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El papel de la laparoscopia

en el cancer epitelial de ovario

The role of laparoscopy in epithelial ovarian cancer

Audifred-Salomén J,' Martinez-Madrigal M.>

> RESUMEN

Una de las circunstancias mas frecuentes para todo gi-
necdlogo, que presenta dificultades de diagndstico y
terapéutico, es el comportamiento que se debe seguir
ante una masa anexial con probabilidades de ser ma-
ligna, ya que la decisién repercute en el prondstico.
¢Existe algin indice por imagen que determine si la
tumoracién de ovario es benigna o maligna? Las masas
anexiales afectan de 2.5% a 7.89% de las mujeres, a cual-
quier edad; 80% son benignas y se tratan con cirugia.
De 13% a 21% son malignas, situacion que hace que
el comportamiento quirdrgico deba guiarse por princi-
pios oncoldgicos. Por ello es importante un adecuado
diagnéstico preoperatorio.

Las caracteristicas de las masas anexiales depen-
den de la edad, el aspecto de solidez, complejidad, los
antecedentes oncolégicos familiares y la presencia o au-
sencia de ascitis.

Para valorar estas masas, se utiliza el Indice de Lerner,
que se basa en los pardmetros de estructura de pared,
sombra, tabiques y ecogenicidad. Este indice destaca
por tener sensibilidad de 96.8%, especificidad de 77%,
valor pronoéstico positivo de 29.4% vy valor prondsti-
co negativo de 99.6%. También se utiliza el indice de
Ferrazi, que igualmente mide pared, tabiques y ecoge-
nicidad.

Para remitir a una paciente hacia un centro oncol6-
gico, es necesario saber si es portadora de una masa anexial
maligna. Para ello se requiere una de una valoraciéon
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> ABSTRACT

One of the most common scenarios for every gynecologist, a
diagnostic and therapeutic challenge is to conduct an adnexal mass
suspicious for malignancy, because the decision affects the prognosis.

Is there an image index to determine whether the tumor
is benign or malignant ovarian? Adnexal masses, 2.5-7.8%
are presented at any age. Eighty per cent are benign and taken
to surgery. Thirteen to 21% of this masses are positive for
malignancy, where the conduct should be based on surgical
oncologic principles, preoperative diagnosis is important. The
features of malignancy of an adnexal mass depend on patient’s
age, solid or complex appearance of the mass, family background
and presence of ascites cancer.

The use of the Lerner Index is based on parameters of wall
structure, shade, septa and echogenicity. Sensitivity: 96.8%,
specificity 77%, positive predictive value 29.496, and nega-
tive predictive value 99.6% are all characteristic of this index.
Ferrazi Index, that evaluates wall, septa and echogenicity
parametets is used too.

To refer a patient to a cancer center, it is necessary to know
if the patient is carrying a malignant adnexal mass, so you need
a preoperative assessment that allows us to know enough data
to predict the effectiveness of this operation, accessible techniques
easy to handle and inexpensive procedures. Remember that
survival, surgical risks and recurrence index depend on the success
of the initial surgical intervention.

Key words: Epithelial ovarian cancer, laparoscopy, staging
surgery, Mexico.
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preoperatoria que permita conocer ¢l mayor niamero
de datos para pronosticar el resultado de este trata-
miento, con técnicas accesibles, ficiles de aplicar y de
bajo costo. Se debe recordar que la supervivencia, el
riesgo de reintervencién quirtrgica y el porcentaje de

El papel de la laparoscopia en el cdncer epitelial de ovario ®
Audifred-Salomén Jorge, et al

recurrencia de la enfermedad dependerdn de la cirugia
inicial.

Palabras clave: Cancer epitelial de ovario, laparosco-
pia, cirugia etapificadora, México.

> INTRODUCCION

Desde 1990, Jacobs y colaboradores desarrollaron el in-
dice de riesgo para orientar el hecho de que una masa
anexial pueda ser maligna. Se trata de un sistema sencillo
que combina tres variables: estado menopdusico, signos
ecogrificos y concentracion de Ca -25. Se basa en una
formula constante: IRM = U X M X CA 125.

Si los niveles son mayores de 100, la sensibilidad del
indice es de 85% vy su especificidad de 88%, para resulta-
dos negativos; si son mayores de 200, la sensibilidad es de
85% y su especificidad de 97% para resultados positivos y
se debe remitir a la paciente hacia un centro oncolégico.!

En 1996, Tingulstad y colaboradores, establecieron
una modificacién a este indice; solamente cambiaron el
sistema de calificacion, sin alterar los principales parame-
tros a evaluar.!? En la bibliografia se recuperan informes
sobre indices de valoracidn preoperatoria y seleccion de
mujeres con masa anexial potencialmente maligna, con
base en estos indices de riesgo.!'™

En 2008 se inform6 una morbilidad total de 3 490
957 de casos de neoplasias en poblacién femenina, de los
cuales 4.4% (153,761) correspondieron a cancer epitelial
de ovario, con lo que se ubicé como la séptima cau-
sa general de casos por grupo v la tercera ginecologica,
por debajo del cancer cervicouterino y endometrial. En
cuanto a la mortalidad por este trastorno, en 2008 se in-
formo sobre un total de 2 892 038 de fallecimientos de
mujeres, lo que representa 4.3% (124 100), con lo que se
ubicé como la octava causa de muerte general y segunda
ginecoldgica, tnicamente por debajo de cincer cervi-
couterino.>

Se calcula que, tan sdlo en Estados Unidos, durante
2008 se produjo 3% de nuevos casos, por lo que el cincer
ovarico epitelial ocup6 el octavo lugar en la tabla general
y el segundo de las neoplasias ginecologicas, por frecuen-
cia. Respecto de la mortalidad informada para 2008 en

Estados Unidos, representd 6%, lo que le ubica como la
quinta causa general de enfermedad y la primera gineco-
logica.® En México, el Registro Histopatoldgico de las
Neoplasias Malignas del compendio sobre Mortalidad y
Morbilidad 2003, informé la morbilidad total de 2907
casos. El cancer epitelial de ovario representd 2.649% de
los tumores malignos en mujeres y su incidencia varia
segtin la edad, con la maxima de 11.4% a la edad com-
prendida entre 50 a 54 afios y una mortalidad total de
1403 casos, de las que 4.59% se debieron a cancer epite-
lial de ovario, la que representa una causa de muerte de
mujeres por neoplasia con una tasa de 2.68% respecto
del total.®

En el Registro Hospitalario de Cancer, Compendio
2000-2004, del Instituto Nacional de Cancerologia, se
informo sobre 12 444 casos por este trastorno en muje-
res, lo que representa 64.2%, del cual, el cancer en zonas
genitales causd 21.5% (4 148) de los casos; 754 de éstos
fueron de cancer epitelial de ovario (6.1%, que lo ubica
en tercer lugar por su frecuencia) de las neoplasias malig-
nas en la mujer, solo superada por los cinceres de mama
y cervicouterino.’

Los factores pronosticos son de utilidad para deter-
minar de antemano cudl serd ¢l efecto de un tratamiento
establecido en una determinada patologia. En el cancer
epitelial, el fundamento terapéutico es la valoracion qui-
rurgica para saber si esta intervencién tendrd un resultado
optimo. Se cuenta con otros factores predictivos, como
CA-125, pero al evaluar su eficacia en estudios retros-
pectivos, se concluyod que, por si solo, el CA-125 no es
un buen factor prondstico de citorreduccion 6ptima.>*8

También se ha estudiado el empleo de tomografia
abdominal como factor prondstico de citorreduc-
cién Optima; con base en estudios retrospectivos,
se ha concluido que esta técnica permite pronodsti-
cos correctos, pero se requiere de un radidlogo con
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experiencia y no se han realizado estudios prospecti-
vos al respecto.! 1

En tecnologia molecular, se utiliza la técnica de geno-
chips (o chips de ADN), que consiste en minusculas placas
con genes ordenados en filas y columnas para analizar
patrones de expresion genética distintivos de diferentes
tipos de tejidos y estadios clinicos. Actualmente se in-
vestigan 120 patrones genéticos que permiten pronosticar
la citorreduccion 6ptima. Sin embargo, esta técnica es de
dificil acceso y costosa, lo que dificulta su aplicacién ge-
neral.>*8

En el Instituto Nacional de Cancerologia, cuando
una paciente presenta una masa abdominopélvica que
pueda corresponder a cincer ovarico epitelial, se valora un
indice prondstico, con el que se ponderan los siguientes
pardmetros: masa palpable al tacto vaginal y anomalias de-
tectadas al tacto rectal, ascitis y niveles de Ca-125 mayores
o menores de 1000 UL Por cada parametro presente, se
otorga un punto. Si la paciente tiene de 0 a 2 puntos,
se practica cirugia. Cuando la citorreduccion resulta 6pti-
ma, se valora el empleo de quimioterapia adyuvante; si
es suboptima, se opta por quimioterapia neoadyuvante
y, posteriormente se valora la citorreduccion de interva-
lo. Cuando la paciente obtiene de 3 a 4 puntos, se realiza
biopsia guiada por tomografia. Otras opciones son para-
centesis, toma de muestra para biopsia de fondo de sacoy
minilaparotomfa."

Es importante recordar que el liquido peritoneal,
como la principal via de metdstasis, circula de las corre-
deras parietocdlicas izquierda y derecha hacia las cipulas
diafragmaticas derecha e izquierda, serosa hepatica y es-
plénica, estomago, epipléon mayor y menor; al hacerlo
afecta sobre todo a ganglios para-adrticos y pélvicos. La
evolucion biolégica del tumor justifica todos los pasos
realizados en la cirugia exploradora para estadificacion de
ovario."?

Se debe recordar que la cirugia inicial tiene los si-
guientes objetivos:'?

1. Diagnéstico (histologico definitivo).

2. Estadificacion (definir la extension precisa de la en-
fermedad a través de una secuencia estandarizada de
maniobras quirirgicas).

3. Detumorizacién (citorreducir en orden todo el
tumor visible considerando que la citorreducciéon
optima es cuando no queda tumor residual).

La cirugia inicial por cancer epitelial de ovario tiene
como objetivo primordial la reseccion del tumor y sus
metastasis, antes de instituir un tratamiento subsecuen-

te.3131* Ta laparotomia exploradora diagndstica es una
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cirugia con intento fallido de citorreduccién primaria y
estadificacién en la que sdlo se toma una muestra para
biopsia.'*

No se han realizado estudios con testigos (“con-
troles”) y distribucién aleatoria para evaluar la cirugia
citorreductora primaria; sin embargo, se sabe que este
procedimiento facilita la respuesta a la quimioterapia y
aumenta la supervivencia.” En 2002, Bristow informé
que la supervivencia se incrementa de 5.5% a 6% por
cada 10% de tejido citorreducido. En 2004, Carter logrd
prolongar la supervivencia de 17 a 39 meses por medio de
cirugia citorreductora de maximo esfuerzo. '°

La cirugia secundaria se puede realizar en cuatro cir-
cunstancias distintas.'¢!8

1. Como laparotomia de revision (laparotomia explora-
dora después de tratamiento sin evidencia clinica).

2. Pacientes con citorreduccion primaria suboptima +
QT coadyuvante con respuesta parcial.

3. Pacientes con citorreduccion primaria 6ptima (con o
sin QT adyuvante) con recurrencia a los seis meses.

4. Pacientes tratadas con QT de induccion + laparoto-
mia de intervalo + QT coadyuvante y sufren recaida
durante el periodo de vigilancia.'®-18

La seleccion de pacientes debe ser adecuada y deter-
minar a cudles de ellas puede beneficiar el procedimiento.
Algunos de los puntos a valorar son:"

*  Buen estado funcional.
* Sensibilidad a la quimioterapia del tumor.
*  Mis de 12 meses de intervalo de periodo sin enfer-

medad.

¢ Inexistencia de enfermedad mesentérica.

Se considera la citorreduccion de intervalo en dos

circunstancias:'>?

1. Citorreduccion primaria de intervalo: después de
quimioterapia neoadyuvante.

2. Citorreduccion secundaria de intervalo: después
de citorreduccién subéptima inicial.

En general, el tratamiento inicial de cincer ovirico
epitelial es quirtrgico.!313:2122

Durante el Consenso Nacional de Cincer de Ova-
rio, México 2003, se determiné que para el caso de
enfermedad temprana se realizard: cirugia primaria mas
quimioterapia coadyuvante, mientras que en enfermedad
avanzada, se aplicard el indice de resecabilidad estableci-
do en el Instituto Nacional de Cancerologia® y, segin la



puntuacién obtenida para el caso, se valorara la aplicacion
de quimioterapia neoadyuvante o de cirugia primaria.?

Posteriormente, durante el Segundo Consenso
Nacionalde Cincerde Ovario México2006, pricticamen-
te se excluyo la opcidon de quimioterapia neoadyuvante y
se agregd la posibilidad de quimioterapia intraperitoneal
adyuvante en etapa clinica III, con citorreduccion 6ptima
en centros especializados.?

El Grupo Oncolégico Americano y Europeo
también recomienda que se realice cirugia inicial e esta-
dificacion.'®

Existe un grupo de pacientes portadoras de mutacio-
nes genéticas y sindromes hereditarios que corren riesgo
de hasta de 80% a 97% de desarrollar cancer de ovario.
Este riesgo aumenta con la edad, por lo que se recomien-
da administrarles el tratamiento quirtrgico profilictico
con salpingooforectomia de manera 6ptima entre los
35 y 40 anos de edad."**¢ Si la paciente no acepta esta
opcidn, se recomienda mantenerla en vigilancia, con Ca-
125 y USG cada seis meses. Esta vigilancia idealmente
debe anticiparse cinco o hasta diez afnos antes de la edad
en la que se haya establecido este diagnostico en la pri-
mera mujer de la familia con este trastorno.'* En varios
estudios se ha informado sobre una incidencia de cincer
de ovario oculto al momento de la salpingooforectomia
profilictica de hasta 4%; ademas, la reduccion global del
cancer de ovario con salpingooforectomia profilictica es
de 80%, lo que justifican la realizacion del procedimien-
to en portadoras de mutaciones en los genes BRCA 1y
BRCA2.»%

> LAPAROSCOPIA EN CANCER DE OVARIO

Hasta ahora, la técnica de laparoscopia se emplea poco en
casos de cancer epitelial de ovario. No existen estudios
con gran namero de pacientes y la mayoria son informes
de casos aislados. Querleu, con 9 pacientes, fue quien
inicid (en 1994) el empleo de laparoscopia para la estadi-
ficacidn del cancer de ovario; informé que pudo realizar
la estadificacion en el 100% de los casos y sin presencia
de complicaciones.?

En 1995 Childers, Kiu-Kwong y Amara, realizaron
estudios de estadificacion laparoscopica de cancer de ova-
rio y s6lo informaron sobre dificultades de la técnica.?%
En 2004, Tozzi y Le Blanc evaluaron los resultados qui-
rurgicos y la supervivencia, que resultd igual a la obtenida
por técnica abierta, sin diferencias en la calidad de la cla-
sificacion; la tnica diferencia fueron los dias de estancia
en el hospital.*

En 2005, Spirtos y Medeiros compararon la técni-
ca de laparoscopia con la de laparotomia y obtuvieron
los mismos resultados. En 2005, Chi informé sobre un
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estudio retrospectivo de casos y testigos, pero con po-
cas pacientes. En 2006, Lécuru informé de un estudio
retrospectivo multicéntrico con casos y controles (178
pacientes en 32 instituciones con estadificacion inade-
cuada) que tuvieron la misma supervivencia. Ese mismo
ano, Fabio Ghezzi informé sobre un estudio con 15 casos
y 19 controles, en el que se redujeron el tiempo quirdrgi-
co 'y la estancia hospitalaria.?!-33

La técnica laparoscopica resulta ventajosa y util en
dos circunstancias: a) enfermedad temprana, ya que la es-
tadificacién completa por via laparoscopica es tan segura
y adecuada como lo es por el procedimiento quirdrgico
estindar con cirugia abierta;* b) en enfermedad avanzada
su empleo sirve para confirmar el diagndstico y determi-
nar la resecabilidad de la lesion.?

Es importante considerar que la cirugia conservadora
se aplica a mujeres jovenes con descos de fertilidad y con
bajo riesgo. De estos casos, 15% se resuelve por la via
laparoscopica, si bien se puede ofrecer una cirugia con
menor invasién y morbilidad. Esta cirugia conservadora
sOlo estd indicada en etapa clinica L.¥ De 1994 a 2005, en
la bibliografia se ha informado de ochos estudios, en los
que se han observado 12% de recurrencia, pero se ha
logrado a término en 40% de las pacientes a quienes se les
practicé cirugia conservadora.®*

Es importante establecer la viabilidad y eficacia de la
técnica laparoscopica para tratar cancer epitelial de ova-
rio, por medio de incisiones grandes en la linea media
que permiten realizar linfadenectomia pélvica y para-
adrtica; las principales ventajas sobre la cirugia abierta no
son los resultados estéticos, sino disminuir morbilidad e
iniciar mds pronto la quimioterapia adyuvante.?*3

En el 2009, Jung informé sobre su experiencia de
mas de tres afios en el empleo de la laparoscopia para tratar
cancer epitelial de ovario. Los parimetros que valor6 fue-
ron: tamano del tumor, tiempo quirtirgico, hemorragia,
estancia intrahospitalaria, nimero de ganglios disecados,
complicaciones operatorias y posoperatorias, y recurren-
cia de la enfermedad. Los procedimientos a realizar para
la estadificacion por via laparoscépica son: linfadenec-
tomia pélvica, linfadenectomia para-adrtica, citologia
peritoneal, biopsias de correderas, omentectomia in-
fracdlica, salpingooforectomia bilateral e histerectomia
vaginal asistida.”’

Con la base en todos los estudios publicados y la
experiencia institucional, los autores de este articulo con-
sideran que:

* Los criterios de inclusiéon recomendables para selec-

clonar a las pacientes a quienes se practicara cirugia
laparoscopica son: tamano de tumor no mayor de
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10 cm, pacientes con baja posibilidad de carcino-
matosis peritoneal (el riesgo de implantacidon de
metastasis en un puerto es de 1.4%).%% 373

Las ventajas que se obtienen al utilizar la via lapa-
roscOpica son mayor visualizacién de metdstasis en
diafragma y retroperitoneo, asi como valorar si la
cirugia serd 6ptima o se requerird quimioterapia
neoadyuvante, ademas de que el tiempo de recupe-
racién es menory es posible iniciar la quimioterapia
alos 9.6 dias, en promedio.*#

La recomendacion para ser cirugia por via laparos-
copica sera con base en la valoracidn preoperatoria,
los resultados de marcador tumoral, ecografia, to-
mografia abdominopélvica o resonancia magnética,
pero lo mds importante es ser muy cuidadoso.?”3-#

También se considera que, hasta el momento, no

se ha explotado en su mixima capacidad la importancia
de la laparoscopia en el tratamiento de cancer epitelial de
ovario. Algunos puntos a considerar para el futuro son:

Pacientes de alto riesgo en mal estado general, para
valorar citorreduccién y/o toma de muestras pa-
ra biopsia por cirugia menos invasiva.

Pacientes de bajo riesgo que desean cirugia conser-
vadora, con la finalidad de ofrecer el beneficio de
mayor estética, seleccionando casos adecuados y sin
comprometer la cobertura oncologica.

Completar cirugia de estadificacion cuando las pa-
cientes son operadas en centros no oncoldgicos, en
candidatas adecuadas.

Valorar resecabilidad, en pacientes con elevacion
de marcador tumoral, sin evidencia de imagen y/o
malas condiciones generales.

En cirugia de revision, valorar respuesta a nuevos
farmacos de quimioterapia en protocolos de inves-
tigacion.

Valorar respuesta a firmacos de quimioterapia en
investigacion enfermedades  resistentes al  trata-
miento de segunda o tercera linea con platino.
Valorar las mejores candidatas a segunda citorre-
duccidén, con menor morbilidad y sin exponer los
hallazgos quirdrgicos para evaluar citorreduccion,
como valorar afeccién mesentérica.

Cirugia profilictica en pacientes de alto riesgo.
Cirugia de estadificacién en pacientes con tu-
mores limitrofes, sin comprometer la cobertura
oncologica.

En pacientes oncologicas, se ofrece una herida
menor, que genera menor riesgo de morbilidad e
infeccion en las que sean propensas.
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Sin embargo, atn hay pocas evidencias; no se han

establecido parametros, ni se tienen informes sobre vi-
gilancia de pacientes operadas. Es necesario crear una
escuela de laparoscopia ginecolégica que abarque el drea
oncologica, para ofrecer el mayor beneficio a las pacientes.
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