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CANCER GERMINAL DE OVARIO

Los tumores de células germinales de ovario se presentan entre 2 v 5% de las
neoplasias del ovario ( una incidencia aproximada de 1/10 de sus similares en
testiculo, (1,9) Los Tumores germinales de ovario tienen un excelente prondstico,
por lo que hay un gran interés clinico ya que tiene una cura que excede el 80%
incluyendo a pacientes con enfermedad avanzada (1,2)

Los tumores de células germinales de ovario tienen una gran importancia, mas que
por su incidencia por que ocurren en la infancia, y mujeres jovenes, con una edad
de presentacién entre la segunda y la tercera década de fa vida. Ademds son
tumores que progresan rdpido y ocasionalmente son diagnosticados de manera
incorrecta en su inicio. Finalmente, la mayoria de las mujeres con esta edad tendran
una larga supervivencia y poca morbilidad en el tratamiento (4,7,8)

LLa edad media de presentacion se encuentra entre los 16 y 22 afios, contrastando
dramdticamente con la edad perimenopdusica o postmenopdusica del cdncer
epitelial de ovario (5,6,7.9)

En contraste con el cincer de ovario mas comin (epitelial), que surge de la
superficie del epitelio celémico, los tumores de células germinales se cree que se
originan de las células germinales primordiales y migran al surco gonadal en la
semana 6 de desarrollo embricnario (4,5)

Los tumores de células germinales de ovario pueden exhibir un espectro  de
diferenciacién histolégica que simula el desarrollo embrionario primitive. El
disgerminoma proviene aparentemente de células relativamente indiferenciadas,
mientras que los tumores del saco de Yotk muestran cambios malignos en la linea
celular que comprometen la diferenciacién extraembriénica (4)

El teratoma inmaduro deriva de células que predisponen la diferenciacion somatica
(embriénica) y recapitula el tejido de las tres capas de células germinales primiitivas:
ectodermo. endodermo, mesodermo. Cuando se consideran unidos, el
disgerminoma, tumor de saco de Yolk, teratoma inmaduro y sus hibridos (tumor de
células germinales mixto) comprometen mas del 90% de los tumores de células
germinales {4,6)

Coriocarcinoma no gestacional, carcinoma embrionario y poliembrioma son raros
como entidades puras y comprometen del 5 al 10% (4)

La clasificacion patolégica se muestra en la tabla 1 de la World Health Organization
(OMS). Classification of Ovarian Germ Cell Tumors introducida en 1973 (4} Tabla

WHO (15,37)



Histolégicamente los tumores de celulas germinales se pueden clasifican en 3
categerias: tumores benignos (quistes desmoides o teraloma quistico maduro)
ocupando un tercio a un cuarte de los tumores de ovario, los disgerminomas y los
tumores malignos primitivos de células germinal de ovario, este aitimo grupo
compromete a los tumores y teratoma inmaduro, saco de Yolk (senos
endodérmicos), tumores mixtos asi como histologins poco comunes como el
carcinoma embrionario y el coriocarcinoma. (4,10) Fig 12.1 Disaia

El disgerminoma es el mas frecuente ccupando aproximadamente 65 al 80%, tiene
una presentacion bilateral en el 10% de los casos. El disgerminoma se asocia con el
embarazo o postparto mediato en un 15 a 20% (6.7)

Es tipicamente de apariencia solida, rosado- crema, lobulada en su superficie, y al
corte; al examen microscépico proliferacién de células claras, poliédricas, largas y
redondas; citoplasma rico en glucdgeno, nicleo central, uniforme y redondo
ligeramente aplanado conteniendo uno o varios nucleolos . Aproximadamente el 5%
contiene células del sincitiotrofoblasto en pequefios grupos , su presencia puede
asociarse con la produccion de hCG. cambios estrogénicos asi como precocidad
sexual y menos comiln manifestaciones androgénicas (6)

La poca frecuencia de estas neoplasias ha provocado la realizacion de pocos
estudios prospectivos(y no alcatorios). por lo que los principios de mancjo han
seguido a los tumores germinales de testiculo, que comparten manifestaciones
patologicas similares asi como respuesta a quimioterapia. Consecuentemente las
series retrospectivas en una sela institucion ha sido de particular importancia en la
guia para el manejo de los pacientes con tumores de células germinales. (10)

En el diagnéstico de disgerminoma en un corte por congelacion, el patdlogo y el
cirujano deberan determinar si este se origina en un ovario normal. 0 en una gonada
disgenética {6)

Los tumores de senos endodérmicos (saco de Yolk) se encuentran de manera
bilateral en 5% de los casos, ocupan un 20% de los tumores de células germinales
primitivas del ovario. En el examen macroscopico se trata de masas sélidas de color
amarillo, mas friables que el disgerminoma, con necrosis y hemorragia focal, asi
como degeneracidn quistica y ruptura. El patron microscopico es reticular, refleja la
diferenciacién extraembrionica, formando uma red irregular, anastomosando
espacios lineales de células epiteliales primitivas. En muchos casos presenta papilas
con un vaso central limitadas por ¢élulas columnares (cuerpos de Schiller-Duval)
proyectando a los espacios limitados por células tumorales. Estos tumores
recuerdan el intestino primitivo {tumor glandular del saco de yolk) ¢ higado
primitivo (tumor hepatoide del saco de Yolk). Los tumores del saco de yolk
comunmente contienen cuerpos hialinos y siempre células que marcan
alfafetoproteia por inmunohistoguimica. (6)

Los teratomas inmaduros ocupan el 20% de los tumores primitivos de células
germinales, son bilaterales en menos del 5%. Sin embargo. neoplasia benigna.



usualmente el quiste desmoide ocupa el ovario contralateral en el 10%. Tipicamente
son predominantemente solidos, sin embargo pueden ser predominantemente
quisticos, en una superficie seccionada, existen areas blandas, solidas, que pueden
corresponder a cartilago, tejido dseo y quistes de contenido seroso, mucinoso,
sebiceo o pelo. Al examen microscopico muestra una mezela de tejidos
desordenados derivados de las tres capas germinales, con por [0 menos algunos de
los componentes con apariencia embrionica inmadura. Los elementos inmaduros
son predominantemente neuroectodérmicos, asociados con formacién de glia. Los
teratomas inmaduros son graduados de 1 a 3, basdndose en la cantidad de tejido
neural inmaduro. Sin embargo con el uso de quimioterapia el prondstico de los
pacientes ha mejorado considerablemente. (6,11)

Hay importantes avances en el diagnéstico patologico de estos tumores como incluir
el sistema de gradificacion del teratoma inmaduro propuesto por Thurkbeck y
Scully, asi como la modificacion de O'Conner y Norris proponiendo un cambio en
el sistema de gradificacién a dos grados: bajo que incluye el grado | previo, y alto
incluyendo el grado 2 y 3. El grade se correlaciona con el prondstico y dicta el
modo de tratamiento. Encontraron en este grupo que el tamafio y estadio se
correlacionaban con la supervivencia, el grado del tumor primario fue el mejor
determinante para la probabilidad de diseminacion metastdsica, correlaciondndose
con ¢l prondstice. Norris et al, observaron progresion de la enfermedad en 18% de
los pacientes con grado 1, 37% con grade 2 y 70% de los pacientes con grado 3. (6,
11,12, 13)

Ocasionalmenie el teratoma inmaduro, asi como los teratomas solidos maduros, se
complican con implantes peritoneales compuestos exclusivamente de tejido maduro
glial. La presencia de estos no incrementa ¢l estadio o disminuye la supervivencia,
pero ocasionalmente crecen lentamente y requieren reseccion quirargica. En la
mayoria de los casos cuando el tumor original era inmaduro, la mayoria del tumor
encontrado en la metdstasis es teratoma maduro. (14)

Los carcinomas embrionarios y coriocarcinomas del ovario sen extraordinariamente
raros en forma pura, pero focos de estos pueden presentarse en los tumores mixtos
de células germinales. El carcinoma embrionario tiene una variedad de patrones
similar a las encontradas en testiculo en donde es mas comin. El coriocarcinoma se
compone de redes de citotrofoblasto y trofoblasto intermedio, cubierto de
sincitotrofoblasto. Ambos pueden producic hCG y por tanto presentar cambios
endocrinos como precocidad sexual y origen del sangrado endometrial irregular (6)

Los tumores de células germinales mixios, se presentan aproximadamente en el
10%, su presentacién bilateral depende de la presencia del componente
disgerminoma. La combinacién mas frecuente es disgerminoma y saco de yolk.
algunos investigadores sugieren que el pronostico depende no solo de la naturaleza
de sus componentes sino de la proporcion que ocupa ¢l componente maligno mas
comiin. La evolucion en el tratamiento ha demostrado menor importancia en esta

distincién. {6}



Las manifestaciones clinicas son tipicas en la mayoria de los pacientes, siendo lo
mas comun el dolor abdominal, asociado con masa abdominal en un 85%.
Aproximadamente 10% de los pacientes se presentan con abdomen agudo,
usualmente causado por ruptura, hemorragia o torsion de la masa ovirica; estos
hallazgos son mas comunes en tumores de senos endodérmicos o mixtos
provocando una falla en el diagndstico inicial. Los sintomas poco comunes
incluyen, distension abdominal (35%). fiebre (10%), sangrado transvaginal (10%),
sintomas gastrointestinales inespecificos, ascitis. Algunos pacientes presentan
precocidad isosexual, presumiblemente debida a la produccion de hCG producida
por el tumor. (6,715}

La mayoria de los tumores germinales poseen la Onica propiedad de producir
marcadores biclogicos detectados en el suero. Muchos pacientes tienen niveles
anormales de hormona gonadotropina coridnica (RCG), alfafetoproteina (AFP), o
ambas. El desarrollo de técnicas de radioinmunoensayo especificas y y sensibles
para la medida de estos marcadores ayudara al diagndstico, probablemente nos
hablard de pronéstico y sera de utilidad para valorar la respuesta a la quimioterapa.
La deshidrogenasa lactica (LDH) menos especifica pero puede ser util.
particularmente en el disgerminoma. El CA-125 esta incrementado en algunos
pacientes pero al momento actual su papel e¢s incierto. El diagndstico de
disgerminoma requiere de AFP normal; sin embargo, un incremento en la hCG no
es inconstante para el diagndstico. Pacientes con tumor del saco de yolk
invariablemente tendra un incremento en el nivel de AFP, asi como pacicntes con
teratoma inmaduro y carcinoma embrionario. Pacientes con coriocarcinoma tendran
incrementado el nivel sérico de hCG. Kawai y cols en un estudio de 135 pacientes
demostraron la utilidad de los marcadores. Los pacientes con tumores de senos
endodérmicos presentaban AFP positive en el 100%, 61.9% en los teratomas
inmaduros, sin ningun caso para el teratoma quistico maduro. El CA-125 se
encontrd positivo en el 50% de todas las histologias excepto con el teratoma
quistico maduro. Ei CA 19-9 se mostré altamente positivo en los teratomas. El
disgerminoma y saco de yolk, pero en especial disgerminoma, presentaban
positividad elevada para la LDH. E! antigeno tisular polipéptido (TPA) y antigeno
carcinoembrionario (CEA) no se consideraron marcadores tumorales dtiles para el
tumor germinal de ovario. Por otra parte sugieren que el nivel de AFP en 1000
ng/ml es la linea discriminatoria entre tumor del saco de yolk y teratoma inmaduro,
mostrando que los pacientes con tumores del saco de yolk exceden el limite en
94.4%, mientras que la AFP era menor de 1000 ng/mi en el 95.2% de los teratomas
inmaduros. El CA-125 descubierto y preparado por Bast y cols. extensamente
utilizado parz el diagnostico y seguimiento del cancer epitelial de ovario, en este
estudio presento elevacion en el 100% de los tumores del saco de yoik y 90.9% en
el teratoma inmaduro en, el disgerminoma v teratoma fue positivo en el 53%
sugiriendo la utilidad como marcador tumoral. La presencia de hCG en tumores del
saco de yolk como en disgerminomas se explicaba por tener células gigantes del
sincitiotrofoblasto. En cuanto a ta LDH fue positiva en el 5% de los casos de
disgerminoma. (6.7, 15-19) Tabla marcadores turnorales (15)



Aproximadamente 80% de las pacientes con tumor de células germinales de ovario
se presentardn con una cirugia de inicio en un hospital no especializado (cdncer),
probablemente por la baja sospecha de malignidad en pacientes jovenes por el
médico; las pacientes se operan de urgencia por sintomatologia abdominal
progresiva. Idealmente en la cirugia de inicio el anexo involucrado se deberd
extraer vy un diagndstico intraoperatorio con corte por congelacion. El anexo
contralateral deberd ser inspeccionado cuidadosamente, y solo si existe anormalidad
macroscopica debera someterse a biopsia para evitar la formacion de adherencias y
comprometer potencialmente la fertilidad futura. Existe un 5 a 10% de teratoma
quistico maduro bilateral y el tratamiento debera ser cistectomia. La mayoria de los
pacientes con ooforectomia unilateral y preservacion del ovario contralateral y Utero
es una medida apropiada, sin embargo ¢l soporte cientifico no proviene de estudios
prospectivos y randomizados para el manejo de los tumores de células germinales
(va que no existen) sino de informacion del instituto de patologia de las fuerzas
armadas (AFIP)y otras series largas que sostienen una frecuencia de remision
equivalente que la cirugia conservadora sin afectar el prondstico. Se debera hacer
todos los esfuerzos para preservar la fertilidad, incluso hay autores que con afeccién
bilateral preservan una génada, por otra parte al existir enfermedad metastasica en
la serosa uterina en mujeres con deseos de preservar la fertilidad, se debera evitar la
histerectornia y realizar excision local. En caso de una ooforectomia bilateral, se
deberd preservar el ttero, ya que con ¢l avance de fertilizacidn in vito implantando
y oocito donador y soporte hormonal permitird a una mujer sin ovarios sostener un
embarazo intrauterino.(9,12,20,21)

Las manifestaciones clinicas de los tumores de células germinales de ovario se
presentan en una edad media entre 16 y 20 afios reportadas en grandes series como
la del M. D. Anderson Cancer Center. con un rango entre 6 y 46 arios, dependiendo
de 1a histologfa. Estos tumores s¢ han asociado al embarazo, particularmente el
disgerminoma en un 13 2 20% (6,7}

Los signos y sintomas son constantes, encontrando una masa abdominal palpable y
de crecimiento rapido, asociada con dolor hasta en un 85% de los pacientes.
Aproximadamente hay un 10% de pacientes que presentan abdomen agudo,
usualmente por ruptura (20%), hemorragia o torsion del tumor {5%), este hallazgo
es mas comin en los tumores de saco de yolk o tumores de células germinales
mixto, por lo que son confundidos con otras patologias abdominales. Entre los
signos y sintomas menos comunes, s¢ encuentra distensiéon abdominal en un 35%,
ficbre en 10%, v sangrado transvaginal 10%; en muy pocos pacientes se presenta
precocidad isosexual, presumiblemente por la elevacion de la hCG producida por el
tumor. (4.6,7,15, 22}

Aproximadamente en un 80% los tumores de células germinales tendrdn un manejo
quirirgico inicial en un centro ginecolégico no oncoldgico, probablemente por baja
sospecha clinica (médica) de malignidad en pacientes jévenes, o la presentacion de
un cuadro de abdomen agudo. (4)



En cuanto a los hallazgos intraoperatorios, el tamafio tumoral se encuentra €n und
media de 16cm con un rango de 7 a 40cm. Existe cierta predominancia por
involucro del lado derecho. El disgerminoma se presenta de manera bilateral entre
un 10 a 15% aproximadamente, en cuanto a los nodisgerminomas el involucro
bilateral traduce en la mayoria de las veces enfermedad avanzada. Se reporta ruptura
intraoperatoria en un 20% de los casos. (4.6.7)

La diseminacién de los tumores de células germinales generalmente ¢s de dos
formas; diseminacion por la superficie peritoneal o diseminacién linfatica. Sin
embargo la frecuencia refativa de ambos mecanismos dificulta la discriminacion. Es
aceptado que estas neoplasias metastatizan a ganglios linfaticos y probablemente
hematogena a parénquima hepdtico © pulmonar con mayor frecuencia que los
epiteliales, la distribucion tan diferente de la etapa clinica probablemente explicada
por el comportamiento biolégico y patron de diseminacion de cada estirpe. (6)

El tratamiento inicial de los tumores de células germinales es la cirugia para
diagnostico y tratamiento inicial. [dealmente. en una cirugia inicial se debe remover
el anexo involucrado, v establecer ¢l diagnostico con un estudio por corte de
congelacién, ya que este tipo de tumores usualmente son unilaterales, el anexo
contralateral debera inspeccionarse de manera cautelosa vy solo si existe upa
anormalidad macroscopica se debera biopsiar y enviar a estudio por congelacién.

Una biopsia de un ovario aparentemente normal deberd justificarse en el
entendimiento de que dicho procedimiento puede formar adherencias y
comprometer potencialmente la fertilidad futura. El teratoma quistico maduro se
encuentra entre un 5 a 10% de los pacientes con tumor germinal y deberd tratarse
con cistectomia. En los tumores malignos bilaterales de células germinales
usualmente se trata con salpingooforectomia bilateral, sobre todo cuando el tumor
es disgenético; Sin embargo. s€ deberan realizar todos los esfuerzos para preservar
los organos reproductores por tanto, una salpingooforectomia unilateral con
preservacion del ovario contralateral y ¢l ttero se puede realizar en la mayoria de
los pacientes, preservando potencialmente la fertilidad, sin afectar la recurrencia,
prondstico y supervivencia con una cirugia conservadora, enfatizando que el manejo
quirirgico debe realizarse de acuerdo al conocimiento de la biologia de estos
tumores. Algunos investigadores proponen preservacion de gonadas afectadas en
pacientes con disgerminoma bilateral con la idea de preservar la fertilidad ya que la
quimiosensibilidad de estos tumores €5 \a determinante en el seguimiento. Mas ain
en enfermedad metastasica hacia la serosa uterina en mujeres que desean preservar
la fertilidad, la histerectomia se debera evitar y una excision local con preservacion
del cuerpo deberd considerarse en pacientes seleccionados. Por otra parte, no hay
datos sobre la habilidad de la quimioterapia para erradicar el tumer primario del
ovario. En el cancer de testiculo, hay datos presumibles que sugieren que el tumor
puede persistir después de la quimioterapia y que el testiculo ocasionalmente puede
ser un santuario para el farmaco. Puede ser razonable en situaciones excepcionales
preservar un ovario involucrado en un paciente que recibird quimioterapia . Sin
embargo es concebible en esta situacion que el preservar el organo puede
incrementar ¢l riesgo de recurrencia por lo que en la decision deberd tomarse en



cuenta lo que la paciente desea. El advenimiento de la tecnologia de fertilizacion in
vitro afecta ¢l manejo intraoperatorio de estos tumores, ya que convencionalmente
se debera realizar histerectomia cn caso de afeccién bilateral. Sin embargo con la
donacion y transplante de un oocito, con suplemento hormonal, una mujer puede
prescindir de fos ovarios para tener un embarazo intrauterino normal. (6.7.12,1 5.25)
Los tumores de células germinales de ovario se estadifican utilizando un criterio
similar para la etapificacion del cancer epitelial de ovario. En 1986 la Federacién
Internacional de Ginecologia y Obstetricia propuso este sistema.(6,7,1 5,23) Tabla 3
La estadificacion quirirgica determina la extension de la enfermedad, provee
informacién pronostica y guias para e! manejo postoperatorio. Es importante un
abordaje meticuloso, sobre todo para pacientes con enfermedad temprana para
detectar enfermedad metastasica microscépica. Por lo menos esta operacton deberd
incluir la reseccitn del tumor primario, una inspeccién detallada de toda la cavidad
peritoneal, examen citologico del liquido peritoneal y se deberan biopsiar cualquier
drea sospechosa, de no estar presente, se realizaran biopsias aleatorias de drcas de
frecuente diseminacién (fonde de saco, correderas para coélicas, diafragmas),
incluyendo omentectomia. Los ganglios retroperitoneales deberdn palparse y
biopsiar los sospechosos; de lo contrario biopsias a ganglios deberan realizarse
aleatoriamente. (7,15, 25)

La literatura ginecolégica esta repleta de ejemplos de inadecuado estadiaje
quirtirgico, desafortunadamente la mayoria de los pacientes son referidos sin un
adectiado estadiaje por lo que en la mayoria de los centros con series grandes se
valen de una cirugfa reestadificadora vs evaluacion radiologica con tomografia axial
computada de abdomen y pelvis, asi como marcadores tumorales para decidir la
terapia adyuvante. Si se realiza una etapificacién quirirgica, aproximadamente ¢|
32% de los pacientes tienen alterado su estadio original, con un 22% de pacientes
sobreestadificados con metdstasis peritoneales o linfaticas y otro  10%
subestadificado debido a un estadio IIl conr teratoma inmadure en implantes
peritoneales que al revisarlos confirman implantes gliales maduros en la cavidad
peritoneal. Sin embargo la vasta mayoria de las mujeres con tumores
nodisgerminoma y todos los pacientes con disgerminoma puro de ovario con
estadio 1B o mas requeriran quimioterapia adyuvante, por lo que no se beneficiaran
de una reoperacion con solo el propdsito de reestadificacion.{15,24,25,26)

La distribucion por estadio de acuerdo a la Federacion Internacional de Ginecologia
v Obstetricia (FIGO) es diferente a los tumores epiteliales de ovario. En la mayoria
de las series aproximadamente de 60 a 70% son estadio I, el siguiente estadio mas
comun es el 1l entre 25 y 30% y estadios Il y [V poco comunes.(1)

La citorreduccion primaria es uno de los componentes centrales para el manejo del
cancer epitelial de ovario, en cuanto al cancer de células germinales es incierto su
impacto en el seguimiento con enfermedad residual 6ptima o subdptima; la
informacion en la literatura es limitada. La recomendacion en enfermedad
metastasica mantiene los mismo principios que el cdncer epitelial de ovario
avanzado, resecando la mayor cantidad de wumor posible y segura. siendo solo el
30% de los tumores germinales de ovario aproximadamente quirdrgicamente



reducidos a menos de 2cm ¢n una cirugia primaria. El beneficio potencial de iniciar
quimioterapia con enfermedad residual minima fue sugerida por estudios del grupo
oncoldgico de ginecélogos (GOG). Slyton et al, en 1985, reporté que 68% de los
tumores de ¢clulas germinales de ovario con reseccion incompleta, tratados con
vincristing, dactinomicina y  ciclofosfamida (VAC)no respondieron a la
quimioterapia, comparadas con el 28% resecadas completamente. Mas adelante, en
1989, Williams et al, reporta el periodo libre de enfermedad (PLE) en pacientes con
tumor de células germinales nodisgerminal tratadas con cisplatino, vinblastina y
bleomicina (PVB) con enfermedad no medible, comparadas con enfermedad
medible en un 65% y 34% respectivamente. Ademds repoito PLE en enfermedad
residual Gptima después de cirugia inicial, enfermedad residual optima después de
detumorizacién quirirgica y enfermedad residual subdptima en 83, 59 vy 42%
respectivamente. Se debe enfatizar que estas diferencias probablemente no son
debidas a la cirugia, sino a las diferencias biolégicas entre los pacientes que se
pudieron resecar, comparadas con los que no. Sin embargo parece prudente que los
pacientes que razonablemente puede resecarse el tumor, se realice el esfuerzo
quirirgico.(6.7,12,15,20,27,28.29,33)

Asi como en los tumores epiteliales, las influencias relativa de la biologia tumoral.
asi como la habilidad y agresividad quirirgica en los tumores de células germinales
de ovario permanece incierta. Los tumores de células germinales, especialmente
los disgerminomas, generalmente son mucho mas quimiosensibles que los
epiteliales. Por lo que la conveniencia de resecciones extensas de depésitos
metastasicos, especialmente en conglomerados ganglionares en retroperitoneo, es
cuestionado. El cirujano deberd tener un juicio maduro y cuidadoso durante la
cirugia cuando se encuentre en estas situaciones, determinando el riesgo de la
maniobra citorreductora para estos tumores quimiosensibles. (6, 1 2)

En cuanto a la diseccién linfitica o muestreo, uno de los estudios mas largo
publicados es el de la GOG, donde es claro que la linfadenectomia no deberd
realizarse, a menos que exista sospecha a la palpacién duraate Ia cirugia. El estudio
define claramente el grupo de pacientes que recurren, siendo muy pequefio después
de la quimioterapia adyuvante, por lo que la linfadenectomia o muestreo ganglionar
no es necesaria. Por lo que la paciente que aparentemente no esta completamente
estadificada, pero aparentemente tiene enfermedad localizada en este sitio deberg
recibir quimioterapia, y una cirugia reestadificadora no parecerd ser necesaria.
(20,29,30,33)

El concepto de laparotomia de segunda vista para evaluar el estado de la
enfermedad después del tratamiento para cancer d colon fue propuesta por
Wangensteen et al en 1948. Desde 1960, la laparotomia de segunda vista se
incorporé en la rutina del manejo del cancer epitelial de ovario. fue natural que se
extrapolara para el manejo de los tumores de células germinales de ovario. La
utilidad de la cirugia de segunda vista en los tumores de células germinales de
ovario en particular es limitada y controversial. Gersherson et al, reporta un 98% de
hallazgos negativos en 52 pacientes con neoplasias nodisgerminoma. Mas atn, en
46 pacientes con reseccion de tumor de células germinales, que recibieron 3 ciclos



de adyuvancia con bleomicina, etoposido y cisplatino (BEP), 83% se encontraron
libre de enfermedad, 13% con teratoma maduro, ¥ solo el 4% teratoma inmaduro en
la laparotomia de segunda vista. Williams ct al, reporto la cxperiencia del GOG en
un estudio prospectivo, que incluida 3 protacolos utilizando quimioterapia basada
en cisplatino, después de cirugia estadificadora inicial y eitorreduccién en 117
pacientes con tumores de células germinales de ovario, mostrando claramente una
limitada utilidad para la cirugia rutinaria de segunda vista y definié los grupos que
se beneficiarian de este procedimiento, siendo los tumores resccados
incompletamente al inicio y que contenian clementos de teratoma en el tumor
primario. Ocho de 24 pacientes (33%) con estros hallazgos iniciales se beneficiaron,
salvando dos de cuatre pacientes con teratoma inmadure persistente, resecidndose cn
la segunda cirugia y VAC postoperatoria. Por lo tanto, pacicntes con tumores
germinales de ovario resecados completamente al inicio, o con reseceion incompleta
sin tener elementos de teratoma en el tumor primario no se benetician de una cirugia
de segunda vista, ¢l resto debera considerarse e! procedimiento. (6,15.30,51,32.33)

Antes de advenimicnto dela quimioterapia, el pronostico de los pacientes con
tumores de células germinales era sombrio. Excepte los pacientes con
disgerminoma puro, virtualmente todos los pacientes con enfermedad avanvada
morian. Incluso los pacientes con estadio I, solo €1 5 a 20% sobrevivian después dul
tratamiento con cirugia sela, de igual manera la supervivencia era igual con
radioterapia postoperatoria o quimioterapia con un solo agente alquilante.
Actualmente, los pacientes considerados tratamiento quirirgico solo, son aquellos
en estadio A, grado 1 de teratoma inmaduro o estadio | de disgerminema puro, la
cirugia consistird en salpingooforectomia unilateral, encontrando un promedio de
recurrencia del 20%. Gersherson, et al recomienda que para los pacientes referidos
de otras instituciones con disgerminoma puro aparentemente confinados al ovario,
pero no estadificados adecuadamente quimioterapia en 3 ciclos con BEP, mas que
la reexploracién. Dark, et al ademds de conformar lo anterior, menciona que la
incidencia de leucemia mieloide después de quimioterapia que contenga etopésido
es alrededor del 0.6%, siendo una razén que obliga a evitar la quimioterapia
mientras sea posible. La quimioterapia ha mejorado significativamente ls sobrevida
en los tumores germinales avanzados, mientras que los pacientes con estadio la de
teratoma inmaduro grado O o | son curados con cirugia sola. Sugieren que el
excelente prondstico para los pacientes con estadio la pueden mantenerse sin
quimioterapia adyuvante con una supervivencia a 5 affos del 95%, solamente
requirieron quimioterapia para una recurrencia el 25% y todos tuvieron enfermedad
quimniosensible. La recurrencia después de una salpingooforectomia unilateral en
disgerminoma estadio Ia se reporta entre el 17 y 53%. Los pacientes tratados con
cirugia sola y que recurrieron, fueron salvados con radioterapia inicialmente sin un
éxito universal y con infertilidad inevitable, sin embargo con el advenimiento de la
quimioterapia en este estudio todos los pacientes estdn vivos Se deberd recomendar
a los pacientes evitar el embarazo en el primer afio de seguimiento , ya que con el
embarazo es imposible evaluar los marcadores tumorales. En la mayoria de las
series el seguimiento estrecho es por lo menos 2 afios. (1)* (1,7,12,13,)



Los datos en cuanto al beneficio de la cirugia de citoreduccion sceundaria o
salvamento en los tumores de células germinales del ovario es limitada. En 1994
Munkarah y Gershenson reportan ¢l papel de [a cirugia de salvamento en pacientes
quimiorrefractarias con tumor germinal. En su experiencia con 20 pacientes
similares notaron un aumento en la supervivencia de las pacientes que fueron a
cirugia de salvamento y que contenian teratoma inmaduro, comparadas con otros
subtipos histologicos; sugiere que ¢l posible bencficio se encuentre en una
citorreduccion 6ptima (enfermedad residual < 2em). Consideran que la cirugia de
salvamento deberd realizarse en casos selectos basados en la naturaleza de la
enfermedad y posible sintomatologia. (34)

Antes de 1940 el tratamiento para los tumores de células germinales del ovario
consistia primordialmente en cirugia sola, y la supervivencia era poco frecuente.
Durante la década de los 40's el uso de radioisétopos y radiacién postoperatoria
brindé un aumento en la supervivencia de las mujeres con disgerminoma.
Desafortunadamente, las mujeres con tumiores nodisgerminoma prescntaron
radiorresistencia.(4,7)

El prondstico de las pacientes con tumores nodisgerminoma no mejord hasta los
aftos 70's. En 1975, Smith y Rutledge reportaron que 15 de 20 mujeres con tumores
no disgerminoma presentaron una remision después de utilizar vincristina,
actinimicina-D, y ciclofosfamida (VAC). En los afos siguientes este esquema fue
ampiiamente utilizado como el manejo adyuvante de los tumores de células
germinales con respuestas hasta del 75% en etapas tempranas y mds del 50% en
enfermedad avanzada. Existen reportes del M.D. Anderson Cancer Center, Yale y la
GOG revelaron que el VAC presentaba cura hasta del 82% en estadio clinico 1. La
vincristina ¥ actinomicina se habia asociado con neuropatia periférica y
mielosupresion, mientras que la ciclofosfamida presentaba un riesgo potencial para
cistitis hemorragica y disfuncion gonadal.

La evolucién de la terapia sistémica para los tumores de células germinales del
ovario ha sido paralela, tomando la experiencia del tratamiento de los tumores de
células germinales del testiculo por el comportamiento biolégico que comparten.
Con la experiencia del cancer testicular Einhorn y Donahue en 1977 introducen el
esquema de vinblastina, bleomicina y cisplatino. La ventaja principal de este
esquema se debe a la eficacia del cisplatino y rapidamente se vuelve el tratamiento
postoperatorio mas popular encontrando unas frecuencias de respuesta de mas del
95% en estadios 1 y I , 80% en estadio [ll, aproximadamente 60% para el estadio
IV y 40% para las recurrencias. Sin embargo este esquema reportd un aumento en la
mielosupresion y neuropatia periférica debido a la combinacién de vinblastina y
cisplatino, la bleomicina provocaba fibrosis pulmonar y ncumonitis intersticial hasta
en un 2%.

Durante el mismo afio Einhorn y Donahue reportan que el etoposido. un derivado
del epipodofilina se mostraba como un agente activo para el cdncer testicular
refractario. (4,7,36) Lancet 1977, 2:87.



Un estudio multinstitucional aleatorizado disefiados por el GOG reportd una
comparacién entre el esquema PVB y BEP encontrando una igual eficacia y con
menos toxicidad de los pacientes con cancer testicular. En 1985 Slayton et al
reporté la utilizacién postoperatoria de VAC en un estudio de 76 pacientes con un
claro aumento en la sobrevida en mujeres que se citoreducian optimamente. En
1989 Williams et al publicaron la experiencia del GOG con vinblastina,
bleomicina y cisplatino en 89 mujeres con tumores no disgerminoma avanzados
(protocolo 45) con una sobrevida de 71% a 2 afios. En 1991, Williams reperta los
resultados del tratamiento basado en platino para los disgerminomas avanzados (
protocolo 45) donde 19 de 20 mujeres se encontraban libres de enfermedad en un
seguimiento de 26 meses. En 1994, Williams et al reporta al BEP ( protocolo 78 )
con 91 de 93 pacientes vivas sin enfermedad en un seguimicnto de dos aftos. La
terapia de salvamento sistémico con esquemas basados en platino han probado gran
efectividad en la mayoria de las mujeres con tumores de células germinales
refractarios.{12,27.33)

En la actualidad la frecuencia de supervivencia es de 93% a 5 y 10 aflos. nuesiros
datos confirman que el tratamiento adyuvante sisiémico para la mayoria de las
mujeres con tumores de células germinales podrian ser llevadas ha cirugia
conservadora sin comprometer la supervivencia. Ninguna de las mujeres en las
ultimas series que se han presentado después de 1984 han muerto por enfermedad.
(4,30}

Por otra parte en un estudio prospectivo, menciona que aparentemente no es
necesario reestadificar a las pacientes con cirugia.{30)

Objetivo:

1. Evaluar la utilidad de la estadificacién quirirgica en el tumor de células germinales
de ovario.

2. Analisis descriptivo en el tratamiento integral de los tumores de células germinales
de ovario

Pacientes y métodos

Durante el periodo de 1985 a 1999 se revisaron 1397 expedientes con neoplasias de ovario
en el Instituto Nacional de Cancerologia de México, de los cuales 170 pacientes se
presentaban  con tumor de células germinales de ovario. Los pacientes tenian un
procedimiento por lo menos un procedimiento quirirgico y la histologia se reviso
nuevamente por el servicio de patologia. Los pacientes no evaluables tenfan un seguimiento



Un estudio multinstitucional aleatorizado disefiados por el GOG reportd una
comparacién entre el esquema PVB y BEP encontrando una igual eficacia y con
menos toxicidad de los pacientes con cdncer testicular. En 1985 Slayton et al
reportd la utilizacién postoperatoria de VAC ¢n un estudio de 76 pacientes con un
claro aumento en la sobrevida en mujeres que sc citoreducian optimamente. En
1989 Williams et al publicaron la experiencia del GOG con vinblastina,
bleomicina y cisplatino en 89 mujeres con tumores no disgerminoma avanzados
(protocolo 45) con una sobrevida de 71% a 2 afos. En 1991, Williams reporta los
resultados del tratamiento basado en platine para los disgerminomas avanzados (
protocolo 45) donde 19 de 20 mujeres se encontraban libres de enfermedad en un
seguimiento de 26 meses. En 1994, Williams et al reporta al BEP { protocolo 78 )
con 91 de 93 pacientes vivas sin enfermedad en un seguimiento de dos aflos. La
terapia de salvamento sistémico con esquemas basados en platino han probado gran
cfectividad en la mayoria de las mujeres con tumores de células germinales
refractanios.(12,27.35)

En la actualidad la frecuencia de supervivencia es de 93% a 5 y 10 afios, nuestros
datos confirman que el tratamiento adyuvante sistémico para la mayoria de las
mujeres con tumores de células germinales podrian ser llevadas ha cirugia
conservadora sin comprometer la supervivencia. Ninguna de las mujeres cn las
ultimas series gue se han presentado después de 1984 han muerto por enfermedad.
{4.30)

Por otra parte en un esiudio prospectivo, menciona que aparentemente no es
necesario reestadificar a las pacientes con cirugia.(30)

Objetivo:

1. Evaluar la utilidad de la estadificacion quirdrgica en el tumor de células germinales
de ovario.

2. Andlisis descriptivo en el tratamiento integral de los tumores de células germinales
de ovario

Pacientes y métodos

Durante el periodo de 1985 a 1999 se revisaron 1597 expedientes con neoplasias de ovario
en el Instituto Nacional de Cancerologia de Meéxico, de tos cuales 170 pacientes se
ptesentaban  con tumor de célutas germinales de ovario. Los pacientes tenian un
procedimiento por lo menos un procedimiento quirirgico y la histologia se reviso
nuevamente por el servicio de patologia. Los pacientes no evaluables tenfan un seguimiento



Un estudio multinstitucional aleatorizado disefiados por el GOG reportd una
comparacion entre el esquema PVB y BEP encontrando una igual eficacia y con
menos toxicidad de los pacientes con cancer testicular. En 1985 Slayton et al
teportd la utilizacion postoperateria de VAC en un estudio de 76 pacientes con un
claro aumento en la sobrevida en mujeres que se citoreducian Optimamente. En
1989 Williams et al publicarcn la experiencia del GOG  con vinblastina,
bleomicina y cisplatino en 89 mujeres con tumores no disgerminoma avanzados
(protocolo 45) con una sobrevida de 7% a 2 afios. En 1991, Williams reporta los
resultados del tratamiento basado en platino para los disgerminomas avanzados (
protocolo 45) donde 19 de 20 mujeres se encontraban libres de enfermedad en un
seguimiento de 26 meses. En 1994, Williams et al reporta al BEP ( protocole 78 )
con 91 de 93 pacientes vivas sin enfermedad en un seguimiento de dos afios. La
terapia de salvamento sistémico con esquemnas basados en platino han probado gran
efectividad en la mayoria de las mujeres con tumores de células germinales
refractarios.{12,27.33)

En la actualidad la frecuencia de supervivencia es de 93% a 5 y 10 afios, nuestros
datos confirman que el tratamiento adyuvante sistémico para la mayoria de las
mujeres con tumores de células germinales podrian ser llevadas ha cirugia
conservadora sin comprometer la supervivencia. Ninguna de las mujeres en las
ultimas series que se han presentado después de 1984 han muerto por enfermedad.
(4,30

Por otra parte en un estudio prospectivo, menciona que aparentemente no es
necesario reestadificar a las pacientes con cirugia.(30)

Objetivo:

1. Evaluar la utilidad de la estadificacién quirrgica en el tumor de células germinales
de ovario.

2. Analisis descriptivo en el tratamiento integral de fos tumores de células germinales
de ovario

Pacientes y métodos

Durante el periodo de 1985 a 1999 se revisaron 1597 expedientes con neoplasias de ovario
en el Instituto Nacional de Cancerologia de México, de los cuales 170 pacientes se
presentaban  con tumor de células germinales de ovario. Los pacientes tenian un
procedimiento por lo menos un procedimiento quirdrgico y la histologia se reviso
nuevamente por el servicio de patologia. Los pacientes no evaluzbles tenian un seguimiento



menor a 12 meses, o su histologia no era concluyente, es decir, se comportaba con una
biologia tumoral diferente a la histologia corroborada. Se analizé el procedimiento
quirirgico dentro y fuera de la institucion, asi como el impacto de la estadificacién en el
prondstico y tratamiento de las pacientes. Se analizo la citoreduccién primaria, tomando
como oOptima, aquella en la que el residual fuera menor a 2cm, suboptima a la
detumorizacion con residual mayor a 2cm y minima a la toma de biopsia tinicamente. Las
pacientes fueron estudiadas como disgerminomas y no disgerminomas, ya que la biclogia
tumoral, pronéstico y presentacién es diferente. Realizamos un andlisis de frecuencia. asi
como la sobrevida con Kaplan - Muier.

Resultados

Las pacientes se presentaron con una edad media de 22 afios, en un rango entre 11 y 49
afios. En el 91% de las pacientes se enconiraron <on ua Karnofsky de 90% y en el 66% la
sintomatologia se presenté en menos de 3 meses. El cuadro clinico mas comin fue dolor v
tumor palpable en el 54% de las pacientes, encontrado 17 pacientes presentandose con un
cuadro de abdomen agudo y en 8.2% de las pacicntes el tumor se encontré ¢n alguna etapa
del embarazo, siendo la mayoria a termino y como hallazgo de una cesdrea.

Veintitrés pacientes se someticron a cirugia primaria en nuestro instituto y las otras 147
{86%) de las pacientes fueron operadas inicialmente fuera del instituto. Los estudios de
imagen y laboratorio que ser realizaron al ingreso, solamente el 78% de los pacientes tenfan
marcadores tumorales, ultrasonido pélvico y TAC en el 52% de los pacientes vistos en el
instituto sin manejo previo.

Los pacientes fueron estadificados por hallazgos iomograficos, reestadificacion quirirgica
o clinica, mostrandose la distribucion en la grafica 1. Los tumores de células germinales se
localizaron en estadio clinico I en 102 pacientes (64%) y 37 en estadio 1li por afeccion
ganglionar; siendo 19 disgerminomas. La tabla 2 muestra la frecuencia por histologia,
encontrando como el grupo més frecuente a los disgerminomas, y de las histologias No
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menor a 12 meses, o su histologia no era concluyente, cs decir, se comportaba con una
biologia tumoral diferente a la histologia corroborada. Se analizo el procedimiento
quinirgico dentro y fuera de la institucion. asi como ¢l impacto de la estadificacion en el
prondstico y tratamiento de las pacientes. Se analizé la citoreduccion primaria, tomando
como optima, aquella en la que el residual fuera menor a 2cm, subdptima a la
detumorizacién con residual mayor a 2cm y minima a la toma de biopsia Gnicamente. Las
pacientcs fueron estudiadas como disgerminomas y no disgerminomas, ya que la biologia

tumoral, prondstico y presentacién es diferente. Realizamos un analisis de frecuencia, asi
como la sobrevida con Kaplan - Meier.

Resultados

Las pacientes se presentaron con una edad media de 22 afios, en un rango entre {1 y 49
afios. En el 91% de las pacicntes se encontraron con un Karnofsky de 90% y en el 66% la
sintomatologia se presentd en menos de 3 meses. El cuadro clinico mas comun fue dolor y
tumor palpable en el 54% de las pacientes, encontrado |7 pacientes presentandose con un
cuadro de abdomen agudo y en 8.2% de las pacicntes el tumor se encontrd en alguna etapa
del embarazo, siendo la mayoria a termino y como haltazgo de una cesdrea.

Veintitrés pacientes s¢ sometieron a cirugia primaria en nuesiro instituto y las otras 147
(86%) de las pacientes fueron operadas imicialmente fuera del instituto. Los estudios de
imagen y laboratorio que ser realizaron al ingreso, solamente el 78% de los pacientes tenfan
marcadores tumorales, ultrasonido pélvico y TAC en el 52% de los pacientes vistos en el
instituto sin manejo previo.

Los pacientes fueron estadificados por hallazgos tomograficos, reestadificacion quirtrgica
o clinica, mostrandose la distribucién en la grafica 1. Los tumores de células germinales se
localizaron en estadio clinico T en 102 pacientes (64%) y 37 en estadio IIT por afeccidén
ganglionar, siendo 19 disgerminomas. La tabla 2 muestra la frecuencia por histologia,
encontrando como el grupo mas frecuente a los disgerminomas, y de las histologias No
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Tabla 2. Histologia

N %
Disgerminoma 118 69
S. Endodérmicos 10 6
Ca. Embrionario i 1
Coriocarcinoma 1 i
T.Maduro 5 3
T. Inmaduro G 1 3 2
T. Inmaduro G II 2 1
T. Inmaduro GIII 3 2
Mixto 27 16

disgerminoma puros al tumor de senos endodérmicos en un 6%. No se aprecia una gran
diferencia en la distribucién de histologia y estadio clinico come se muestra en la grafica 2.
Los procedimientos quirirgicos no fueron realizados de diferente manera dentro y fuera
del instituto sin embargo, habra que considerar que en cuanto a la ablactén de la fertilidad
los procedimientos fuera del instituto fueron mas conservadores como se aprecia en la
grafica 3 y tabla 3. No obstante en la grifica 4, se observa claramente como en el tiempo
los procedimientos cada vez han sido mas conservadores. En cuanto al hallazgo
transoperatorio se encontré una media de tamafio tumoral de [8cm (rango de 11 a 49cm) y
encontrandose 19 pacientes con tumor bilateral, siendo el disgerminoma €] mas frecuente,
El 12% de los disgerminomas y 15% de los tumores de senos endodérmicos se encontraron
de manera bilateral, y una sola paciente se encontraba en estadio clinico III.

Grafica 2
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Grafica 3
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Las pacientes gue fueron operadas inicialmente en el instituto, solamente al 22% se realizé
una rutina completa de ovario como la FIGO propondria para la adecuada estadificacion.
Sin embargo, existe un gran sustento en la literatura para poder estadificar a estas pacientes
preservando la fertilidad, anatizando los componentes de la cirugia dentro del instituto
solamente el 13% de la estadificacion conservadora de la fertilidad contiene todos los
elementos indispensables.



Grafica 4.

Historia Cirugia Reestadificadora

Porciento

1955 195% - L4 1595 179%

]

Fueron llevadas a reestadificacion a 47 pacientes encontrando hallazgos positivos en el
16% de estas. sin embargo no existio diferencia en el tratamiento adyuvante en cuante a

esquema, dosis y ciclos,

En ¢l 65% de las pacientes tuvieron una citoreduccion 6ptima. siendo esta mas frecuente
en las pacientes operadas iniciaimente en el instituto como se aprecia en las graficas 3 ¥ 6.
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En total se realizaron procedimientos quirdrgicos a 70 pacientes (23 sin tratamiento previo
y 47 con reestadificacion. )Encontrando un sangrado mayor de 500ml. en €l 13% con un



tiempo aproximado de 2.3hrs. y 3 dias de estancia intra hospitalaria como media. Sesenta
pacientes no presentaron ninguna complicacion, sin embargo el 60% de las complicaciones
fucron graves. El resto de las pacientes sé reestadificaron con estudios de imagen.

LLos pacientes con disgerminoma se¢ evaluaron a 89 de 117 pacientes, ya que ¢t 24% restante
se eliminaron por perderse en menos de 12 meses, © por no haber concordancia con la
histologia. Sesenta pacientes recibieron quimioterapia adyuvante, wtilizando CDDP/CFA
como esquema en el 90% de los casos con una dosis establecida en la Tabla 4, el 73% de
estos pacientes tenian enfermedad medible y tuvieron una respuesta completa en el 92%.
sin embargo hay que considerar que las pacientes sin respuesta completa, documentada se
pueda deber a necrosis o teratoma que solamente recibiria observacion. Estas pacientes
tuvieron un seguimicnto de 72.5 meses (14-185), y al compararlas con las pacientes que
solo recibieron cirugia (22 pacientes) en estadio clinico 1, con una sobrevida de 77.5 meses
(12-180), aunque no mostrd significancia estadistica con prucha de t student (p 0.116),
llama la atencion que es clinicamente comparable ain cuando se analizaron con los de
estadio clinico I con quimioterapia adyuvanie. Las pacientes evaluables con disgerminoma
no presentaron ninguna recurrencia, despuds de recibir el tratamiento adecuado. Unico en
esta institucion; reportando curacion del 100% de las pacicntes. Reportamos 6 muertes.
donde habréd que destacar que 4 pacientes no recibieron (una de estas fue de manera
incompleta) tratamiento adyuvante y se encontraban en estadios avanzados, muriendo en
los primeros 15 dias, hay otras 2 pacientes que recibieron cirugia en el instituto, una de
ellas fallecio, producto de choque hipovolémico en el postoperatorio inmediato, la otra
tenia enfermedad mediastinal con repercusion respiratoria y presenté deterioro respiratorio
Jurante ¢l acto quirirgico. Estas pacientes se detallan en la Tabla 3.

Tabla 4.
; Esquema : Drogas Dosis / dia !
{CISCA Cisplatino T100mg/m2, dia | Cada 21 dias
| Ciclofosfamida | 800mg/ma2. dia | |
5 Adriamicina '90-70mg/m2 dia | B
"CDDP/CFA Cisplatino "100mg/m2. dia 1,8,15,45.33
| | Ciclofosfamida 1000mg'm2. dia 1 y 43 |
"BEP Bleomicina *30mg, dia 1, 8,15 ' Cada 21 dias
‘ Etoposido f100mg/m2 dia 1 al 5
| Cisplatino | 20mg/m2 dia 1 al 5 N




Tabla 5. Pacientes muertas con disgerminoma

1 pi 3 4 5 6
Estadio Clinico i v 11 v v I
Enf. Medibie + + + + + +
Tratamiento Cx Cx Ningun  Ningu  Ningun Ox
Seguimiento 30d 15d 15d 15d 15d 90 d
Complicaciin San Resp. IRA ? ? IRA
Histologia ? + +

Existen 26 pacientes perdidas con un seguimicnto menor 2 un afio, aunque ne son evaluables »
contamos con poca informacion. podemos decir, que 11 solamente recibieron tratamiento con
cirugia, ¥ nueve de estas se encantraban en estadio I, por los resultados previos podemos asumir
razonablemente que se encuentran vivas y sin enfermedad, hay otras 2 en estadio clinico 1V, asi
como 2 del resto que na compieto la quimioterapia que razonablemente habran tenido recurrencia o
muerte por la enfermedad.

Las pacientes evaluables con tumor no disgerminoma, son 40, de las cuales, 7 (18%) recibieron
lnicamente tratamiento quirirgico, de las cuales 5 estan vivas, 2 muertas y una de estas por
recurrencia. Las 33 pacientes restantes. recibicron quimioterapia con esquema de CISCA en el 47%
y CDDP/CFA en el [1%, encontrando -+ pacientes con recurrencia y 4 fallecicron.

La pacientes que presentaron recurrencia, principaimente fue locoregional entre 6 y 36 meses, en
estadio clinico uno y salvadas con nuevo esquema de quimioterapia, sin embargo hay otra con
estadio clinico 111 que no termind el esquema y fallecid.

En nuestro estudio reportamos 8 pacientes muertas, inicialmente en estadios avanzados, con
enfermedad medible y que solamente 7 de estas solo recibteron | ciclo de quimioterapia, la otra
recibid un esquema al parecer adecuado sin embargo fuera de la institucion. La principal causa de
muerte fue una insuficiencia renal en 3 pacientes, 2 con complicacién respiratoria; sepsis y
desequilibrio electrolitice en ¢l resto de las pacientes.

En cuanto a las pacientes perdidas solamente $ de 12 recibieron tratamiento completo con
quimioterapia adyuvante, y razonablemente pudieran estar vivas sin actividad tumoral.



Discusion.

Es innegable que el tumor de células germinales de ovario ¢s unos de los éxitos mas
grandes del tratamiento oncolégico, mostrando la evolucién en los dltimos 20 afios de la
quimioterapia, con un aumento dramético en la sobrevida; no obstante en nuestra
institucidn el esquema utilizado muestra una respuesta mejor que la que se reporta en los
demas centros.  Existen varias consideraciones para el abordaje y tratamiento
mulsidisciplinario de estos tumores. La mayoria de las pacientes son inicialmente tratadas
en un centro no oncoldgico y con todas las deficiencias que esto conlleva. (7.9.20,26)

El abordaje inicial de una paciente con una masa anexial, donde la may oria son benignas. lo
mas importante en la evaluacion diagnostica es la exclusién de malignidad. La historia
clinica completa, examen fisico ¢ imagen por ultrasonido son indispensables para la
evaluacion. El estudio deberd iniciar desde la sospecha diagnostica. en cuanto a edad,
cuadro de presentacion y tamafio anexial, durante la edad reproductiva un quiste anexial de
10cm asintomético deberd ser observado, aya que el 70% se resuelven. (38) Las
caracteristicas ultrasonogréficas son determinantes para la malignidad, sin embargo en
nuestra serie encontramos que aunque de manera erronea no contibamos con la mayoria de
fos estudios, habia un 10% de los ultrasonidos reportados como benignos, y resultando un
tumot germinal, por lo que la sospecha clinica una vez mas deberd imperar para cualquier
tratamiento. Una vez con la sospecha de un tumor germinal de ovario, toda paciente deberd
contar con un estudio de tomografia abdominal de base, Rx de térax y marcadores
wmorales; ya que con solo esto y sin necesidad de un estudio histopatologico en caso de ser
positivos podriamos iniciar un tratamiento sistémico; siendo este la piedra angular del
tratamiento.

En la sospecha de un tumor germinal de ovario, el manejo inicial es quirdrgico por lo que
es indispensable el recurso de estudio transoperatorio, recordando que en el 10% de las
pacientes ingresan con un cuadro de abdomen agudo. Los pacientes con enfermedad
limitada (estadio 1 e incluso [I), el manejo es simplemente resecar el tumor, es necesario un
esfuerzo extremo para conservar la fertilidad, incluso en aquellos bilaterales habra que
determinar con estudio transoperatorio la histologia, si se trata de un teratoma; el
(ratamiento indicado es cistectomia, si se trata de un disgerminoma podra preservarse la
fertilidad atin dejando enfermedad macroscépica si no contamos con los recursos de
tecnologia con fertilizacion in vitro, o si las caracteristicas del tumor no ponen en riesgo a
la paciente de torsién, ruptura o sangrado como lo mencionan en diferentes estudios de la
literatura, ya que no se compromete el prondstico en cuanto a periodo libre de enfermedad
o sobrevida. (7,9,20,28-30)

La importancia para la citoreduccidn optima no es clara en la literatura, existen estudios
donde muestran mejor respuesta de la quimioterapia sin enfermedad medible, sin embargo
en estudios mas recientes, los contradicen y comentan que en los esquemas actuales no
existe gran diferencia, tomando en cuenta la morbilidad que conlteva. En nuestra serie no
hubo impacto negativo en aquellos pacientes con enfermedad medible. Sin embargo como
en el resto de la literatura consideramos que la citoreduccidn deberd realizarse con un gran



juicio quirdrgico. y siempre tomando en cuenta 12 gran respuesta a ta quimioterapia de estos
tumores. (20,27-30)

Existen indexados alrededor de 2100 articulos de tumor germinal de ovario, sin embargo
solo algunos autores dejan entrever que se recomienda {a estadificacién quirdrgica, habra
que sefialar que la recomendacion de la FIGO es estadificar estos tumores de la misma
manera que a los de estirpe epitelial, sin embargo la mayor evolucidn del tratamiento se
debe a los estudios y experiencia con el germinal de testiculo con el que en cuanto a
biologia tumoral comparte similitud. (7,9,20,23,25-29)

Probablemente es razonable realizar cstadificacién quirirgica conservadora de la fertilidad,
con todos sus componentes: reseccion del tumor primario. Lavado peritoneal, exploracién
de la cavidad y muestreo aleatorio cn fondo de saco, correderas célicas y diafragma,
palpacién de ganglios retroperitoneales y hacer un muestreo en area de sospecha. El
problema radica en la reestadificacién después de una cirugia primaria estadificada
incompletamente. En nuestro estudio la estadificacion actual no es prondstica, ni cambia el
manejo terapéutico, por lo que no deberd recomendarse. ya que cada procedimiento
quirirgico o la extension del procedimiento, ticne el riesgo potencial de comprometer la
fertilidad, induciendo adherencias pélvicas, distorsion tubdrica. Por otra parte en nuestra
setie es claro el poco beneficio de la cirugia extensa y €l aumento en la morbi-mortalidad
de un tumor que en nuestro centro ¢s §00% curable con el rratamienio adecuado. El tumor
de células germinales tiene una alta respuesta a la quimioterapia. incluso en el tratamiento
de la recurrencia. Existen marcadores tumorales sensibles en la mayoria de los casos, por lo
que la cirugia estadificadora no tiene lugar. algunos autores mencionan como factor
pronéstico el componente de senos endodérmicos o AFP > de 1000 para recurrencia, sin
embargo alin no ¢s ¢lara la literatura,

La cirugia de segunda vista estard indicada solamente cuando existia componente de
teratoma en el tumor primario, incompletamente resecado, asi como en la enfermedad
residual. No obstante en nuestra serie se observo pacientes con enfermedad residual
después de quimioterapia en disgerminoma, ya que en la experiencia del instituto ¢n los
umores testiculares se trataba de necrosis, y aumentibamos la morbilidad al tratar de
resecarla.
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juicio quirirgico. y siempre tomando en cuenta la gran respuesta a la quimioterapia de estos
tumores. (20,27-30)

Existen indexados alrededor de 2100 articulos de tumor germinal de ovario, sin embargo
solo algunos autores dejan entrever que se recomienda la estadificacion quirrgica, habra
que sefialar que la recomendacion de la FIGO es estadificar estos tumores de la misma
manera que a los de estirpe epitelial, sin embargo la mayor evolucion del tratamiento sc
debe a los estudios y experiencia con el germinal de testiculo con el que en cuanto a

s

biologia tumoral comparte similitud. (7,9,20.23,25-19)

Probablemente es razonable realizar estadificacion quirargica conservadora de la fertilidad,
con todos sus componentes: reseccion del tumor primario. Lavado peritoneal, ¢xploracion
de la cavidad y muestreo alcatorio en fondo de saco, correderas colicas y diafragma.
palpacién de ganglios retroperitoncales y hacer un muestreo en drea de sospecha. El
problema radica en la reestadificacion después de una cirugia primaria cstadificada
incompletamente. En nuestro estudio la estadificacion actual no es prondstica, ni cambia el
manejo terapéutico, por lo que no debera recomendarse. ya que cada procedimiento
quirtirgico o la extensién del procedimiento, tiene el riesgo potencial de comprometer la
fertilidad, induciendo adherencias pélvicas, distorsién tubarica. Por otra parte en nuesira
serie es claro el poco beneficio de la cirugia extensa y el aumento en la morbi-mortalidad
de un tumor que en nuestro centro es 100% curable con el tratamiento adecuado. El tumor
de células germinales tiene una alta respuesta a la quimioterapia, incluso en el tratamiento
de la recurrencia. Existen marcadores tumorales sensibles en la mayoria de los casos, por to
que la cirugia estadificadora no tiene lugar. algunos autores mencionan como factor
prondstico el componente de senos endodérmicos o AFP > de 1000 para recurrencia. sin
embargo alin no es clara la literatura.

La cirugia de segunda vista estard indicada solamente cuando existia componente de
teratoma en el tumor primario, incompletamente resecado, asi como en la enfermedad
residual. No obstante en nuestra serie se observd pacientes con enfermedad residual
después de quimioterapia en disgerminoma, ya que en la experiencia del instituto en los
tumores testiculares se trataba de necrosis, ¥y aumentdbamos la morbitidad al tratar de
resecarla.
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