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RESUMEN

Introduccioén: el cancer de ovario tiene una alta mortalidad, solo precedida por el de mama, y
constituye la primera causa de muerte por cancer ginecolégico, a pesar de que su frecuencia es
menor que la de los canceres que se presentan en el Gtero.

Objetivo: describir los tipos de tratamientos realizados, sus resultados y su relaciéon con el tipo
histolégico y estadios de los tumores.

Métodos: se realizd un estudio observacional, retrospectivo, entre los afios 2001 y 2013 en el
Hospital Ginecobstétrico Docente «Ramédn Gonzalez Coro», en 98 pacientes con cancer de ovario.
La informacion se recogi6é de las historias clinicas. Se empleé la prueba de Ji al cuadrado para la
asociacién entre variables cualitativas, y p < 0,05 se consider6 significativo.

Resultados: de las 80 pacientes que recibieron quimioterapia poscirugia, en 54 (67,5 %) se
administraron entre cinco y seis ciclos, con una mediana de seis. La combinacion mas utilizada fue
carboplatino con taxol en 36 (45,0 %). Los mayores porcentajes de reseccion completa y cirugia
Optima se concentraron en las pacientes con tumores epiteliales y del estroma gonadal: 52,1 % y
52,6 %, respectivamente, asi como las que tenian estadio I: 22 (68,8 %), con asociacion
significativa. En 36 (37,1 %) de las pacientes operadas, habia indicacién de cirugia de intervalo.
Experimentaron recaida de la enfermedad 44 (45,4 %).
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Conclusiones: la terapéutica primaria fue la cirugia, con relativamente altos porcentajes de
reseccién completa e intervencion 6ptima. La quimioterapia mas empleada fue la combinacion de
platinos y taxol. No se obtuvo asociacién significativa entre los tratamientos y los tipos de canceres.

DeCS: neoplasias ovaricas/terapia.

ABSTRACT

Introduction: ovarian cancer has a high mortality and constitutes the first cause of death from
gynecological cancer; it is only preceded by breast cancer although its frequency is lower than other
uterine cancers.

Objective: to describe types of treatments performed, their results in this group of patients and their
relationship to histology and tumor stages.

Methods: an observational, retrospective study of 98 patients with ovarian cancer was carried out
at the «Ramoén Gonzalez Coro» Gyneco-Obstetric Teaching Hospital from 2001 to 2013. Data were
collected from their medical records. Chi-square test of association was used, and

p < 0.05 was considered statistically significant.

Results: a number of 45 (67.5 %) received five and six cycles of chemotherapy, with a median of
six from the 80 patients who received it after surgery. The most used combination was carboplatin
and taxol in 36 (45.0 %). The highest percentages of complete optimal surgical resection were
focused on patients with epithelial and stromal tumors: 52.1 % and 52.6 % respectively, as well as,
in patients with stage | disease: 22 (68.8 %) with significant association. In 36 (37.1 %) of the
operated patients was indication of interval surgery. The 44 (45.4 %) had a disease relapse.
Conclusions: the primary therapeutic option was surgery with relatively high percentages of
complete resection and optimal intervention. The most commonly used chemotherapy was the
combination of platinum and taxol. There was no significant association between treatments and
types of cancer.

DeCS: ovarian neoplasms/therapy.

INTRODUCCION

El cancer de ovario tiene una alta mortalidad, solo precedida por la del cancer de mama, y es la
primera causa de muerte por cancer ginecolédgico a pesar de que su frecuencia es menor que la de
los canceres que se presentan en el Gtero."

El cancer de ovario no es un asesino silencioso; sucede que sus signos y sintomas tempranos no
son interpretados adecuadamente. Se ha demostrado que el 95 % de las mujeres tienen sintomas
abdominales inespecificos y ligeros, como malestar abdomino-pélvico, sintomas gastrointestinales
vagos (dispepsia, saciedad temprana, meteorismo, cambios del habito intestinal) y sintomas
urinarios (urgencia miccional o polaquiuria), desde muchos meses antes del diagndstico, y tanto las
pacientes como sus familiares los atribuyen a cambios inespecificos de la menopausia, la edad, el
estrés, la depresion o a problemas intestinales. Por ello, las mujeres reciben tratamiento médico
sintomatico sin la realizacion de un examen del abdomen y la zona pélvica. Como resultado, es
muy frecuente que ocurra un retraso sustancial antes del diagndstico de una tumoracién ovarica.?
El cancer de ovario presenta sintomas evidentes: sangrado vaginal, dolor moderado o intenso, y
ascitis, cuando ya es innegable la presencia de una tumoracion en estadios avanzados de la
enfermedad. Los sintomas tipicos para etapas tempranas son muy inespecificos y ligeros.’

Mas alld de su importancia epidemioldgica, al constituir la cuarta causa de mortalidad por cancer
en la mujer (después de las originadas por cancer de pulmén, mama y colorrectal), el carcinoma de
ovario tiene una relevancia especial, ya que representa una forma de cancer quimiosensible,
paliable, e incluso curable en etapas avanzadas de su evolucién. El carcinoma de ovario es uno de
los tumores solidos mas tratable, ya que la mayoria son sensibles a los agentes antineoplasicos.*
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Actualmente poco se conoce sobre los resultados del tratamiento del cancer de ovario, por lo que
se realizo el presente estudio con pacientes atendidas en el Hospital Ginecobstétrico Docente
«Ramon Gonzalez Coro» de La Habana, durante el periodo comprendido entre los afios 2001 y
2013, con el objetivo de describir los tipos de tratamientos realizados y sus resultados en este
grupo de pacientes, asi como su relacién con el tipo histolégico y estadios de los tumores.

METODOS

Se realiz6 un estudio observacional retrospectivo de pacientes con cancer de ovario atendidas en
el Hospital Ginecobstétrico Docente «Ramon Gonzalez Coro» de La Habana.

El universo estuvo compuesto por las 98 pacientes que recibieron atencién médica en este hospital
por presentar una tumoracion ovarica maligna, entre enero de 2001 y julio de 2013.

Se excluyeron aquellas que padecian:

Tumoraciones benignas del ovario

Tumores metastasicos de ovario

Historias clinicas incompletas o con informacién insuficiente, que no permitieran la obtencién de la
informacion necesaria

De las pacientes con diagnéstico de cancer de ovario, se obtuvo la historia clinica y el diagndstico
anatomopatoldgico de esta enfermedad. Se trata de un estudio retrospectivo, no invasivo, basado en
la recoleccion de informacién escrita en las historias clinicas de pacientes que fueron tratadas en el
hospital por padecer cancer de ovario en el periodo de estudio, por lo que no se consideré preciso
solicitar autorizacion para utilizar esos datos. La informacion sobre la identificacion de cada mujer fue
tratada de manera confidencial y no se publica ni se utiliza dato alguno que permita conocer su
identidad. El estudio fue aprobado por el Consejo Cientifico del Hospital Ginecobstétrico Docente
«Ramon Gonzéalez Coro».

Se empled la prueba de Ji al cuadrado para la asociacion entre las variables cualitativas, y p < 0,05
se consider6 significativo. El andlisis estadistico se realizd con el SPSS 19.0 (SPSS, Chicago, IL)
sobre Windows 7 (Microsoft, Redmond, WA).

RESULTADOS

En la tabla 1 se muestra la distribucién del tratamiento inicial recibido por las pacientes incluidas en
el presente estudio, segun el estadio clinico de la enfermedad. En una paciente de 72 afos, con
antecedentes de madre y hermana fallecidas por cancer de mama, que acudi6 a consulta por dolor
en bajo vientre, se administré quimioterapia como tratamiento inicial porque fue considerada como
«inoperable» desde que acudi6 a la consulta, y se trato de la paciente con tumor de la granulosa y
carcinosis peritoneal en estadio 1V; en ella, el examen por ultrasonografia revelé la existencia de
una tumoracién pélvica, y en la tomografia axial computarizada se constaté una imagen tumoral
ovarica con tumores en la pelvis. La quimioterapia consistio en seis ciclos de carboplatino +
ciclofosfamida. Después de finalizada la quimioterapia, fue necesario realizar una colostomia, por
oclusion del colon posterior. En esa cirugia, se encontr6 metastasis en epiplén, en los ganglios
preadrticos y érganos ginecoldgicos. La paciente fallecio seis meses después.
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Tabla 1. Distribucion del tratamiento inicial recibido por las pacientes estudiadas.

Ciclos de quimioterapia (n = 97) No. %
Ninguno 17 15,5
1-2 14 14,4
3-4 12 12,4
5-6 54 55,7
Esquemas de la quimioterapia (n = 97)

Ninguno 17 15,5
Carboplatino + taxol 36 37,1
Cisplatino + ciclofosfamida 18 18,6
Carboplatino + ciclofosfamida 11 11,3

Taxol + cisplatino 6 6,2
Carboplatino + bleomicina 2 2,1
Taxol solo 1 1,0
Carboplatino + adriamicina 1 1,0
Cisplatino + etopésido + bleomicina 1 1,0
Ciclofosfamida solo 1 1,0
Resultados del tratamiento quirdrgico inicial (n = 97)

Reseccion completa 24 24,7
Cirugia 6ptima 28 28,9
Cirugia no 6ptima 40 41,2
Tumor irresecable 5 5,2

Se realizé estadiamiento quirtrgico en todas las pacientes con excepcion de dos (2,1 %) de las 97
que fueron operadas como primer tratamiento, pero no se resefia en la historia clinica la causa de
que no se hiciera el estadiamiento. En 17/97 (15,5 %) no se administré quimioterapia con
posterioridad a la cirugia. De las 80 pacientes que la recibieron, a 14 (17,5 %) se les administré
entre uno y dos ciclos, con una mediana de dos ciclos de tratamiento; doce (15,0 %) recibieron
entre tres y cuatro ciclos, con valor de la mediana de tres ciclos; en 54 (67,5 %) se administraron
entre cinco y seis ciclos de quimioterapia con una mediana de valor 6.

La combinacién mas utilizada en las 80 pacientes que recibieron quimioterapia fue la de
carboplatino + taxol en 36 (45,0 %), seguida, en orden de frecuencia, por la de cisplatino +
ciclofosfamida en 18 (22,5 %), y en 11 (13,8 %) se administré carboplatino + ciclofosfamida. Otras
combinaciones de farmacos quimioterapéuticos tuvieron frecuencias menores. Los agentes para
quimioterapia mas utilizados fueron el carboplatino y el taxolen: 49 (61,3%) y 43 (53,8 %),
respectivamente. En mas de la mitad de las pacientes operadas (53,6 %), se pudo realizar
reseccion completa del tumor o la cirugia fue 6ptima. En 5/97 (5,2 %) pacientes, el tumor fue
irresecable.

En el grafico 1 se muestra la distribucion de los resultados del tratamiento quirdrgico inicial, seguin
el tipo de tumor.
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Grafico 1. Distribucion de los resultados de la cirugia inicial, segun el tipo de cancer en las
pacientes estudiadas.

Los mayores porcentajes de reseccion completa y cirugia éptima se concentraron en las pacientes
con tumores epiteliales y del estroma gonadal: 52,1 % y 52,6 %, respectivamente. De los cinco
tumores irresecables, cuatro eran epiteliales. Los valores de la prueba y* = 2,691, grados de
libertad = 6 y p = 0,846 muestran que no hubo asociacion significativa entre esas variables.

En la tabla 2 se observa la distribucion de los resultados del tratamiento inicial, segun el estadio
clinico en las pacientes del presente estudio.

Tabla 2. Distribucién de los resultados de la cirugia inicial segun el estadio clinico de la
enfermedad en las pacientes estudiadas.

Estadio Resultados de la cirugia inicial Total
clinico
Reseccién Cirugia Cirugiano Tumor
completa Optima Optima irresecable
I No. 13 10 9 0 32
% 54,2 35,7 22,5 0 33,0
Il No. 4 5 8 1 18
% 16,7 17,8 20,0 20,0 18,6
1 No. 5 12 16 1 34
% 20,8 42,9 40,0 20,0 30,0
v No. 2 1 7 3 13
% 8,3 3,6 17,5 60,0 13,4
Total No. 24 28 40 5 97
% 100,0 100,0 100.0 100,0 100,0
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Los mayores porcentajes de reseccién completa y cirugia éptima se concentraron en las pacientes
que tenian estadio | de la enfermedad: 23/32 (71,9 %). En las pacientes que tenian su enfermedad
en estadios Il o Il fueron similares los porcentajes de reseccion completa y cirugia éptima que en
aquellas en que la cirugia no fue éptima o el tumor fue irresecable. En las pacientes en estadio IV,
el 76,9 % de las cirugias tuvieron resultados no éptimos o no se pudo resecar el tumor. Los valores
de la prueba Xz = 19,968, grados de libertad = 9 y p = 0,018, indican que existi6 asociacion
significativa entre esas variables.

En cuanto a la distribucion de los resultados de la cirugia de intervalo en las pacientes que tenian
esa indicacion, se encontré que en 36/97 (37,1 %) de las pacientes operadas, habia indicacién de
una cirugia de intervalo, la que fue realizada a 22/36 (61,1 %); se desconoce el motivo por el cual
no se practicé esa cirugia en las 14 pacientes restantes. En 7 de 10 de estas cirugias, hubo
reseccién completa del tumor (31,8 %) o el resultado de esta fue 6ptimo (36,4 %). En una de cada
tres de las que requirieron cirugia de intervalo, esta fue no 6ptima (27,3 %) o fue imposible resecar
el tumor (4,5 %).

En el gréfico 2 se presenta la distribucion del estado de la enfermedad al final del tratamiento con
cirugia, quimioterapia y cirugia de intervalo en las pacientes que tenian esas indicaciones, como
procedimientos para tratar de lograr la cura o paliar los efectos de la enfermedad.

M Enfermedad estable M Respuesta completa

Respuesta parcial M Progresion de la enfermedad

Gréfico 2. Distribucidon del estado de la enfermedad de la paciente
al final del tratamiento inicial.

En una de cada cuatro, se obtuvo una respuesta completa o parcial, respectivamente. La
enfermedad permaneci6 estable en dos de cada cinco pacientes, y en una de cada 16 se produjo
progresion.

Experimentaron recaida de la enfermedad 44/97 (45,4 %) pacientes (se excluye aqui la que no
pudo ser operada después del diagnéstico); el tratamiento y los resultados de este se muestran en
la tabla 3. El tiempo promedio libre de enfermedad fue 12,9 + 9,3 meses, con IC 95 % de 10,1 —
15,8, minimo y maximo de 2 y 31 meses, respectivamente. En tres de cada cuatro pacientes que
sufrieron recaida, se realizé intervencion quirlrgica y, ademas, se aplicO quimioterapia
neoadyuvante; en una de cada seis se administré quimioterapia solamente, y una de cada 11 fue
operada sin aplicar otra terapia después de la cirugia. Se obtuvo respuesta completa al tratamiento
de la recaida en dos pacientes Unicamente, y existié respuesta parcial en una de cada cinco
mujeres; la enfermedad permanecio estable en la tercera parte de las pacientes que sufrieron
recaida, y hubo progresion del cancer en el 43,2 % de estas enfermas.
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Tabla 3. Distribucién de los tratamientos y sus resultados en las pacientes
con recaida de la enfermedad [n = 44].

Recaida de la enfermedad No. %
No 53 54,6
Si 44 45,4
Tratamiento de la recaida [n = 44]
Quimioterapia 7 15,9
Cirugia 4 9,1
Ambos 33 75,0
Resultados del tratamiento de la recaida [n = 44]
Respuesta completa 2 45
Respuesta parcial 8 18,2
Enfermedad estable 15 34,1
Progresion de la enfermedad 19 43,2
DISCUSION

Las limitaciones del presente estudio, que deben considerarse para valorar mejor los resultados y
opiniones formuladas, fueron, entre las mas importantes, las siguientes: en primer lugar, las
historias clinicas revisadas no poseian un grado de claridad y completamiento muy buenos, lo que
obligé a que hubiera que desechar alguna informacién; por ejemplo: los detalles de la cirugia
realizada, por estar registrada incompleta en muchos casos, o la razén por la que no se aplicé
quimioterapia, por lo que no fue posible establecer con seguridad si se administr6 o no
quimioterapia neoadyuvante en las pacientes que lo requerian; tampoco se precisaron los casos en
que se produjo quimiorresistencia a los compuestos de platino, ni se pudo proporcionar una
incidencia confiable de las pacientes con cancer de ovario que fueron atendidas cada afio en el
hospital.

Otra limitacién que tuvo este trabajo fue que no se realiz6 seguimiento a las pacientes, sino que la
informacion se baso en la que estaba registrada en las historias clinicas y en las enfermas que auln
estaban vivas al final de julio de 2013, fecha en que se hizo el cierre del registro de informacién del
presente estudio. Saber qué ha sucedido con ellas queda para estudios futuros, lo que aportaria
informacion muy Util para el tratamiento de pacientes con cancer de ovario.

La cirugia primaria, con intencién de citorreduccién maxima posible, se realizé en el 68,2 %, que es
similar a lo informado en un estudio realizado en el Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia
(INOR) en pacientes diagnosticadas de cancer de ovario y tratadas en este centro entre los afios
2001 y 2005, donde se logré cirugia 6ptima en el 63,5 %.°

El nimero de pacientes que tuvieron recaida o persistencia de la enfermedad se corresponde con
los altos porcentajes de histodiagnésticos desfavorables y una proporcién de pacientes con la
enfermedad en estadios avanzados (casi la mitad); este resultado es similar al informado por
Colombo y colaboradores en el afio 2010;° otros estudios sefialan que la supervivencia media es
menor de un afio en estos casos.”®

Esta establecido, y es casi ineludible, que las pacientes con cancer de ovario reciban quimioterapia
sistémica postoperatoria. No obstante, ya se recomienda la posibilidad de mantenerla solamente
en observacion, si los tumores estdn bien diferenciados y en etapas IA o IB, ya que la
supervivencia es muy alta: alrededor del 90 % para este grupo, solo con tratamiento quirlilrgico.9
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El esquema carboplatino-taxol por seis ciclos sigue siendo el mas recomendado en los tumores
epiteliales, y también lo fue en este estudio, donde este tipo histolégico predominé.*

En el 845 % de las afectadas, se utilizd6 la quimioterapia como tratamiento adyuvante o
neoadyuvante; en la mayoria de las historias clinicas revisadas no se pudo precisar con exactitud
cual de las dos referidas fue la que se utilizé, y por esa razén se mencionan unidas. Por la misma
causa, se omite cualquier comentario sobre la quimiorresistencia a los compuestos de sales de
platino. Varios estudios han tratado de demostrar que la quimioterapia neoadyuvante no es inferior
al tratamiento estandar y que esta es superior en cuanto a una menor morbilidad y mortalidad
relacionadas con el procedimiento quirdrgico; ya algunos de ellos dieron a conocer sus resultados
en el 2010 y concluyeron que en las pacientes con cancer de ovario, tubarico o peritoneal primario
en una etapa avanzada (IlIC o 1V), la supervivencia —luego de la quimioterapia neoadyuvante,
seguida de cirugia de intervalo— es similar a la de las pacientes que recibieron tratamiento
quirdrgico primario seguido de quimioterapia. Pero no se demostro superioridad de la quimioterapia
neoadyuvante en relacion con los efectos adversos, calidad de vida o morbilidad y mortalidad
postoperatorias.®**

Varios estudios han mostrado altos porcentajes de reaccion favorable a la quimioterapia, mayor
intervalo libre de enfermedad y superior supervivencia promedio en pacientes en las que se logré
realizar una citorreduccién 6ptima.'” Estas observaciones se apoyan en estudios basicos que
sugieren que las grandes masas tumorales tienen areas anéxicas pobremente perfundidas, que no
son accesibles a los agentes citotoxicos; ademas, los tumores de mayor tamafio pueden tener una
proporcién superior de células en etapa de reposo; estas células no proliferativas pueden ser
menos sensibles a los agentes citotoxicos.*?
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