 afios, 2 veces mas
de riesgo que la poblacion general.

Un familiar con cancer de mama unilateral <40afios; bilateral <30afios 2 veces mds que la
poblacién general.
Riesgos no hereditarios

Edad 45- 60 afios.

Menarca temprana y/o Menopausia tardia.
Nuliparidad.

Lactancia materna >18 meses, disminuye el riesgo 34%.

Uso de hormonales orales disminuye el riesgo en 30-50%.

Tratamiento por esterilidad sin embarazo a término riesgo 2 veces mas que la poblacién general.
Obesidad IMC (>30 IMC)

Uso de THR por mas de 5 afios.

Tabaquismo aumenta el riesgo solamente de cancer de ovario de tipo mucinoso.

Uso de talco y exposicion a asbesto aumenta el riesgo en 33%.10

PATOLOGIA:

Cerca del 80% de los canceres epiteliales de ovario son serosos, menos frecuente se encuentran
los mucinosos 10%, endometrioide 10% y de células claras, Brenner, e indiferenciado menos del
1% ),



DIAGNOSTICO:

El 95% de las mujeres con cancer de ovario desarrollan sintomas entre 3 y 6 meses previos a ser
valoradas por un doctor.

Los sintomas mas comunes son: malestar abdominal (77%), sintomas gastrointestinales
inespecificos (70%), dolor (58%), urinario (34%) y molestias pélvicas (26%) .

Sin embargo el dato clinico mds importante para la sospecha de tumor de ovario es la presencia de
masa anexial a la exploracion fisica, en el examen recto vaginal, una masa sélida, irregular, fija, uni
o bilateral es altamente sospechosa y debe ser enviada a valoracién por un oncdlogo.

En etapas avanzadas en la exploracidon fisica puede encontrarse inclusive adenopatias
supraclaviculares o inguinales, como manifestaciones de enfermedades a distancia. **

Se recomienda como primer estudio de imagen ultrasonido pélvico, el cual puede identificar
caracteristicas sugestivas de malignidad entre las que se destacan la presencia de areas sélidas,
vascularidad y tamafio, siendo concluyentes de sospecha de malignidad las pacientes pre
menopausicas con tumores de 8cm y mas, asi como menopausicas y posmenopausicas con
tumores menores pero con areas sélidas y vascularidad presente. ¥

En relacidn a estudios de laboratorios los estudios de rutina pueden ser de utilidad en el sentido
de descartar un origen neopldsico y sugerir por ejemplo un problema infeccioso, sin embargo el
mdas recomendado es el solicitar marcadores tumorales en relacién a los grupos de edad, si se
trata de una paciente pre menopdusica debe incluirse ademds del CA 125 , marcadores para
tumores germinales como son principalmente Deshidrogenasa lactica (DHL), Alfa feto proteina
AFP, y Gonadotropina Corionica Humana (B-HCG), en pacientes menopaulsicas y post
menopausicas debe CA125, y posterior envid a valoracién por un médico oncélogo.

El marcador Ca 125 se encuentra elevado por arriba de 35 U/ml hasta en un 85 % de los canceres
de ovario, lo cual traduce que puede estar elevado también en patologias benignas como
inflamacidn propia del peritoneo por enfermedades como pancreatitis, enfermedad pélvica
inflamatorias, endometriosis, incluso embarazo, sin embargo una elevacidn de este marcador con
un ultrasonido con sospecha por caracteristicas del tumor deben ser siempre sospechosas de
malignidad y ser evaluadas por un médico oncélogo."*

Con respecto a la paracentesis en cancer de ovario lo referido en la literatura es tan ambiguo que
hay referencias donde se sugiere que la paracentesis diagndstica en un paciente con ascitis y una
masa abdominal pélvica es innecesaria y potencialmente peligrosa™ , hasta reportes que lo
refieren como la técnica de eleccidon para evacuacién de ascitis , con bajo costo, muy seguro sin
reportar morbilidad asociada @) Existen pocos reporte que hasta un 50% de las muestras de
ascitis con verdaderas neoplasias malignas de ovario serdn negativos para las células malignas en
el analisis del citolégico.™® En el Hospital de Oncologia del Centro Médico nacional sigo XXI se
realiza de forma rutinaria puncién abdominal en pacientes con ascitis y sospecha clinica,
bioquimica y por imagen de cdncer de ovario

Existe un grupo en especial en el que la cirugia se puede reservar, este grupo incluye a los
pacientes con sospecha de cdncer de ovario que no son buenos candidatos para cirugia debido a
una enfermedad coexistente o enfermedad avanzada que impide la realizacion de un
procedimiento citorreductor seguro. En esta situacidn, es razonable establecer el diagndstico de
cancer de ovario mediante una muestra de biopsia o un muestra para citologia (por ejemplo,
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desde un implante peritoneal o a partir de ascitis), seguido por la administracién de la
guimioterapia a base de platino. Si el paciente tiene una respuesta al tratamiento y se convierte
en candidata a cirugia, es razonable intentar cirugia citorreductora después de tres ciclos de
quimioterapia.™®

El reporte histopatoldgico es el estandar de oro para establecer el diagnostico de cancer de ovario.
Confirmacion diagnostica mediante cirugia.

Una vez evaluados los datos clinicos radiolégicos de sospecha de tumor maligno del ovario debe
llevarse a la paciente a cirugia para confirmar mediante una laparotomia exploradora con estudio
transoperatorio del tumor, en caso de sospecha de enfermedad diseminada intrabdominal o extra
ovdrica debe descartarse enfermedad de tipo metastasica en el ovario donde lo mas frecuente es
un tumor primario de tubo digestivo, por lo que una endoscopia alta y colonoscopia deben
solicitarse, de ser estos negativos debe ser llevada a cirugia la paciente teniendo como
posibilidades las siguientes intervenciones:

Laparotomia exploradora diagndstica con el objetivo de establecer el diagndstico, citorreducir la
masa y estadificar la neoplasia. Sin embargo, si la reseccion completa resulta imposible solo se
obtiene una biopsia diagnostica *%.

La laparotomia etapificadora y citorreductora primaria en quienes es posible llevar a cabo la
citorreduccion optima es decir resecar todo el tumor visible y la estadificacién en la operacion
inicial.

ESTADIFICACION QUIRURGICA:

Debe incluir lavado peritoneal + Histerectomia abdominal + Salpingooforectomia bilateral +
linfadenectomia pélvica bilateral + Muestreo para-aértico + Omentectomia infra célica %°.
Metdstasis subclinicas 10-30% en omento, la apendicetomia se debe realizar en tumores G3 o
mucinosos (23%) Y.

CLASIFICACION DE LA FIGO (esta se establece con el reporte de patologia) *?':

| Limitado a ovarios

Il Afeccién de 1 6 ambos ovarios con extensién pélvica.

Il Implantes peritoneales positivos fuera de la pelvis, afeccion ganglionar retroperitoneal o
inguinal. Metastasis superficiales hepaticas, al omento o en intestino delgado.

IV Metastasis distancia

CRITERIOS PARA MANEJO CONSERVADOR DE FERTILIDAD (es decir reseccién solo de un ovario
ganglios pélvicos, de retroperitoneo y omento)

1.- Pacientes jévenes con deseo de paridad.

2.- Enfermedad limitada a un ovario (exploracion quirdrgica y biopsia epiplén negativa).
3.- Tumores de bajo grado (G1).

4.- Completar etapificacidn al tener paridad satisfecha.



QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE (es decir posterior a la cirugia etapificadora) **:

Todas las pacientes solo con excepcion de tumores de uno o ambos ovarios su ruptura capsular y
grado | (bien diferenciados) con una adecuada estatificacion quirdrgica deben recibir
guimioterapia basados en medicamentos con platino y taxanos como primera linea.

QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE
Este concepto se refiere a las pacientes que no fueron citoreducidas de forma éptima y
Unicamente se tomd una biopsia diagnostica.

Criterios preoperatorios de no citorreduccion optima

Metdstasis viscerales multiples en higado (parenquimatosas) y pulmoén.
Implantes mesentéricos >2cm con invasion de los vasos.

Afeccion ganglionar por arriba de los vasos renales.

Infiltracién del diafragma.

Pacientes con ECOG >2.

Amplia extension a la serosa

RECURRENCIA

Se refiere a las pacientes que fueron sometidas a tratamiento quirdrgico 6ptimo con o sin
guimioterapia adyuvante y que en un periodo de mas 6 meses de estar sin evidencia ni clinica ni
radiolégica presentan nuevamente actividad tumoral.

Sitios mas frecuentes de recurrencia *°.

Cavidad abdominal (29.4%)

Cavidad pélvica (25.9%)

Vagina (15.2%)

Ganglios retroperitoneales (7.1%)

Hasta el 65% de las pacientes son diagnosticadas en etapa lll es decir con enfermedad fuera de la
pelvis incluso con actividad ganglionar, lo que traduce una disminucion en la sobrevida.

En términos generales la sobrevida por estadio corresponde al estadio | DE 90% a 5 afios, en
estadio Il 66%, estadio 1l 45% y estadio IV es decir con enfermedad a distancia de tan solo 5%. Por
ello la importancia de la deteccion temprana de la pacientes con alta sospecha de tumor maligno
del ovario, deben hacerse énfasis en una buena exploracion fisica al sospecharse masa anexial y
ser remitida de forma oportuna y temprana a un médico oncélogo, aquellas pacientes con
sospecha clinico —radioldgica y por estudios de marcadores tumorales elevados, favoreciendo asi
un diagndstico temprano y tratamientos con mayor impacto en la supervivencia de estas
pacientes.

Ascitis se define como la acumulacién de liquido en el espacio que existe entre el revestimiento
del abdomen y los érganos abdominales y se origina por multiples causas una de ellas es la de
cancer de ovario.

En 1889 por primera vez se determinaron células tumorales en pacientes de ovario con ascitis *®.
Posteriormente en 1996 se realizd la citologia en lavado peritoneal durante cirugia identificando
que a mayor etapa clinica con lavado citoldgico positivo es peor el prondstico. 7



Sin embargo en la literatura no se encuentra un estudio que valore la sensibilidad y especificidad
de liquido de ascitis por si solo. Las guias clinicas lo sugieren como prueba en pacientes con mal
estado funcional y la literatura no lo recomienda como diagnéstico de cancer de ovario por una
baja sensibilidad y alta morbilidad sin un aparente y contundente sustento bibliografico.



2. JUSTIFICACION

El cdncer de ovario es la tercera neoplasia maligna ginecolégica a nivel mundial, en México ocupa
el 42 lugar como causa de muerte en mujeres con cancer ginecolégico.

El diagnostico en etapas tempranas es complejo por los sintomatologia tan inespecificos, por lo
gue hasta el 75% son diagnosticadas en etapas Ill - IV y la forma mas frecuente de obtener
histologia en estas pacientes es llevarlas a laparotomia diagnostica Unicamente con toma de
biopsia, lo cual retrasa el inicio del tratamiento sistémico en estas pacientes hasta la recuperacion
del procedimiento quirudrgico. Actualmente se establece que en pacientes con comorbilidades o un
mal, estado funcional, estd justificado el inicio de tratamiento con reporte de citologia sin
embargo no se ha reportado la sensibilidad, especificidad ni morbilidad de este procedimiento en
este grupo de pacientes. La neoadyuvancia en etapas locoregionalmente avanzada a base de
platino y taxanos estd justificado y recomendado por las guias internacionales ya que no
disminuye la sobrevida en las pacientes y por el contrario incremente el porcentaje de cito
reduccion y disminuye la morbilidad postoperatoria

En nuestro hospital el reporte de citologia en ascitis por puncidn, se usa como diagndstico de
patologia maligna de ovario para el inicio de tratamiento sistémico con una baja morbilidad del
procedimiento sin mortalidad a diferencia de lo reportado en la literatura, con un bajo costo,
disminuyendo los riesgos y retraso del tratamiento de una laparotomia exploradora, en este
estudio se analizaran los resultados de esta conducta haciendo énfasis en la sensibilidad y
especificidad del reporte de citologia en pacientes de primera vez con acitis vistas en la consulta
de Ginecologia oncoldgica, comparada con el reporte definitivo de patologia realizado mediante
laparotomia.

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la actualidad el diagndstico de cancer de ovario se realiza mediante una laparotomia, en el
grupo de pacientes en etapas avanzadas donde no es posible citorreducir por completo el tumor
Unicamente se realiza biopsia, con el inconveniente de esperar a su recuperacion para el inicio de
guimioterapia neoadyuvante. En nuestro hospital se realiza puncidn peritoneal en consultorio con
baja morbilidad sin mortalidad, y si esta es positiva se inicia tratamiento sistémico de inmediato y
se realiza laparotomia posterior al tratamiento sistémico en caso de ser negativa se realiza biopsia
por laparotomia para diagnostico del mismo e iniciar tratamiento.

Actualmente existe controversia si es la citologia una prueba con sensibilidad o especificidad
adecuada para inicio de tratamiento incluso hay guias de manejo donde se admite en estados
donde la cirugia no se factible por comorbilidad o mal estado funcional y en otras se menciona una
alta morbilidad al procedimiento, diferente a lo reportado en nuestro hospital en el que este
procedimiento se realiza como método diagnostico con una baja morbilidad, confirmando el
diagnostico por laparotomia posterior a tratamiento sistémico.
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4. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢Cual es la sensibilidad y especificidad de la citologia de ascitis en el diagndstico de las pacientes
con cancer de ovario epitelial?

5. HIPOTESIS

Por tipo de estudio (observacional y analitico) que se refiere una prueba diagndstica consideramos
no es necesario tener una hipétesis

6. OBIJETIVOS
6.1 PRINCIPAL
Determinar la sensibilidad y especificidad de la citologia de ascitis por paracentesis en pacientes

con cancer de ovario epitelial.

6.2 SECUNDARIOS
Determinar valor predictivo positivo y negativo de la citologia de ascitis.

7. MATERIALY METODOS
Pacientes de primera vez con ascitis vistas en el servicio de ginecologia oncoldgica del Hospital de

Oncologia SXXI IMSS sometidas a paracentesis para obtencién de citologia y posterior a este
sometidas a confirmacidn histolégica mediante laparotomia.

7.1 TIPO DE ESTUDIO
Observacional, Retrospectivo, Retrolectivo, Transversal.

7.2 DISENO DEL ESTUDIO

Observacional, analitico (Prueba diagndstica).

Contamos con todo el espectro necesariopara realizar una prueba diagnostica , ya que contamos
con los resultados de patologia de la pieza definitiva, es decir contamos con verdaderos positivos y

negativos asi como falsos positivos y negativos para cancer de ovario, ya que contamos con el
reporte de citologia incial y el reporte definitivo de la pieza de cirugia.
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7.3 Criterios de Inclusidn

Mayores de 18 afos

Derechohabientes del IMSS

Presencia de ascitis

Toma de citologia por paracentesis y resultado citolégico del mismo

Diagndstico de cancer confirmado histolégicamente con biopsia por laparotomia
Pacientes sin tratamiento oncoldgico previo

Pacientes con criterios clinicos y topograficos de no citorreduccion

Clinicamente con estadio minimo Il

7.4 Criterios de exclusion.

Pacientes con reporte de citologia incompleto
Pacientes con reporte de patologia incompleto
Pacientes con expediente clinico incompleto
7.5 Criterios de eliminacion

Fallecimiento durante el estudio

7.6 Lugar del estudio: Hospital de Oncologia
Centro Médico nacional Siglo XXI, Servicio de Ginecologia Oncoldgica

7.7 Poblacion: Mujeres con presencia de ascitis enviados al Hospital de Oncologia SXXI IMSS para
su manejo con confirmacién histoldgica de cancer de ovario.

7.8 DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se incluiran a toda las pacientes con presencia de ascitis a quienes se les realizo citologia de ascitis
para confirmacién histoldgica para recibir tratamiento sistémico y que hayan sido sometidas a
laparotomia exploradora posterior para confirmacién histoldgica, si la citologia es negativa se
realizd laparotomia exploradora para confirmacion histolégica, comparando ambos resultados el
de la citologia inicial comparada con el reporte de patologia posterior a laparotomia.

7.9 TAMANO DE LA MUESTRA
Pacientes con ascitis en el servicio de oncologia ginecoldgica sometidas a citologia con
confirmacién histoldgica en el periodo de Junio del 2011 a Septiembre del 2013.
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7.10 VARIABLES

a) Variables universales: Edad, Tipo histoldgico, Etapa clinica, Estado Funcional

(ECOG)
Variable Definicion Definicion Operativa. Tipo de | Escala de | Unidades
Conceptual. variable | medicién de
medicion
Edad Tiempo transcurrido | Edad cumplida en afios a partir de | Universal Cuantitativa | NUmero de
desde el nacimiento | los 18 afios Continua afios
hasta la muerte del
mismo
Tipo Resul'tado del R_esultado ) del reporte Universal Cualitativa Positiva
) , . estudio histopatol6gico de tumor maligno Nominal Seroso
HIStO|OgICO anatomopatoldgico de ovario de epitelial con sus Mucinos
de las  células | variantes, seroso, mucinoso y/o Endometrioid
tumorales, que | endometrioide e
explica la célula que Negativa
dio origen al grupo
celular neoplasico.
Etapa Clinica | L2 etapa o estadio | Estadio I: Tumor limitado a los | Universal Cualitativa | I.-
describe la extensién | ovarios. Uno o dos Ordinal la. Ib. Ic
(FIGO) del  cancer que | IA: tumor limitado a un ovario; no Y
aqueja a una persona | hay células malignas en el lavado T
en base a los | peritoneal o en ascitis; no hay )
hallazgos clinicos. tumor en las superficies externas Ia, 1b, Ic
del ovario y su capsula permanece
intacta. .
IB: tumor limitado a ambos Ila, Ilb,
ovarios; no hay células malignas Illc
en el lavado peritoneal o en
ascitis; no hay tumor en las V.-
superficies  externas;  capsula
intacta.

IC: tumor limitado a uno o a
ambos ovarios, pero con tumor en
la superficie de uno o ambos
ovarios, o con la céapsula rota, o
con ascitis que contenga células
malignas, o con lavados
peritoneales positivos.

Estadio II: EI tumor puede afectar
a uno o a los dos ovarios y se ha
extendido a la pelvis.

IIA: El tumor se ha extendido
invadiendo el utero y/o las
trompas de Falopio; no hay células
malignas en el lavado peritoneal o
en ascitis.

11B: El tumor se ha extendido a
otros tejidos pélvicos; no hay
células malignas en el lavado
peritoneal o en ascitis

1IC: Tumor con estadio 1IA o I1B,
con ascitis que contenga células
malignas; o con lavados
peritoneales positivos.

Estadio I11: EI tumor puede afectar
a uno o a los dos ovarios, presenta
metastasis peritoneales
microscdpicas fuera de la pelvis
I11A: Afectacion microscopica de
las  superficies  peritoneales
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abdominales confirmadas  (sin
tumor macroscopico).

I1IB:  Implantes  peritoneales
macroscopicos que no superan los
2 cm. de didmetro.

IIC:  Implantes  peritoneales
mayores de 2 cm. de didmetro y/o
con afectacion ganglionar.

Estadio IV: Existencia de
metastasis en organos distantes.
En caso de existir derrame pleural,
éste debe ser citolégicamente
positivo, es decir contener células
tumorales en el liquido extraido.

ECOG

Es la manera de
medir la calidad de
vida de un paciente
exclusivamente con
cancer u oncoldgico,
cuyas expectativas
de vida cambian en
el transcurso de
meses, semanas e
incluso dias

0: El paciente se encuentra
totalmente asintomatico y es capaz
de realizar un trabajo y actividades
normales de la vida diaria.

1: El paciente presenta sintomas
que le impiden realizar trabajos
arduos, aunque se desempefia
normalmente en sus actividades
cotidianas y en trabajos ligeros. El
paciente sélo permanece en la
cama durante las horas de suefio
nocturno.

2: El paciente no es capaz de
desempefiar ningun trabajo, se
encuentra con sintomas que le
obligan a permanecer en la cama
durante varias horas al dia, ademas
de las de la noche, pero que no
superan el 50% del dia. El
individuo satisface la mayoria de
sus necesidades personales solo.

3: El paciente necesita estar
encamado maés de la mitad del dia
por la presencia de sintomas.
Necesita ayuda para la mayoria de
las actividades de la vida diaria
como por ejemplo el vestirse.

4: El paciente  permanece
encamado el 100% del dia y
necesita ayuda para todas las
actividades de la vida diaria, como
por ejemplo la higiene corporal, la
movilizacion en la cama e incluso
la alimentacion.

5: Paciente moribundo o apunto de
fallecer

Universal

Cualitativa
ordinal.

abrwNE O
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Descripcion General del Estudio

En el presente trabajo una vez captados los pacientes a los que se les realizo paracentesis de
liguido peritoneal registrado en los archivos del servicio se corrobora el registro de los mismos en
los expedientes clinicos, se corroborara el reporte de citologia obtenida por puncién y el reporte
de patologia obtenida por laparotomia para poder realizar la sensibilidad, especificad, valor
predictivo y negativo como prueba diagnostica.

7.11 Analisis Estadistico

Analisis Descriptivo

Para las variables cuantitativas continuas se utilizé promedios como medidas de tendencia central
y desviacién estandar como medidas de dispersion.

Andlisis Inferencial

Se identifico la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de
la citologia en el liquido peritoneal.

8. CONSIDERACIONES ETICAS
En base al articulo 17 de la ley General de Salud este estudio no requiere de consentimiento

informado ya que Unicamente se realizara la revisidn de expedientes de los procedimientos ya
realizados.

9. Recursos
Recursos humanos
Tesista:
Dr. Hermes MT Alvarado Alvarez.
Residente de tercer afio de Cirugia Oncoldgica
Recursos Fisicos
Areas fisicas Hospital de oncologia CMN Siglo XXI.

Recursos Financieros

Propios de la Institucion.
Propios del tesista.
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10.RESULTADOS

Durante este estudio se revisaron los archivos de la consulta externa del servicio de ginecologia
oncoldgica en un periodo de 2 afios de Junio del 2011 a Septiembre del 2013. Se revisaron las
pacientes que llegaron a consulta de primera vez al servicio un total de 723 (100%) y de estas las
gue presentaban ascitis y se les realizo procedimiento en consultorio de paracentesis fueron 46
gue correspondio al 6.3%.

De las 46 pacientes que se realizé paracentesis no se registré ninguna complicacidon (hemorragia,
perforacion, descompensaciéon hemodinamica etc.) por el procedimiento, de estas pacientes se
excluyeron 12 (26%) por no contar con expediente clinico completo ni contar con reporte de
citologia ni histolégico definitivo, quedando un total de 34 (74%) pacientes que formaron el total
de la muestra.

A todas las pacientes se les realizo determinacidon de Ca 125 inicial, endoscopia, colonoscopia y
TAC.

El rango de edad fue de 33 a 84 aiios de edad con un promedio de 58 afios de edad, con rangos de
edades de 30 a 49 afios con un total de 11 pacientes que correspondio al 32% de 50 a 69 afios con
un total de 18 pacientes que correspondié al 53% y de 70 o mas con un total de 5 correspondiendo
al 15%(grafica 1). El 97% de las pacientes se eatpifico como etapa clinica llic y el 3% correspondio a
etapa clinica IV, corroborado por citologia en liquido pleural. El ECOG 1 fue en 12 pacientes (35%),
ECOG 2 en 10 (30%) y ECOG 3 en 12 (35%). (Grafica 2)

Edad

W 30-49 afios W 50-69 afos 70-89 afios

Grafica 1
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ECOG

1l m2 m3

Grafica 2

Del total las 34 pacientes para citologia positiva y negativa fueron 17(50%) y 17 (50%)
respectivamente. Para reporte de patologia positivo y negativo fueron 21(61%) y 13 (39%)
respectivamente. De los pacientes con citologia positiva y reporte de patologia negativa fueron
5(14%) de las cuales 2 tuvieron cirrosis, 1 tuvo tumor germinal de ovario y 2 tuvieron tuberculosis.
La sensibilidad fue del 57% con una especificidad del 62% con un valor predictivo positivo 70% y
un valor predictivo negativo del 47% (Tabla 1).
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Reporte de
patologia
Positivo | Negativo Total
(+) ()
Citologia | positivo 12 5 17
(+)
negativo 9 3 17
()
Total 21 13 34
‘Excluidos 12
Sensibilidad 57%
Especificidad 62%
VaIc_;r_ predictivo 20%
positivo
Valor‘ predictivo 47%
negativo

(Tabla 1)

El rango del CA 125 fue de 7.77 a 6569 con una promedio de 1507 sin embargo de las pacientes
con citologia positiva con confirmacion histolégica todas tenian CA 125 por arriba de 200

Los hallazgos de endoscopia y colonoscopia fueron negativo para todas las pacientes y los
hallazgos de TAC era la presencia de ascitis, masa tumoral en hueco pélvico y engrosamiento del

peritoneo.
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11.DI1SCUSION

En nuestro hospital mas del 70% de las pacientes se encuentran en etapa minimo lll, por lo que
una practica realizada de forma rutinaria es realizar paracentesis evacuadora para paliacién como
lo establecen las guias y se aprovecha este recurso enviando a patologia para estudio citoldgico.

Este es el primer estudio en la literatura de nuestro hospital que reporta con numeros la
sensibilidad y especificidad para la citologia en ascitis como prueba diagndstica para cancer
epitelial de ovario.

Lo evaluado en el ECOG se esperaria que el porcentaje de ascitis y corroboracién histoldgica fuera
entre mayor ECOG mayor numero de pacientes con ascitis y corroboracion histoldgica sin embargo
los resultados de este estudio son que para ECOG 1y 3 fue del 35% respectivamente y para ECOG
2 fue unicamente del 30%.

En el presente estudio en el cual se habian planteado como objetivo reportar la sensibilidad y
especificidad de la citologia en ascitis como prueba diagndstica para cancer epitelial de ovario se
reportd una sensibilidad de 57% y una especificidad del 62% siendo menor a la planteada como
hipotesis y la esperada por experiencia clinica.

No consideramos realizar mas pruebas diagndsticas ya que el objetivo nada mas es documentar la
sensibilidad y especificidad de citologia de ascitis en pacientes con alta sospecha de cdncer de
ovario sabiendo de antemano que nos encontramos en un hospital de concentracidn oncoldgica y
que la mayoria de los pacientes acuden por sospecha o con diagndstico de cancer.

Ademas al ser una estudio retrospectivo nos encontramos con la dificultad de encontrar los
expedientes clinicos completos en el archivo por lo que el tamafio de muestra pudiera ser no de
tanto peso, por lo que consideramos que realizar un estudio prospectivo podria aumentar la
especificidad y sensibilidad en los resultados

Hay que hacer presente que la examinacién de una muestra de citologia es un reto para la
interpretacion de esta y que el patdlogo debe de estar muy familiarizado ya que se requeriré de un
gran entrenamiento y experiencia, ya que la interpretacién de la misma puede estar modificada
por muchos factores.
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En comparacién con el autor Disaia que comenta que el procedimiento tiene una alta morbilidad
con complicaciones importantes como perforacidon de viscera hueca y sepsis abdominal, en este
estudio no se documentd ninguna complicacién asociada a la obtencién de la muestra,
considerando una técnica adecuada rapida y segura para la obtenciéon de muestra de ascitis.

El autor Cannistra refiere innecesaria la paracentesis ya que hasta el 50% de las muestras
negativas por citologia presentan una verdadera neoplasia maligna de ovario y potencialmente
peligrosa, sin embargo también es verdadero que mas del 60% de la muestras positivas por
citologia presentan una verdadera neoplasia maligna de ovario ademas que en nuestro estudio no
se documentd morbilidad ni mortalidad asociada y este porcentaje nada despreciable se beneficia
de un tratamiento sistémico mas precoz aumentando la posibilidad de una citorreduccion de
intervalo optima como lo demuestra nuestro estudio de las pacientes que recibieron tratamiento
sistémico y sin la morbilidad asociada a la laparotomia diagnostica.

De las pacientes que se documentd citologia positiva y se confirmé por reporte de patologia tuvo
una fuerte asociacién con la elevacion del Ca 125 por arriba de 1000u/dl. El valor elevado del CA
125 aunado a la citologia aumenta la precisidon del diagnéstico.

También hubo una fuerte asociacién de obtener endoscopia y colonoscopia negativa asi mismo en
la tomografia se encontré una tumoracion en hueco pélvico asi como la presencia de
carcinomatosis en los pacientes que resultaron positivos tanto en la citologia como en la histologia

Con el valor predictivo positivo del 70% y con la especificidad del 62% tiene una gran utilidad
clinica ya que de las pacientes que resulten con el estudio positivo de ascitis sabemos que al
menos el 70% de estas tendrdn un reporte de histologia positivo por lo cual creemos que con este
70% de pacientes se justificaria el inicio de terapia sistémica sin necesidad de realizar confirmacién
histolégica. Pero estos resultados hay que tomarlos con mucha reserva ya que solamente se
realizd un estudio retrospectivo cumpliendo con el objetivo de identificar la sensibilidad y
especificidad, pero creemos que en estudios posteriores tomando como base este se podria
alcanzar una mayor sensibilidad y especificidad sumando los valores y depurando lo pacientes con
otros parametros diagndsticos como la Ca 125, la endoscopia, la colonoscopia y criterios
topograficos.

Las pacientes en las que se documentd por citologia adenocarcinoma de ovario se beneficiaron en
iniciar un tratamiento sistémico mas precoz sin la morbilidad asociada a la laparotomia diagnostica
y sin retrasar el tratamiento sistémico.

Consideramos que con los resultados obtenidos la citologia en ascitis es una buena herramienta
diagnostica temprana para paciente con diagndstico de cadncer de ovario locorregionalmente
avanzado teniendo una rapida atencidn terapéutica con sin morbilidad ni mortalidad asociada al
procedimiento beneficiando al paciente de esta manera.
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Ya que en un pais como el nuestro con pocos recursos personales, financieros, mas de la mitad de
las pacientes tendran un tratamiento mds oportuno, optimizando los recursos para poder brindar
una mejor atencion.

La utilidad de conocer de forma temprana si estas pacientes tienen cancer de ovario, se traduce a
un inicio de tratamiento sistémico, que es actualmente el manejo establecido por las guias
internacionales en pacientes con cancer de ovario locorregionalmente avanzado, asi mismo este
estudio puede abrir las bases para realizar estudios prospectivos en relacion a no someter a las
pacientes al toma de biopsias o bien laparotomias lo cual retrasa el inicio del manejo oncolégico.
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12.CONCLUSION

De un total de 34 pacientes la sensibilidad de la citologia de liquido de ascitis fue del 57% con una
especificidad del 62 % con un valor predictivo positivo del 70% y valor predictivo negativo del 47%,
la importante de estos resultados es que de los pacientes que resulten con una citologia de ascitis
positiva para carcinoma de ovario locoregionalmente avanzado el 70% seran positivos en reporte
de patologia lo cual justificaria el inicio de tratamiento sistémico sin necesidad de realizar
laparotomia exploradora.

Hay que tomar estos resultados con reserva ya que se trata de un estudio es de retrospectivo
descriptivo.

Sin embargo este estudio puede abrir las bases para realizar estudios prospectivos en relacién a no

someter a las pacientes a la toma de biopsias o bien laparotomias lo cual retrasa el inicio del
manejo oncoldgico
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14.Anexos

14.1 HOJA DE CAPTURA DE DATOS

Nombre:

Afiliacién:

Edad: ECOG:

Diagnostico oncolégico:

Citologia: Positiva ( )

Reporte de Patologia de laparotomia:

Negativa ( )

Etapa Clinica: FIGO....... EC

Nombre firma

Nombre firma
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14.2 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
EL PROYECTO CONSTA DE TRES ETAPAS:
ETAPA I

Analisis y redaccidn de protocolo de investigacion.

Planeacion de cronograma de actividades

Presentacion y analisis del protocolo en la sede del proyecto (IMSS CMNSXXI)

Anadlisis y discusion por el comité tutoral de las observaciones realizadas por los revisores
de CMINSXXI.

el NS S

ETAPAII

1. Revision de archivos del servicio de Ginecologia oncoldgica y revision de expedientes de
los pacientes seleccionados

ETAPA III

1. Se analizaran los datos para su presentacién con el equipo de trabajo, su discusion y
preparacion para publicacion.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDAS

2013 | 2014

ETAPAI1 | Oct | Nov | Dic Ene Feb | Mar | Abr May | Jun Jul Ago
1 X X

2 X X

3 X X

4 X X X X X X

ETAPA X

1

ETAPA X X
i
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