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Inmunooncologia en el cancer de ovario

Dolores Gallardo-Rincon, Fernando Durazo-Bustamante, Erika Ruiz-Garcia y David Michel-Tello

Instituto Nacional de Cancerologia, SS, Ciudad de México, México

El sistema inmune cumple un papel muy importante
en la regulacion del crecimiento tumoral. Hace mas de
una década que la inmunooncologia ha ganado gran
interés en investigadores y médicos clinicos, debido a
la gran promesa que representa.

En el afo 2001, el término inmunovigilancia cobro
notoriedad cuando se describieron las tres etapas de
la inmunoedicion, que consisten en: eliminacion, equi-
librio y escape. La primera describe como el sistema
inmune es capaz de identificar y eliminar células tu-
morales. Durante la etapa de equilibrio, el sistema
inmune no puede erradicar todas las células tumora-
les, pero no permite que exista crecimiento tumoral.
En la etapa de escape, las células tumorales que han
sido expuestas al sistema inmune logran mutar, de
esta forma evaden el ataque y proliferan. El tiempo
que transcurre en estas etapas es variable, pero ex-
pone una ventana para realizar diferentes acciones
preventivas.

La inmunooncologia propone diversas herramientas
de diagndstico, tratamiento y prevencion de céncer.
Durante afios se ha descrito que los tumores solidos y
hematolégicos son inmunogénicos. Este conocimiento
ha iniciado una tendencia a entender la interaccion
entre el tumor y el sistema inmunoldgico. Se han em-
pleado diversos abordajes para lograr el objetivo: el
uso de citosinas, vacunas antitumorales, anticuerpos
monoclonales, inhibidores de puntos de control inmu-
noldgicos, etc.

La meta principal de la terapia inmunoldgica es lo-
grar que el sistema inmune reconozca y ataque a las
células tumorales. La forma mas importante es modi-
ficando el sistema inmune adaptativo, caracterizado
por células Ty B, que proveen especificidad y memoria
inmunoldgica, lo que permite remisiones mas largas.

Uno de los puntos mas sensibles en el desarrollo de
un buen tratamiento inmunoldgico es lograr identifi-
car un blanco biolégico y de impacto clinico para la
enfermedad.

El microambiente inflamatorio presente en el cancer
de ovario detiene la maduracion de las células mieloi-
des, promueve el desarrollo de células T reguladoras y
previene la actividad citotdxica de las células efectoras;
por lo tanto, induce el escape del tumor y causa la pro-
gresion de la enfermedad. Varios estudios han demos-
trado que la quimioterapia y la cirugia son capaces de
modular estos factores y mejorar el prondstico. Sin em-
bargo, este enfoque es, evidentemente, insuficiente’.

El cancer de ovario es inmunogénico. Reportes his-
toldgicos que muestran mayor infiltrado de células T
son factores prondsticos independientes que han de-
mostrado, en varios estudios, mejores tasas de periodo
libre de enfermedad y supervivencia general.

Los linfocitos infiltrados a tumor representan una forma
sencilla de realizar un prondstico en el cancer de ovario
y varios tumores sdlidos. Un estudio publicado por Nel-
son, et al. en 2013 demostrd que, a mayor infiltracion de
células CD103+, mejoraba el prondstico de los pacientes
con cancer de ovario en cuatro subtipos histolégicos®.

Otro ejemplo de la complejidad de la interaccion entre
diferentes factores inmunoldgicos y cancer de ovario se
demuestra en una publicacién de Kawakami, et al., en
la que se demostr6 que las pacientes con cancer de
ovario con mayor concentracion de interleucinas (IL) 6
y 8 tienen peor prondstico que las que mantenian nive-
les bajos de estas IL®. Ademas, también se ha demos-
trado que altas concentraciones de IL-6 confieren resis-
tencia a la quimioterapia en el cancer de ovario®.

La inmunoterapia representa una alternativa prome-
tedora en el tratamiento de diferentes tipos de tumores
solidos y hematoldgicos. La modulacion del microam-
biente tumoral es una herramienta terapéutica para
mejorar la respuesta al tratamiento y la calidad de vida
de los pacientes con cancer. El efecto quimiopreventivo
de los antiinflamatorios no esteroideos en la estimula-
cién de una respuesta Th1 y la mejora del prondstico
de los pacientes con tumores soélidos es bien
conocido®.
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Es importante que los oncélogos clinicos intervenga-
mos mas de cerca en los trabajos de investigacion y se
logren disefar estudios con impacto clinico que mejoren
las expectativas y la calidad de vida de nuestros pacien-
tes. En el momento actual, sélo es posible considerar el
abordaje de inmunoterapia bajo ensayos clinicos.
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