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RESUMEN

OBJETIVO. Identificar las caracteristicas epidemiologicas, clinicas y patologicas
registradas en expedientes de pacientes con diagndéstico de cancer de ovario en Hospital
General San Juan de Dios, Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”, Hospital
General de Enfermedades y Hospital de Ginecoobstetricia -IGSS- durante 2009-2014.
POBLACION Y METODOS. Estudio descriptivo trasversal retrospectivo, realizado
mediante revision sistematica de expedientes clinicos, con un total de 216 expedientes.
RESULTADOS. La base de datos de archivo reporté 570 casos, de los cuales 216 casos
con patologia positiva con cancer de ovario. El 46% de las pacientes con cancer de ovario
estuvo comprendido entre los 40 a 59 afios, con residencia en region metropolitana con el
39% de los casos, 73% amas de casa, presentaron menarquia en rango normal el 76% y
menopausia en rangos normales el 80%. El 97% no tenia antecedente de ovario
poliquistico, el 85% no tenia antecedente de histerectomia. El antecedente familiar de
cancer se encontré en el 17% de casos y el antecedente personal solamente en el 5% de
los casos. Dentro de las caracteristicas clinicas el 39% de las pacientes reporté dolor
abdominal o pélvico, 31% masa palpable. Los tumores epiteliales predominaron con el
71% siendo el subtipo histoldgico predominante el adenocarcinoma seroso con 25 % de
los casos. El estadio clinico fue 50% temprano y 50% avanzado. El 34% de los casos
fueron clasificados como grado histologico 1. CONCLUSIONES: Como caracteristicas
epidemioldgicas el cancer de ovario fue mas frecuente en pacientes mayores de 40 afios
y en el departamento de Guatemala. Las caracteristicas clinicas predominantes fueron
dolor abdominal, masa palpable, ascitis y distencién abdominal. El diagnéstico de cancer
de ovario se hizo en estadios clinicos tardios en el 50%. El tipo histolégico mas frecuente

es el cancer de ovario epitelial y el subtipo predominante es adenocarcinoma seroso.

Palabras clave: Cancer de ovario, masa abdominal, masa pélvica.
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1. INTRODUCION

El cancer de ovario a nivel mundial, ocupa el 6° lugar de las neoplasias reportadas para
la poblacion femenina con un 3.7 %. Le corresponde el 7° lugar de los fallecimientos por
cancer para esta poblacion con un 4.2 %. El 68% a 75 % de los casos son diagnhosticados
en estadios avanzados lo que confiere un pronéstico desfavorable y una disminucién en la

supervivencia. 2

En Guatemala para el afio 2013 segun las estadisticas de GLOBOCAN, de 4,098
pacientes femeninas diagnosticadas con cancer, en noveno lugar se report6 el cancer de
ovario con 100 casos nuevos (2.4%).® El Instituto de Cancerologia Dr. “Bernardo del
Valle” (INCAN) para este mismo afio indicd que de las neoplasias consultadas por
pacientes femeninas, el cAncer de ovario se encuentra en quinto lugar (3.7%) con un total
de 92 casos al afio. Al mismo tiempo ocupo el segundo lugar de mortalidad con un 15.2%

del total de la poblacién femenina fallecida en la institucion.®

La clasificacion patolégica incluye tres tipos: epiteliales en el 65 a 75 % de los casos. Un
elevado porcentaje de sus variedades malignas (85 %) predominan en la sexta y séptima
década de la vida. Estan distribuidos de la forma siguiente: 75 % son serosos, 20 %

mucinosos, 2 % endometrioides y 1% de células claras, Brenner e indiferenciados.*

Continuando con los tumores germinales que suponen el 30%. Mas del 95% son
teratomas quisticos maduros. Por Ultimo se encuentran los tumores de cordones sexuales

y el estroma menos del 8% y son excepcionalmente raros.’

Existen factores predisponentes que aumentan el riesgo de padecer cancer de ovario,
como lo son una menarquia temprana, menopausia tardia, el antecedente familiar o
personal de cancer de mama, colon o endometrio; y el uso de terapia de remplazo
hormonal. Asi como también existes factores que parecieran ser protectores como tener
antecedente de histerectomia, paridad elevada, la lactancia materna y el uso de

anticonceptivos orales.”

Muchas mujeres con cancer de ovario avanzado tienen sintomas meses antes del
diagnostico, pero como estos suelen ser vagos e inespecificos, es frecuente que se
retrase la valoracion por el ginecologo. Es evidente, por tanto, la necesidad de una mayor
concienciacion sobre el cancer de ovario que conduzca a un diagnostico temprano y a un

6ptimo tratamiento.®



Por lo anterior descrito se planteé como pregunta de investigacion cuales eran las
caracteristicas epidemiologicas de las pacientes con cancer de ovario, como objetivo
general el describir las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas y patologicas registradas
en los expedientes de las pacientes con diagnostico de cancer de ovario en Hospital
General San Juan de Dios , Instituto de Cancerologia “ Dr. Bernardo del Valle ”, Hospital
General de Enfermedades y Hospital de Ginecoobstetricia IGSS durante los afios 2009-
2014.

La base de datos de patologia reportd 570 casos de los cuales 216 con cancer de ovario,
se obtuvo la informacion mediante observacién sistematica y traslado de los datos de los

expedientes clinicos que cumplieran los criterios de inclusion a la boleta de recoleccion.

Las caracteristicas epidemioldgicas incluidas fueron edad, residencia, profesién u oficio,
paridad, histerectomia, antecedente personal y familiar de céncer, menarquia,
menopausia y sindrome de ovario poliquistico. Entre las manifestaciones clinicas se
incluyeron hemorragia vaginal, masa palpable, dolor pélvico y abdominal, estrefiimiento,
ascitis, distencion abdominal y estadio clinico. Las caracteristicas patoldgicas registradas
fueron tipo histologico, subtipo histoldgico y grado histologico.

El valor teérico del estudio radicé en crear una base de datos inexistente sobre las
caracteristicas de las pacientes con cancer de ovario. Esta base de datos ayuda al clinico
a ampliar su conocimiento sobre el comportamiento del cancer de ovario en la poblacion

guatemalteca.



2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo general
Describir las caracteristicas epidemiolégicas, clinicasy patolégicas de las pacientes
con diagnostico de cancer de ovario en Hospital General San Juan de Dios , Instituto
de Cancerologia “ Dr. Bernardo del Valle ”, Hospital General de Enfermedades vy

Hospital de Ginecoobstetricia — IGSS- durante los afios 2009-2014.

2.2 Objetivos especificos
2.2.1 ldentificar las caracteristicas epidemioldgicas registradas en los expedientes

clinicos que son considerados factores de riesgo.

2.2.2 Estimar la frecuencia de las caracteristicas clinicas (hemorragia vaginal
anormal, masa palpable, dolor pélvico y/o abdominal, estrefiimiento, ascitis,

distension abdominal) y el estadio clinico de cancer de ovario.

2.2.4 Identificar las caracteristicas patolégicas del cancer de ovario que se presenta

con mayor frecuencia en la poblacion.






3.1

3.2

3.3

3. MARCO TEORICO

Cancer

El cancer es un proceso de crecimiento y diseminacion incontrolados de células.” Las
células se transforman en células cancerosas debido a una alteracién en el ADN, en
las células cancerosas el ADN dafiado no se repara Yy la célula no muere, estas
células dafiadas se contintan replicando y todas estas células nuevas tendran el

mismo ADN alterado que tuvo la primera célula anormal.®

Una neoplasia es una masa anormal de tejido cuyo crecimiento excede y esta
descoordinado con el de los tejidos normales y persiste de la misma forma excesiva
después de cesar los estimulos que desencadenan el cambio. Las alteraciones
genéticas que se transmiten a la progenie de las células tumorales. Estos cambios
genéticos permiten una proliferacion excesiva no regulada que llega a hacerse

auténoma.®
Cancer de ovario

La denominacion de cancer de ovario suele hacer referencia al cancer epitelial o
carcinoma de ovario, tumores germinales y tumores del estroma y de cordones
sexuales. ® El cancer epitelial tiene una supervivencia de 5 afios, sin embargo, la

mitad de las pacientes con cancer epitelial fallecera. ®
Epidemiologia

Los tumores de ovario se caracterizan por presentar diversos tipos histopatologicos y
potenciales variables de malignidad. Los tumores epiteliales o tumores de
revestimiento ovarico representan alrededor del 65% del total de los tumores y mas
del 85% de los tumores malignos del ovario de la mujer adulta.® Los tumores

germinales representan el 15-20% de los tumores del ovario.’

A nivel mundial, el cancer de ovario es el tercer tumor ginecol6gico mas frecuente,
después del cancer de endometrio y cérvix, pero en los paises desarrollados desde
hace afios su incidencia ha superado a la del cancer de cérvix, a pesar de que en los

tltimos 30 afios ha experimentado un ligero descenso.?



La incidencia del cancer de ovario en paises sub desarrollados es de 13,5 por
100.000 mujeres al afio, y una de cada 74 mujeres lo desarrollard a lo largo de su
vida. La mayoria de las neoplasias de ovario se diagnostican en mujeres

postmenopausicas, con una mediana de edad de 63 afios. ®

Segun la publicacion de junio de 2010 de la IARC, tomado de estimaciones del afio
2008; a nivel mundial el cancer de ovario con 225,484 casos nuevos y 140,153
fallecimientos en 2008, representa el 3.7% de los canceres de la mujer ocupando asi
el 6° lugar. Es responsable del 4.2% de los fallecimientos por cancer ocupando el 7°
lugar. La incidencia y la mortalidad estandarizadas por edad son de 6.3 y
3.8/100,000 respectivamente. *

En la mayoria de los caso el diagnéstico de cancer de ovario se establece en un
estadio avanzado (lll o IV en el 75% de los casos), es decir con lesion peritoneal,
ganglionar o a distancia; lo cual le confiere un pronéstico desfavorable. * El cancer de
ovario es una enfermedad de paises desarrollados, siendo la incidencia 9.4/100,000

frente a una incidencia 5/100,000 en los paises en vias de desarrollo.

En el 2008 en Europa represento el 4.4% de los canceres de femeninas y ocupaba el
quinto lugar y se estimaba que el nUmero de casos nuevos de cancer de ovario era
de 66,430 sobre 1 millén 500 mil casos de canceres femeninos. Siendo responsable

del 5.4% de los fallecimientos por cancer ocupando el sexto lugar. *

En América del Norte el cancer de ovario representa 3.1% de los canceres
femeninos, lo que lo sitda en el 8° lugar. Es la causa del 5.6% de los fallecimientos
por cancer, ocupando el 5° lugar. En mujeres entre 40-59 afios de edad es la cuarta

causa de mortalidad por cancer. *

El indice de supervivencia a 5 afios en las formas localizadas es del 93%, 59-72% en
formas de extension regional y del 23-31% en estadios avanzados. En el Reino
Unido la tasa de supervivencia es de 46%; lo que en estos casos ha sido atribuido al

menos en parte al retardo en el diagndstico. *

Segun la IARC para el afio 2013 Estados Unidos ocupaba el primer lugar a nivel

internacional por mortalidad secundaria a cancer de ovario documentandose 14,276
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casos, seguido por Alemania con 5,466 casos, Brasil como primer pais
latinoamericano ocupaba el quinto puesto con 3,283 muertes, seguido por México en
el séptimo lugar con 2,022 muertes, para ese aflo Guatemala ocupaba el trigésimo
quinto lugar a nivel internacional documentando 100 muertes secundarias a cancer
de ovario, sin embargo ocupaba el primer puesto a nivel de paises centroamericanos

seguido por Costa Rica en trigésimo noveno puesto con 69 muertes.?

En relacion a las estadisticas anteriores en Guatemala el cancer de ovario fue la
octava causa de mortalidad secundaria a cancer (100) en pacientes femeninas de
todas las edades, precedida por cancer de Gtero, que incluye cérvix y cuerpo uterino
(727), estbmago (721), higado (693), mama (307), leucemias (210), pulmén (148),

pancreas (103). 3

En un informe de la IARC que reporta los casos documentados de muertes
secundarias a cancer de ovario desde el afio 2005 (36) se evidencia el aumento de
casos de mortalidad secundarios a esta patologia, ya que para el afio 2008 se

reportan 79 casos y para el afio 2013 se reportan 100 casos.?

En Guatemala segun el INCAN las estadisticas del afio 2013 demuestran que de
los canceres en pacientes femeninas el cancer de cérvix representa el primer lugar de
casos detectados con el 30.4% representado por 757 casos, seguido por el cancer de
mama (16.6%) representado por 413 casos, tumores de la piel (7.5%) con 187 casos,

el cancer de ovario se encontrd en el quinto lugar (3.7%) representado por 92 casos.?

Con referencia a lo anterior en el afio 2013 el cancer de ovario ocupo el segundo
lugar de mortalidad, representado por un 15.2% del total de la poblacién femenina
fallecida a causa de céncer, esto con 18 casos de un total de 66 defunciones, en
primer lugar se encontré el cancer de cérvix con un total de 18 defunciones que

representan el 27.3%. °

Cabe agregar que del afio 2001 al afio 2010 los casos de cancer de ovario
detectados en el INCAN han tenido la tendencia a ir en aumento ya que para el
2001 se registraron 56 casos, para el afio 2007 (80) , en el afio 2010 (81) y en el afio
2013 (100), por lo que se observa el evidente aumento de casos debidos a esta

patologia; a esto se suma que para el afio 2010 el cancer de ovario ocupaba el
7



3.4

cuarto lugar de casos acumulados en pacientes femeninas sumando un total de 679

casos °

Los tumores malignos de células germinales ocurren en 2.9% del total de las
neoplasias en nifias y adolescentes y 26 a 34% de ellos se localizan en ovario; se
reporta una incidencia de 2.4 casos por millon de personas menores de 15 afios de
edad, en México la frecuencia de neoplasias malignas de ovario es de 3.4%. ®

El 20 a 25% de todas las neoplasias ovéricas benignas y malignas tienen un origen
en células germinales, de ellos 95% son benignos. El tumor mas frecuente es el
teratoma maduro benigno. Los tumores malignos de células germinales de ovario
constituyen menos del 5% de todos los canceres ovaricos en paises occidentales y

15% en personas con ascendencia asiatica y afroamericana.®
Historia natural de la enfermedad

3.4.1 Cancer de ovario epitelial
Tras la proliferacion celular inicial que se produce a nivel intra ovarico, el cancer
epitelial tiende a diseminarse por extension directa a las estructuras pélvicas
adyacentes (trompa de Falopio, Gtero, vejiga, intestino), por siembra peritoneal

por via linfatica y, menos frecuentemente por via hematégena.®

La siembra peritoneal es la via de diseminacion mas tipica del cancer de ovario.
Se produce por el desprendimiento de células neoplasicas del tumor primario y
su posterior implantacién en el peritoneo y el epiplén. Las variaciones de
presion intra abdominal debidas a la respiraciébn crean una circulacion del
liquido peritoneal desde la pelvis hasta el diafragma, sobre todo por el canal
parietocélico derecho que facilita la dispersion de los implantes por toda la

cavidad abdominal. &

Los implantes del peritoneo diafragmético obstruyen los vasos linfaticos a ese
nivel, impidiendo asi la reabsorcion del liquido peritoneal. Esto ocasiona ascitis

y derrame pleural, sobre todo derecho, frecuentes en esta neoplasia.®

La diseminacion linfatica también es frecuente, con una via principal de drenaje
a los ganglios retroperitoneales préximos a los hilios renales. Secundariamente

se pueden afectar los ganglios iliacos externos e hipogastricos y, de forma
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menos habitual, los ganglios inguinales. La diseminacion hematdgena es poco
frecuente, pero en enfermedades muy evolucionadas pueden producirse

metéstasis hepaticas, pulmonares, éseas y cerebrales. ®

3.4.2 Cancer de ovario germinal
Los tumores de células germinales del ovario son tumores poco frecuentes,
formados por varios tipos de tumores histopatolégicamente diferentes que
derivan de células primitivas; la variacion en el sitio de estos canceres se
explica por la migracion embrionaria de las células germinativas desde la parte
caudal del saco vitelino hacia el mesenterio dorsal, antes de su incorporacion
en los cordones sexuales de las génadas en desarrollo, se anidan de forma

ectdpica, proliferan y sufren transformacion maligna.®

Las células germinales primordiales que degeneran sin llegar a diferenciarse,
desarrollan disgerminomas y las células con diferenciacion embrionaria forman
carcinomas embrionarios o teratomas; la diferenciacion neoplasica hacia tejidos
extraembrionarios originara tumores del seno endodérmico y coriocarcinoma.

Los tumores germinales del ovario pueden ser gonadales y extragonadales.®
3.5 Factores deriesgo

Un factor de riesgo es cualquier rasgo, caracteristica, circunstancia o exposicion de
un individuo o grupo de personas que aumenta la probabilidad de sufrir una

enfermedad o lesion. "°

3.5.1 Factores genéticos

Cerca del 90% de los canceres de ovario son esporadicos, en la mayoria de
casos se originan por la pérdida de genes supresores de tumores o por la
ganancia de un oncogén.™

Cerca del 10-15% de los canceres de ovario son a causa de factores genéticos,
estos factores ocasionaran los sindromes de cancer de ovario hereditarios,
siendo el mas frecuente el asociado a las mutaciones de los genes BRCA-1 o
BRCA-2.% Las formas hereditarias de los canceres del ovario representan entre
el 5-10% de los casos; agrupandose como carcinomas epiteliales solos o

asociados cancer de mama (mutaciones BRCA1y 2).!



Otros estudios detallan que el riesgo de desarrollar un cancer de ovario es
variable en las diferentes series publicadas, oscilando entre el 40 y el 50% para
las portadoras de mutacion en BRCA-1, y entre el 15 y el 25% para las
portadoras BRCA-2 mutados. ° La relacion de cancer de mama personal o

familiar de cancer de ovario se asocia a un riesgo mas elevado en un factor 3-5.
1

Cuando una paciente es diagnosticada con Sindrome de Lynch tipo Il o cancer
colorrectal no polipésico hereditario es causada por una mutacion en los genes
MSH-2, MLH-1 o0 MSH-6 y ademas de incrementar el riesgo de cancer de colon
0 cancer de endometrio también ocasiona un aumento del riesgo de ovario (9-
12%),® otro estudio reporta que las mujeres que tienen un familiar con estos
padecimientos tienen un riesgo del 5% y del 7-15% cuando hay dos o mas

familiares. +*°

3.5.2 Antecedentes personales, ginecoldgicos y obstétricos

Menarquia temprana y menopausia tardia

La aparicion de la menarquia no ha podido ser claramente implicada como
factor de riesgo independiente, dado el caracter multifactorial de la génesis de
estos tumores. Con respecto a la menopausia, han sido considerados dos
enfoques: si se tiene en cuenta que un indice elevado de gonadotropinas es un
factor de exposicién al cancer ovarico; la menopausia precoz es entonces un
factor de riesgo, sin embargo segun la teoria de la “Ovulacion Incesante”, la
menopausia tardia también es un factor de riesgo por el aumento de los
traumatismos de superficie del parénquima ovarico en relacion con las

ovulaciones, potencialmente mutagénicas. *

En un estudio retrospectivo descriptivo en pacientes con el diagnéstico de tumor
maligno del ovario, atendidas en los Servicios de Cirugia y Ginecologia del
Hospital Central de Maracay en el periodo de 1999 al 2007, en el 17% (8:52) la
menarquia ocurri6 antes de los doce afios. De las 26 pacientes
posmenopausicas, solo 4% (2/26) presentdé menopausia tardia, después de los
56 afios. Hubo 7,7 % (4/26) que presentd menopausia precoz, antes de los 40

afios. Se registro 40,3 % (21/52) de pacientes pre-menopausicas.™
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Paridad

El embarazo es considerado un factor protector, el riesgo relativo de cancer de
ovario en una mujer que ha tenido un hijo comparada con una nulipara es de
0.4-0.6 beneficio que aumenta con cada nacimiento. Este factor protector
aumenta considerablemente si un embarazo sucede en los Ultimos afios en los
gue una mujer es fértil ya que durante este periodo el parénquima ovarico
presenta lesiones pre neoplasicas que podrian experimentar una regresion al

interrumpirse las ovulaciones. *

Lactancia materna
Es un factor protector solo si su duracién es prolongada. La hipotesis aceptada
como factor protector es la del principio de la disminuciéon del nimero de

ovulaciones y de los niveles de gonadotropinas circulantes.*

Segun un estudio de cohorte realizado por la revista Nurse Health Study (NHS)
el riesgo de padecer cancer de ovario no estd reducido si el periodo de
lactancia fue de 9 meses, la reduccién significativa del riesgo (0.66) so6lo fue
observado en el grupo de mujeres en las que el periodo de lactancia fue mayor

de 18 meses. Este factor no aplica para tumores mucinosos. *

Infertilidad e inductores de la ovulacion

El riesgo relativo de desarrollar un carcinoma ovarico para una mujer infértil es
de 2.7, en comparacién con una mujer que ha quedado embarazada alguna vez
en su vida. En relacién a los inductores de la ovulacién la incertidumbre persiste
en el uso de citrato de clomifeno, respecto al cual se ha sugerido un aumento
del riesgo de cancer uterino y mamario sin que se haya demostrado una

asociacion con el cancer ovarico. *

En el afio 1997 se llevo a cabo en ltalia, un estudio de casos y controles con
971 mujeres menores de 75 afios con confirmacién histolégica de cancer de
ovario epitelial invasivo. Los controles fueron 2,758 mujeres. Cinco casos
(0,5%) y once controles (0,4%) reportaron el uso de medicamentos para la
fertilidad, en comparacién con las mujeres que nunca habian usado farmacos
para la fertilidad, la razén de probabilidad multivariante (OR) para las mujeres

que si habian tomado estos medicamentos fue de 1,1 la OR fue de 0,7 y de 1.0
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para las mujeres que habian usado drogas para la fertilidad durante menos de 6

ciclos y mas de 6 ciclos, respectivamente. *°

Teniendo en cuenta los 14 casos y 45 controles que presentaron dificultad para
la concepcion, el riesgo de cancer de ovario fue de 0,5 para las mujeres que
reportaron el uso de medicamentos para la fertilidad. Los autores concluyen que
a pesar de las limitaciones del estudio por el bajo poder estadistico, no existe
evidencia de una asociacion fuerte entre las drogas empleadas en fertilidad y el

riesgo posterior de desarrollar un cancer de ovario epitelial. *°

Anticonceptivos orales

Es un efecto protector, esto se debe al descenso del nimero de ovulaciones y
del efecto mutagénico de las proliferaciones celulares generadas, el descenso
de los niveles circulantes de las gonadotropinas que son factores de riesgo en
el periodo peri menopausico. Algunos estudios han revelado un efecto

apoptético de la progesterona sobre células ovaricas malignas humanas. *

En las mujeres no portadoras de mutaciones BRCA el riesgo relativo es de 0.4-
0.6% tras 5 afios de consumo, con una disminucion del riesgo del 6% por cada
afios adicional. * En mujeres portadoras de mutaciones BRCA el uso de
anticoncepcion es discutido ya que la interpretacion se ve dificultada por el
efecto contrario que induce la anticoncepcién sobre el cancer de mama en las

pacientes portadoras de una mutacion.!

Sindrome de ovario poliquistico

Su implicacion ha sido sefialada en diversos estudios aunque sin identificarlo
como un factor de riesgo independiente. Los resultados de estudios son
discordantes pues en algunos se sefiala un riesgo relativo de 2.5 y en otros no
se detecta ninguna asociacién. Otros estudios detallan que no hay correlaciéon
entre los signos clinicos de hiperandrogenismo (hirsutismo, alteracion de ciclos

menstruales, acné) vy el riesgo de cancer ovarico. *

Cabe mencionar un articulo en la revista Obstetrics and Gynecology en 1996
basado en un estudio de casos y controles que el riesgo de céncer de ovario
aumenta 2.5 veces entre las mujeres con sindrome de ovario poliquistico

(PCOS) con un intervalo de confianza del 1.1 a 5.9. *

12



Terapia de sustitucion hormonal

En el 2003 Women’s Health Iniciative (WHI) en un estudio aleatorizado fue el
primero en sefalar la influencia del THM sobre el riesgo de la aparicion de
canceres ginecologicos. En el estudio de cohortes, las mujeres que recibieron
tratamiento sustitutivo combinado (0.625 mg de estrégenos equinos y 2.5 mg de
acetato de medroxiprogesterona) o un placebo fueron seguidas durante 5.6
afios. Y demostraron que el riesgo relativo de desarrollar un cancer ovarico o un

tumor maligno anexial fue respectivamente de 1.6 — 1.9.*

Los estudios de cohorte anglosajones que presentaron Nurse Health Study
(NHS) y Million Women Study (MWS) revelan un aumento significativo del
riesgo relativo de cancer de ovario 1.2-1.4 en las mujeres menopadsicas que
utiizan THM en comparacién con las mujeres menopadsicas que no lo

utilizaron.*

Segun estos estudios la duracién del THM aumenta tanto el riesgo de aparicion
como de su mortalidad; el riesgo relativo de 1.5 en mujeres tratadas durante
mas de 5 afios, pero no se observé ningin aumento del riesgo en aquellas que

recibieron el tratamiento durante 3.3 afios en promedio. *

El riesgo de cancer de ovario se duplica en las mujeres tratadas con estrégenos

solos, comparadas con las que recibieron estrégenos y progestagenos. *

Endometriosis

Varios estudios reportan nexo entre la presencia de endometriosis y la aparicién
de céncer de ovario principalmente de tipo endometrioide y de células claras.
La frecuencia varia entre 0.7 — 0.8. Un cohorte japonés confirma el aumento
del riesgo en las pacientes con endometriomas y el cancer de ovario. El riesgo
es mayor si la endometriosis se asocia a la infertilidad primaria. Otro estudio
revela que la infertilidad es un factor de riesgo independiente del cancer de
ovario, describiéndose en el carcinoma de células claras antecedentes de

endometriosis e infertilidad hasta en un 35% de los casos. !

The Lancet Oncology, publicé un estudio comparativo internacional que evalla
la asociacion entre endometriosis y subtipos histolégicos de cancer de ovario.

Se agruparon 13 estudios de casos y controles, evidenciando que la
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endometriosis se asocia con un riesgo mayor en el tumor de células claras
casos frente a controles OR 3.5, no se encontr6 relacién entre los tumores de
alto grado seroso invasivo, cancer mucinoso y borderline de cualquier subtipo

seroso con endometriosis. 2

Histerectomia y ligadura de trompas
La ligadura de trompas disminuye el riesgo de cancer ovarico en el 32-39% con
independencia del efecto favorable del embarazo, lactancia y de la
anticoncepcion con estrogenos y progestagenos. Este efecto protector se ha
observado sobre todo en las portadoras de mutaciones BRCA1 por:

o Disminucién de la vascularizacion ovarica

o Disminucion del riesgo inflamatorio ovarico por via retrograda

o Disminucion del ascenso al ovario de agentes potencialmente

cancerigenos como el talco, asbesto y los geles anticonceptivos.

La histerectomia sin anexiotomia actuaria sobre los mismos mecanismos

disminuyendo el riesgo en un 36%.*

Edad

La media de edad en el momento del diagndstico es de 60 afios, pero siempre
hay que tener en cuenta que el cancer de ovario no es una afeccion exclusiva
de la mujer menopausica ya que se observa en mujeres en edad fértil en el 22-

29% de los casos. *

Segun un estudio retrospectivo, descriptivo lineal realizado en el INOR en los
afios 2001 a 2005, el grupo etario mas afectado fue el comprendido entre los 40
y los 59 afios y el menos afectado el de las menores de 20 afios, la edad media

fue de 48 afios. *

Raza

Algunos estudios han demostrado que la obesidad y los antecedentes familiares
de cénceres ginecolégicos exponian méas al cancer ovarico a mujeres
afroamericanas. ' Los tumores malignos de células germinales de ovario
constituyen menos de 5% de todos los cénceres ovaricos en paises

occidentales y 15% en personas con ascendencia asiatica y afroamericana. *
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Morfologia (IMC y talla)/ obesidad

Algunas publicaciones mencionan un riesgo relativo de cancer de ovario 2.2 en
mujeres cuya estatura supera los 175 cm en comparacion con las que miden
menos de 160 cm. !

La obesidad no influiria sobre el cancer ovarico en la pre menopausia. Después
de la menopausia el riesgo relativo es de 1.2-1.3 en mujeres en el que el indice
de Masa Corporal (IMC) es superior a 30 en comparacion con las que tienen
IMC menor a 25. *

En mujeres con obesidad que no recibieron THM el riesgo relativo es de 1.8. El
incremento del IMC de 2 kg/m? sélo eleva el riesgo relativo 1.5 en mujeres sin
THM. ! Varios estudios han analizado la relacion entre la obesidad y el cancer
de ovario, en general, parece que las mujeres obesas (aquellas con un IMC de

30 kg/m?) tienen un mayor riesgo de cancer de ovario.****

El tejido adiposo es un tejido endocrino que acumula la mayor cantidad de
reserva energética en el organismo, esta compuesto de diferentes tipos de
células entre ellos adipocitos, pre adipocitos, fibroblastos, células endoteliales y
macrofagos las cuales sintetizan diferentes tipos de moléculas tales como;
citoquinas, factores de crecimiento y adoquinas. Estas Ultimas constituyen las
principales moléculas secretadas por el tejido adiposo y son principalmente la

leptina y adiponectina. ***

Ademas, los adipocitos secretan VEGF y estrogenos, los cuales contribuyen al
desarrollo de la angiogénesis y proliferacion celular respectivamente en el

cancer de ovario. *3

Actividad fisica y dietética
Realizar actividad fisica regular reduciria el riesgo de cancer serosos invasivo,
pero no de los otros subtipos histopatolégicos y de los tumores de malignidad

atenuada. *

El consumo abundante de fibras alimentarias suele asociarse a una disminucion
de los niveles de estrégenos y del riesgo de cancer hormono dependiente. Un

estudio nutricional asociado al estudio WHI se observé considerablemente un

15



efecto protector después de 4 afios de un régimen rico en fibras, frutas,

hortalizas y bajo en grasa. *

Un estudio de mujeres que siguieron una alimentacion baja en grasa durante al
menos cuatro afios mostré un menor riesgo de cancer de ovario. Algunos
estudios han mostrado una tasa reducida de cancer de ovario en mujeres que
consumen muchos vegetales, aunque otros estudios no estan de acuerdo con
esto. La Sociedad Americana Contra El Cancer recomienda comer una variedad
de alimentos saludables, enfatizando en aquéllos de fuente vegetal.

Diabetes
La diabetes es considerada un factor de riesgo ya que la hiperglucemia

constituiria un medio de desarrollo favorable para las células tumorales. *

En el afio 2013 la revista The International Gynecological Cancer Society; en
una combinacion de 19 estudios de los cuales 7 estudios fueron de casos y
controles y 11 estudios de cohortes, la diabetes se asocié con mayor riesgo de
cancer de ovario en comparacibn con las pacientes que no tenian el
diagndstico de diabetes (RR de resumen de la incidencia de cancer de ovario
1.17 IC 95%, 1.02-1.33). En estudios de cohortes y de casos y controles
anidados, los pacientes con diabetes tenian estadisticamente significativamente
aumentado el riesgo de desarrollar cancer de ovario (RR 1.16, IC del 95%,
1.01-1.33). En otros estudios donde se estudiaba la relacion edad, indice de
masa corporal, tabaguismo y alcohol; se encontré6 una asociacién importante
entre la diabetes y el cancer de ovario (RR 1.55 IC 95%, 1.11 a 2.19)."

Profesion

Mujeres que trabajan en tintorerias o en imprentas industriales tiene mayor
riesgo de contraer cancer de ovario por estar en contacto con herbicidas,
aminas aromaticas, hidrocarburos, alifaticos, asbesto y talco.* Las profesiones
gue exponen a una acumulacion considerable de gases diésel y disolventes

aumentan el riesgo para cancer de ovario. *
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e Tabaquismo
Las mujeres que fuman con regularidad tienen mayor probabilidad de
desarrollar tumores mucinosos, aun no se ha demostrado la influencia del

tabaco sobre los otros tipos histoldgicos de cancer ovarico. *

La evidencia epidemiolédgica disponible no es concluyente a la hora de evaluar
la posible relacion entre el tabaquismo y el riesgo de cancer de ovario. Existen
varios estudios con seguimiento de cohortes y otros de casos y controles en los
que no se aprecido ninguna diferencia en el riesgo entre fumadoras y no
fumadoras, incluso después de estadificar entre fumadoras actuales y ex
fumadoras y en funcién de su perfil reproductivo, hormonal, de asociaciones

familiares de cancer de ovario, de la ingesta de otras sustancias. 16

De forma global no se ha encontrado una relacién entre el consumo de tabaco y
el incremento de riesgo de presentar cancer de ovario. Sin embargo,
posteriores investigaciones han determinado un posible incremento del riesgo
entre las mujeres fumadoras para los tumores de ovario de estirpe epitelial, con
un incremento de riesgo mayor cuando aumentaba la exposicion al tabaco,
medida en consumo diario, edad de inicio del consumo y numero de afios de

consumo. *®

El tipo histolégico en el que se ha demostrado este aumento del riesgo es el
mucinoso; no se encontraron diferencias en el resto de los tipos. Esta
asociacion podria estar condicionada por determinados perfiles genéticos
(polimorfismos en el CYP1B1) y su relacion con determinados estimulos

ambientales u hormonales*’*®

3.6 Estadificacion

La estadificacion del cancer de ovario se realiza tras el estudio anatomopatélogico de
los hallazgos quirdrgicos, segun los criterios de la Federacion Internacional
Ginecologia Oncolégica (FIGO). Entre el 70 y el 80% de las pacientes se
diagnosticaran en estadios avanzados (lll y 1V) y solamente entre el 20 y 30% son
diagnosticados en estadios iniciales (I y 1l). Ver tabla de Clasificacion por estadios

en anexo 11.1, tabla 11.1.
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3.7 Caracteristicas clinicas

La sintomatologia asociada al cancer de ovario localizado es habitualmente vaga e
inespecifica y a veces inexistente engloban sintomas: como dolor abdominal,
distencion abdominal, estrefiimiento, sangrado vaginal, alteraciones de la
menstruacion, dispareunia, astenia, anorexia, nauseas, dolor de espalda o
polaquiuria. Debido a esta sintomatologia inespecifica la mayoria de casos se
diagnostica en etapas avanzadas cuando ya se ha producido diseminacion
peritoneal.*

En la enfermedad avanzada, la presencia de ascitis es muy frecuente, habitualmente
asociada a distension abdominal, nauseas estrefiimiento y plenitud postprandial. *

En un articulo de revisién realizado por Pons en cuba menciona que los sintomas
referidos con mayor frecuencia por las pacientes fueron: cierto malestar abdominal,
seguido de distension abdominal, a causa de la presencia de ascitis o una masa
tumoral que paulatinamente aumenta de tamafio, asi como también sintomas
gastrointestinales (como nauseas, dispepsias, saciedad precoz y constipacion); los
urinarios son menos frecuentes, al igual que la metrorragia. Estos sintomas tardios

ocurren con mas frecuencia en mujeres pre menopausicas. *°

Un amplio estudio de 1725 mujeres con cancer de ovario realizado en los Estados
Unidos y Canada, publicé la evaluacion del tipo de sintomas, que aunque vagos
estuvieron presentes y que las mujeres experimentaron antes del diagnostico.
Aunque el estudio fue retrospectivo, los resultados fueron significativos: 95% de las
mujeres con cancer de ovario desarrollaron signos y sintomas en un promedio de 3 a

6 meses antes de visitar a un médico para su atencion. *°

Los sintomas mas comunes fueron el aumento de tamafio abdominal (61%),
distension abdominal (57%), fatiga (47%), dolor abdominal (36%), indigestion (31%),
polaquiuria (27%), dolor pélvico (26%), masa palpable (14%) y hemorragia vaginal
(13%) . Curiosamente los sintomas ginecoldgicos fueron los menos comunes.
Solamente el 11 % de mujeres en estadio I/ll 'y el 3 % en estadios IIl/IV no

reportaron ningun sintoma antes del diagnéstico. *°
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Al agrupar los sintomas se reportan que el 77 % corresponde a sintomas
abdominales, 70% a sintomas gastrointestinales, 58 % asociados a dolor, 50%
constitucionales, 34 % urinarios y 26% pélvicos. *°

También se reporté un lamentable retraso significativo en el diagnéstico. Los médicos
equivocadamente diagnosticaban a las pacientes con sindrome de intestino irritable,
estrés, gastritis e incluso depresion meses antes del diagnostico de cancer de ovario.
De hecho, al 30% de las pacientes se les prescribié una receta con medicamentos
para tratar otra enfermedad dentro de los meses anteriores a su diagnostico de

cancer de ovario .*°

Por otra parte Scucces en su estudio de cancer de ovario en el hospital central de
Maracay de 52 pacientes el motivo de consulta mas coman fue el tumor ovérico
(57.6%), tumor pélvico (11.5%) los otros motivos de consulta que se reportaron
fueron distension abdominal (7.7%), sangrado pos menopausico (4%) y dolor

abdominal crénico en un (1.9 %).

Rodriguez en su estudio retrospectivo, descriptivo lineal en 192 mujeres en cuba
concluyo que el 95 % de las mujeres tienen sintomas abdominales inespecificos
(malestar abdominopélvico y sensacion de llenura), sintomas gastrointestinales vagos
(dispepsia, saciedad temprana, meteorismo, cambios del habito intestinal) y sintomas
urinarios (urgencia miccional o polaquiuria), durante muchos meses previos al

diagnostico. #*

En ese mismo estudio se reporté que los canceres de células germinales tienden a
provocar dolor intenso cuando estan aln confinados al ovario. Los signos mas
frecuentes son el tumor y la ascitis, pero son tardios. Se observa derrame pleural en

el 10 % de las enfermas y sangrado vaginal anormal en el 30 % de ellas. **

En otro estudio realizado en Nueva York en el cual las mujeres que se presentan por
primera vez a un chequeo general por sospecha de cancer de ovario, han
mencionado que han tenido al menos un sintoma durante el afio anterior a la consulta
han mencionado fatiga, indigestion, problemas del tracto urinario y estrefiimiento,
pero al hablar de masa palpable propiamente se menciona que un 28% de las

mujeres lo refieren como principal sintoma de entre los antes mencionados. %
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En el anterior se llevd a cabo una comparaciébn de mujeres con cancer de ovario
maligno y benigno, en lo cual se encontr6 que del total de mujeres con cancer de
ovario de tipo benigno un 45% de mujeres presentaron masa palpable y aquellas
pacientes con cancer de ovario maligno un total de mujeres de 64% presentaron en

esta primera cita de control la masa palpable en abdomen. %

Otro signo comudn es la ascitis reportada entre un 15 a 50% en los pacientes. Las
neoplasias con una alta incidencia de este signo son; ovario, mama, endometrio,
colon, estdbmago, pancreas y bronquios. De las pacientes con cancer de ovario el
35% presentan ascitis al momento de su diagnéstico y el 60% al momento de su

fallecimiento.?®

La causa de ascitis en pacientes oncoldgicos, es el resultado de depésito de células
tumorales en el abdomen, especialmente en el peritoneo, estas células bloguean la
reabsorcion del liquido por el peritoneo y posteriormente la reabsorcion de las
proteinas, por lo que el liquido se mueve de los vasos sanguineos a la cavidad

abdominal.®®

Segun un estudio de casos y controles realizado por Barbara A. donde comparan
sintomas entre mujeres con cancer de ovario y mujeres que se presentan en los
consultorios de atencién primaria, los resultados indican que el aumento de la
circunferencia abdominal secundario ascitis es significativamente mayor en pacientes
con cancer de ovario a diferencia de las pacientes con sindrome de colon irritable,

64% versus el 32% respectivamente.*

Ademas las pacientes con cancer de ovario, fueron divididas aleatoriamente en
grupos segun sintomas, frecuencia, gravedad y duracibn se compararon y se
utilizaron analisis de regresion logistica para determinar los factores que predecian de
forma independiente el cancer en el grupo a estudio y luego se utilizaron para
desarrollar un indice de sintomas, que fue probado para la sensibilidad y
especificidad en el grupo de confirmacion. En este estudio el dolor pélvico y
abdominal al igual que el aumento de volumen y distencion abdominal contribuyen a
la prediccién de cancer de ovario. El aumento del perimetro abdominal y dolor
abdominal son los sintomas mas comunmente documentados en pacientes con

cancer en estadio Ill y IV. **
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3.8

Los autores de ese estudio también observaron diferencias significativas en los
sintomas entre los pacientes con cancer de ovario y los pacientes controles. La
distension abdominal, falta de apetito, dolor abdominal, fatiga, frecuencia urinaria y
estrefiimiento ocurren con frecuencia significativamente mayores en los casos con

cancer de ovario. %

Se agregan varios sindromes para neoplasicos descrito asociados al cancer de
ovario, aunque su incidencia es baja. La degeneracién cerebelosa subaguda es uno
de los mas tipicos y se manifiesta inicialmente con un cuadro de mareo, nausea y
vomitos que posteriormente evolucionan a inestabilidad, ataxia, disartria y/o disfagia.
Otro de los sintomas para neoplésicos son: hipercalcemia tumoral, signo de Leser-
Trelat que consiste en la aparicion repentina de queratosis seborreica multiple o el
sindrome de Trousseau, caracterizado por tromboflebitis migratoria.

La mayoria de las masas ovaricas se presentan con sintomas poco especificos, esto
explica que los canceres de ovario se diagnostiquen en un estadio avanzado en el
75% de los casos. Por tanto, conviene prestar atencion a los sintomas poco definidos
como dolor pélvico difuso, sensacion de pesadez. ®

Clasificacién histolégica

Desde el punto de vista histopatolégico, los tumores de ovario se clasifican en tres
tipos: carcinomas epiteliales, tumor de células germinales y tumor de células
estromales. Pueden ser malignos, de malignidad intermedia (borderline) o benignos.*
(ver anexo 11.1, tabla 11.2)

3.8.1 Tumores epiteliales y del estroma de superficie
Suponen alrededor de dos tercios de los tumores ovaricos y el 90% de los

canceres ovaricos. 2

e Tumores Serosos OVAricos
Estos son los tumores epiteliales ovaricos mas frecuentes (40%) estos
tienen aspecto de células ciliadas y se observa con mucha frecuencia
cuerpos de psamoma o calcosferitas (micro calcificaciones). De los tumores
serosos alrededor del 70% son benignos, el 10% con escaso potencial de

malignidad y el 20% malignos. °
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Adenocarcinomas serosos

Dos tercios de estos tumores se descubren en un estadio avanzado en
mujeres en promedio de edad de 60 afios. Son de tamafio variable que
pueden alcanzar hasta 20 cm y son bilaterales en dos tercios de los casos.
Pueden ser quisticos o solidos y en ocasiones con modificaciones

necréticas y hemorragicas y con vegetaciones en la superficie. *’

Tumores mucinosos ovaricos
Estos suponen el 10-15% de los tumores ovaricos primarios. La mayoria
son benignos (80%) alrededor del 15% son limitrofes y menos del 5% son

carcinomas mucinosos primarios ovaricos. *"*®

Adenocarcinomas mucinosos

Son tumores muy infrecuentes y suponen menos del 5% de los carcinomas
ovaricos primarios, son esencialmente de tipo intestinal. Las mutaciones
KRAS son frecuentes en estos carcinomas mucinosos. Estos tumores
suelen ser grandes, unilaterales y de superficie externa lisa y uni o

multiloculares. "8

Tumores endometrioides ovaricos
Son tumores infrecuentes, en la mayoria de los casos son unilaterales en

mujeres en edad fértil. '8

Adenocarcinomas endometrioides

Suponen alrededor del 10% de los carcinomas ovaricos. Aparecen hacia
los 50-60 afios. Aproximadamente el 42% de los tumores se asocian a una
endometriosis ovarica y se asocian a un cancer de endometrio en el 15-
20% 17-18

Tumores mixtos mullerianos

También conocidos como carcinosarcomas, carcinomas metaplasicos, se
clasifican entre los tumores endometrioides. Suelen ser uni o bilateral, de
gran tamafo, es soélido o quistico y puede contener hueso o cartilago.

Presenta dos componentes tumorales (epitelial y mesenquimantoso).
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Adenosarcomas ovaricos
El tumor suele ser unilateral y aparece en mujeres en promedio de 40-50

afios. El tumor parece un tumor filoides. '8

Tumores de células claras ovaricos

Tienen un didmetro aproximado de 12 cm con unas superficie externa lisa
lobulada. Presenta glandulas rodeadas de un epitelio de una o dos capas
celulares. Las células tienen un citoplasma claro un poco granuloso o

eosinofilo. 1718

Tumores de células transicionales

Estan compuestos por células que tienen un parecido histolégico a las del

urotelio. Representa el 1-2% de los tumores ovaricos. *" 2

Otros subtipos

Subtipos histolégicos con menor incidencia son lesiones escamosas,

carcinoma epidermoide y el quiste epidermoide. *"*®

3.8.2 Tumores de los cordones sexuales y del estroma

Suponen el 8% de los tumores ovaricos. *’

Tumores de la granulosa y del estroma

Estos contienen células de la granulosa, células tecales o células
estromales parecidas a fibroblastos o a una combinacién de estas células.’
Suponen entre el 3y el 5% de los tumores ovaricos, pueden manifestarse
como una masa abdominal, hemoperitoneo, ascitis, hiperestrogenismo y
menometrorragia en las mujeres los cuales pueden estar relacionados con

hiperplasia endometrial. *’

Tumores de las células de Sertoli y del estroma

Son tumores excepcionales (0.5%) y afecta en la mayoria de los casos a
mujeres jovenes en promedio de edad de 23-25 afios, son los tumores que
producen mas signos de virilizacion, entre el 40-50% de las pacientes tiene

signos de hiperandrogenismo. ?°
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e Otros
Tumores del estroma gonadal y de los cordones sexuales de tipos mixtos y
formas no clasificadas y tumores de células esteroides.

3.8.3 Tumores germinales
Proceden de las células germinales y constituyen un grupo heterogéneo de
tumores relacionados con las distintas vias de diferenciacion posibles de estas
células. Suponen el 30% de los tumores germinales ovéaricos. Mas del 95% de
los tumores germinales ovaricos teratomas quisticos maduros. Los tumores
germinales malignos suponen alrededor del 3%. EIl promedio de edad en el
momento del diagndstico es de 18 afios. Este tipo de tumores son los mas
frecuentes en niflas y en adolescentes. Los subtipos mas habituales son el

disgerminoma, el teratoma inmaduro y el tumor del seno endodérmico. *"*®

3.9 Diagnéstico

3.9.1 Diagnastico clinico
En las pacientes que tienen cancer de ovario la semiologia es poco especifica y
suele aparecer de forma tardia, es decir cuando la enfermedad est4 avanzada.
Entre los primeros signos y sintomas en presentarse son: masa
abdominopélvica, ascitis, dolor abdominal, alteracion del estado general,
metrorragias. La disnea secundaria a un derrame pleural o a un sindrome

obstructivo pueden ser signos de un estado muy avanzado. %

Se debe tener en cuenta manifestaciones precoces como los trastornos
digestivos, pérdida de peso, pérdida de apetito, que pueden conducir a realizar
diversas pruebas y diagnosticar lesiones menos difusas, aumentando las

posibilidades de practicar una reseccion quirirgica completa. 2

Debido a que el pronostico depende de la precocidad del diagndstico, la
cuestion de la deteccion de este cancer se ha estudiado la utilidad del andlisis
del CA 125 y de la ecografia endovaginal. La baja especificidad del marcador
CA 125 y el hecho de que solamente este aumentado en la mitad de las
pacientes afectadas por cancer de ovario en un estadio precoz hace que no
esté indicado para la deteccion precoz. La sensibilidad de la ecografia

transvaginal es baja por lo que no se ajusta bien para deteccion precoz.
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Cuando el CA 125 la ecografia son anormales, el valor predictivo positivo de
cancer invasivo de ovario es de 23.5%. Asi hasta ahora no se recomienda

ninguna forma de deteccion para la poblacion general. %

3.9.2 Diagnostico histoldgico
Los tumores epiteliales son los mas frecuentes 90%, y la variedad serosa es la
mas comun. Asociados a un prongdstico desfavorable. Con menos frecuencia se
encuentran tumores mucinosos, endometrioides, de células claras, de Brenner
(de células transicionales), mixtos o incluso indiferenciados. Estos se clasifican
por grado histologico (1-3) en funcion del indice mit6tico, el grado de
diferenciacion y la presencia de atipias citonucleares. Los tumores de grado 3
tienen peor prondstico. %

Kurmann ha propuesto una clasificacion en la que se tienen en cuenta los datos

de biologia molecular. En los cuales se distinguen dos grupos principales:

e Tumores de tipo |
Se encuentran:
o Carcinomas serosos de bajo grado
o Carcinomas mucinosos
o Carcinomas endometrioides
o Carcinomas de células claras y

o Tumores de Brenner.

Estos tumores se desarrollarian a partir de lesiones ovaricas preexistentes.
Estos tumores tienen una evolucion lenta, con un indice de proliferacién tumoral
(Ki-67) bajo. Se asocian a alteraciones genéticas vinculadas a las vias de
transduccion de la sefial mit6tica, sobre todo las mutaciones BRAF, KRAS,
PTEN, B catenina, etc., pero rara vez a las implicadas en la reparaciéon de tales
anomalias. (BRCA y p53).

e Tumores de tipo Il
Estos tumores tienen peor prondstico, agrupan:
o Carcinomas serosos de alto grado
o Carcinomas indiferenciados

o Carcinosarcomas.
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Se desarrollan en ovarios aparentemente exentos de lesién y se asocian a
mutaciones genéticas vinculadas a la reparacion de las lesiones del &cido
desoxirribonucleico sobre todo los genes BRCA y p53. % Por su indice de
proliferacién elevado los convierte en muy quimio sensibles, muy agresivos y

recidivantes. 2
3.10 Evaluacion

3.10.1 Ecografia
Es el examen de primera eleccidn para caracterizar las masas anexiales. Este
método es accesible, de bajo costo y no irradiante; el cual se puede realizar
por via supra pubica y trans vaginal con Doppler color, permite caracterizar

una imagen pélvica y orientarse hacia su origen ovarico. 2

Algunos criterios morfolodgicos son evocadores de malignidad:
e Masa heterogénea

e Presencia de tabique grueso (3mm)

e Engrosamiento focal de la pared (3mm)

e Componente solido

e Derrame abdominal

o Excresencias Papilares

o Grado | Quiste unilocular: Son lesiones quisticas uniloculares con
proyecciones papilares intraquisticas que muestran realce tras
contraste IV.

o Grado Il Quistes septados con proyecciones papilares: Lesiones
quisticas con septos engrosados de forma irregular o proyecciones
papilares desde las paredes del quiste o los septos, que muestran
realce tras contraste IV.

o Grado Il Quistes multi septados con excrecencias en forma de placa
desde las paredes de los septos o del quiste: Son lesiones
predominantemente quisticas con mdltiples septos cuyas paredes
pueden mostrar varios grados de engrosamientos y engrosamientos en
forma de placa. Todas las porciones sélidas realzan tras contraste.

o Grupo IV Lesiones predominantemente solidas con proyecciones

papilares exofiticas extracapsulares: Son lesiones predominantemente
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sblidas o quisticas septadas cuya caracteristica principal es la
presencia de proyecciones papilares exofiticas extracapsulares que

realzan tras contraste

e Masas omentales o peritoneales
Un nédulo con flujo vascular en el Doppler tiene el valor predictivo positivo
de malignidad mas alto. Asi es como la ecografia Doppler permite

distinguir entre benigno/maligno en el 80-85% de los casos. *°

En el informe de la ecografia se debe mencionar la técnica utilizada, la fase
del ciclo en las mujeres que no son menopausicas, la localizacion de las
lesiones, su cardcter unilateral o bilateral, el tamafio y las posibles estructuras
supuestas segun la ecogenicidad de la lesion: liquida pura, mixta con
predominio liquido o con predominio sélido, sélida homogénea o heterogénea.
La existencia 0 no de signos asociados (derrame en el fondo de saco de

Douglas o ascitis, adenopatias, repercusion en las cavidades renales). %°

Un analisis de la vascularizacion de la masa (distribucion vascular y espectro
Doppler) puede ayudar a diferenciar los tumores benignos de los malignos,
con una sensibilidad y una especificidad del 85-90%, aunque con muchos

falsos positivos. 2°

Luego de un examen ecografico en el que se ponen de manifiesto
caracteristicas sospechosas de malignidad hay dos posibilidades: el
diagndéstico de cancer de ovario es indudable debido a que por ejemplo la
presencia de lesiones peritoneales: el siguiente paso deberia ser realizar una
tomografia axial computarizada (TAC) toraco abdomino pélvica; esto para
evaluar la extensién; el diagnéstico de malignidad no puede confirmarse: hay
que practicar entonces una resonancia magnética (RNM) pélvica para
caracterizar la masa. Se debe tener en cuenta que cualquier lesién mayor de
7 cm de diametro debe explorarse con RNM ya que se considera que una

masa de este tamafio no puede analizarse por completo con ecografia. *°

Ante una imagen sospechosa que corresponda al ovario el andlisis de CA 125
es util. Aun cuando este marcador es poco especifico de cancer de ovario se

encuentra aumentado en mas del 80% de los tumores ovaricos avanzados y
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en el 25-50% de los tumores de estadio I. También es un marcador esencial
en el estudio de la respuesta al tratamiento de seguimiento y de la deteccion

de las recidivas. %

3.10.2 Tomografia computarizada
Esta indicada para la evaluacion de extensiéon de la enfermedad y la basqueda
de criterios de irresecabilidad quirargica. La sensibilidad para la deteccién de
una lesion peritoneal es de 85-93% en lesiones mayores de 1 cm. Y 25-50%

para lesiones miliares, asi también para localizaciones anatémicas dificiles.?

Para la deteccion de lesion ganglionar la TC es escasamente rentable. Se
considera un valor umbral de 10 mm del eje menor de un ganglio, en este se
tiene una sensibilidad de alrededor del 40% y una especificidad del 85-90%

para el cancer de ovario. %

3.10.3 Resonancia magnética
Es util para caracterizar masas anexiales, sobre todo si son voluminosas.
Para evaluar la vascularizacion de la masa se puede inyectar gadolinio. La

RNM es rentable con una especificidad del 94% y sensibilidad del 100%.%°

Segun estudio prospectivo de Qayyum et al del afio 2005 la sensibilidad y la
especificidad para ambos examenes es del 76% y del 99%. 2
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4. POBLACION Y METODOS

4.1 Tipo y disefio

Descriptivo trasversal retrospectivo
4.2 Unidad de analisis

4.2.1 Unidad de analisis
Datos epidemioldgicos, clinicos y patolégicos  recolectados en el
instrumento disefiado para el efecto.

4.2.2 Unidad de informacion
Totalidad de expedientes clinicos de pacientes con diagnéstico patologico
de cancer de ovario en el periodo de 2009-2014 en los centros
hospitalarios: HGSJDD, HGE, INCAN, HGO.

4.3 Poblacién y muestra

4.3.1 Poblacién
Expedientes clinicos de pacientes con cancer de ovario que asistieron a los
centros hospitalarios HGSJDD, HGE, INCAN, HGO durante 2009-2014.

4.3.2 Muestra
El estudio no utiliz6 muestra. Se incluyé el total de expedientes reportados

que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion.
4.4 Seleccion de sujetos para estudio

4.4.1 Criterios de inclusion
e Expedientes clinicos de pacientes con diagnéstico histolégico de cancer de
ovario entre los afios 2009-2014 en los centros asistenciales: HGSJDD,

HGE, INCAN, HGO.
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4.4.2 Criterios de exclusion
e Expedientes que se encontraron extraviados o incompletos al momento de
la investigacion.
e Expedientes ilegibles.
e Resultado de patologia con tumor de krukenberg.

30



4.5 Medicién de variables

Macro VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE ESCALA CRITERIOS DE
Variable CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE DE CLASIFICACION
MEDICION
Edad Tiempo que ha | Tiempo de vida de las | Cuantitativa Razén Edad en afios
vivido una pacientes anotado en discreta
persona. 2’ el expediente clinico.
Residencia Lugar donde Lugar donde vive la Cualitativa Nominal v Llos22
habita una paciente registrado en departamentos
persona, donde el expediente al de Guatemala
vive. 27 momento del ingreso.
Profesion u Actividad Profesién u oficio Cualitativa Nominal v' Agricultora
oficio habitual de una anotada en el v' Operaria de
persona, expediente clinico maquila
generalmente v" Pintora
para la que se v' Secretaria
ha preparado a v Maestra
la cual se v' Profesional
dedica para v" Universitaria
recibir un v' Amade
§ salario.! Casa
> v' Otros
S Paridad Clasificacion de El nimero total de Cuantitativa Razén v Namero de
§ una mujer por el | embarazos, partos y Discreta erpbarazos
S ndmero de cesareas que se v" Nimero de
%) nacidos vivos y presenta en el pa,rtos
-LS de nacidos expediente clinico. Y Numero de
>3 cesareas
S muertos con
8 més de 28
S semanas de
gestacion 28
Antecedente Extirpacién del | Antecedente personal | Cualitativa Nominal v Si
de Utero, que de histerectomia v No
histerectomia | puede ser total registrado en el
0 parcial.?® expediente clinico.
Antecedentes | Caso anterior Antecedente familiar |  Cualitativa Nominal v’ Céncerde
familiares de | d€ cancer en de céncer referido en mama
. familiares de el expediente clinico. v' Cancer de
cancer primer grado colon
(padres - hijos) v' Cancer de
y segundo endometrio
grado (abuelos, v/ Cancer de
nietos, estomago
hermanos) de v' Cancer de
consanguinidad. ovario.
v' Otros
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Caracteristicas Clinicas

relacion con el

ciclo menstrual.
33

histerectomia anotado
en el expediente
clinico.

Antecedentes | Antecedente de | Antecedente personal Cualitativa Nominal v' Cancer de
personales de cancer previo al | de cancer registrado mama
. diagnéstico de | en el expediente v' Céancer de
cancer cancer de | clinico. colon
ovario. v' Cancer de
endometrio
v' Otros
Edad de Edad de primer | Edad de menarquia Cuantitativ Razén Edad en afios
menarquia episodio de anotada en a
sangrado expediente clinico. )
vaginal de Discreta
origen
" menstrual. 30
8 Edad de Edad del cese | Edad de menopausia Cuantitativ Razon Edad en afios
%’ menopausia de la | anotada en a
k= menstruacion expediente clinico. )
ﬁ como Discreta
if consecuencia a
8 la pérdida de la
@ funcién
£ ovarica.3"
% Sindrome de | Esuntrastorno | Diagnéstico previo de Cualitativa Nominal v Si
© ovario endocrino- PCOS referido en el v" No
oo metabdlico, expediente clinico por
poliquistico heterogéneo en la paciente.
(PCOS) su presentacion
clinica.3!
Asociado a
menstruaciones
irregulares ,
hiperandrogenis
-mo , hirsutismo
y obesidad.3?
Hemorragia Sangrado a Sangrado vaginal Cualitativa Nominal v Si
vaginal intervalos relatado durante v No
irregulares, de historia clinica en
anormal cantidad pacientes sin
variable sin antecedente de
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http://dicciomed.eusal.es/palabra/episodio
http://dicciomed.eusal.es/palabra/vagina

Masa Masa palpable Masa palpable Cualitativa Nominal Si
palpable en cavidad referida en el No
pélvica.z momento del ingreso
segun el expediente
clinico.
Dolor pélvico Dolor pélvico Dolor pélvico o Cualitativa Nominal Si
ylo abdominal ylo abdominal abdominal referido No
que persisten y segun ingreso en el
no se asocia a expediente clinico.
otra patologia
comprobable.
Estrefimiento Retencion de | Estrefiimiento referido | Cualitativa Nominal Si
materia fecal. segun ingreso en el No
. expediente clinico.
.g Ascitis Acumulacién de | Ascitis evaluadaenel | Cualitativa Nominal Si
o liquido ascitico examen fisico de No
§ en la cavidad ingreso en el
5 peritoneal.23 expediente clinico.
g Distension Aumento del Distension abdominal | Cualitativa Nominal Si
% abdominal volumen del referida o evaluada No
& abdomen por en el examen fisico
diferentes de ingreso en el
causas. 2 expediente clinico.
Estadio Faseenlaque | Estadio registrado en Cualitativo Ordinal Estadio |
dlinico seencuentrael | el expediente clinico. (A.B.C)
cancer de Estadio Il
ovario segun las (EétaBdE) )III
normas de la (AB,C)
FIGO Estadio IV
Tipo Caracteristica Neoplasia Nominal Carcinoma
histologico | delaneoplasia | documentadaenel | cyqtativa epitelial
al ser visto por expediente clinico
el microscopio Tumores de
segun el tejido células
de origen. germinales
é Tumores de
2
Is) cordones
8
o sexuales y
S
= del estroma
% Subtipo Caracteristicas Tipo de neoplasia Cualitativa Nominal Tipos de
3 histolégico de un tejido al encontrada segin tumores
ser visto en el reporte de patologia )
microscopio. perteneciente a malignos de
cancer de ovario cancer de
ovario. ( ver
anexo 11.2)
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Caracteristicas patologicas

Grado

histolégico

Descripcion  de
un tumor que se
basaen la
forma como se
ven
las células y
el tejido al
microscopio.3

Grado histoldgico
registrado en el
expediente segun la
patologia.

Cualitativo

Ordinal

grado 1: bien
diferenciados
grado 2 :
moderadament
e diferenciados
grado 3:
pobremente
diferenciados
no tipificado
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http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046476&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046683&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000638184&version=Patient&language=Spanish

4.6 Técnicas, procesos e instrumentos utilizados en la recoleccion de datos

4.6.1 Técnicas de recoleccion de datos

Revision sistematica de expedientes clinicos y traslado de la informacion al

documento de recoleccion elaborado.

4.6.2 Procesos

e Para la realizacion de la investigacion en el Hospital San Juan de Dios e
INCAN.

O

Paso 1: Se elaboré carta dirigida al comité de investigacion del
HGSJDD y carta dirigida al comité de docencia del INCAN, se adjunté el
protocolo aprobado para su evaluacion.

Paso 2: Al ser autorizada la investigacion, se realizd la lista de
expedientes, buscando en el registro del departamento de patologia los
informes positivos para cancer de ovario.

Paso 3: Con el listado de expedientes, se solicitd al departamento de
archivo los expedientes. En el HGSJDD se obtuvieron 45 expedientes
cada dos dias y en el INCAN 75 expedientes diarios.

Paso 4: Los datos encontrados en los expedientes que cumplieron los
criterios de inclusién y exclusion, se trasladaron a la boleta de
recoleccion de datos.

Paso 5: Se procedié a separar por institucion las boletas para trasladar

la informacion a la base de datos digital.

o Para la realizacién del estudio en el Instituto Guatemalteco de Seguridad

Social ( Hospital General de Enfermedades y Gineco-obstetricia) :

O

Paso 1: Se entregd al departamento de capacitacion y desarrollo la
siguiente papeleria: nota del asesor institucional al departamento donde
informa que se asesora el estudio a presentarse, carta del revisor
donde informa ser parte de la revision del estudio, carta del director de
la unidad y del director hospitalario donde se realiz6 el estudio.

Paso 2: Con la autorizacién del departamento de capacitacion y

desarrollo, se procedié a revisar manualmente en el departamento de
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patologia (HGE), todos los informes realizados entre los afios 2009-
2014.

o Paso 3: Con la lista de pacientes con diagnostico positivo de cancer de
ovario, se entregd al departamento de archivo de consulta externa del
hospital de gineco-obstetricia -IGSS-

o Paso 4: ElI departamento de archivo entregd 60 expedientes
encontrados, con los que se procedié a recolectar los datos en la
boleta.

o Paso 5: Los datos obtenidos fueron tabulados y adjuntados a la base de

datos digital.

4.6.3 Instrumento de recoleccion de datos

Se elabord un instrumento de recoleccion de datos tipo cuestionario, que
consta de las siguientes secciones:

Datos generales: incluye nimero de boleta, institucion donde se recolecto
los datos.

Seccion | : caracteristicas epidemiolégicas de la pregunta 1 a 9 con las
variables edad, residencia, profesion u oficio, ovario poliquistico,
histerectomia , antecedentes familiar y personal de cancer de ovario, edad
de menarquia y menopausia , paridad.

Secciodn |I; caracteristicas clinicas incluye la pregunta 9, con los sintomas y
signos mas frecuentes que son hemorragia vaginal anormal, dolor pélvico
y/o abdominal, estrefiimiento, masa palpable, ascitis, distensién abdominal.
Seccion lll: La pregunta 11 con el estadio clinico.

Seccibn 1V: caracteristicas patoldgicas de la pregunta 12 a la 13, con el

tipo, subtipo y grado histolégico. Ver anexo No. 11.2

4.7 Procesamiento y andlisis de datos

4.7.1 Procesamiento de datos

Los datos reunidos en la boleta de recoleccion fueron separados por
institucion donde se realizaron.
Fueron tabulados en forma electronica a través del programa Epiinfo

version 7 y Excel 2010, hoja por hoja hasta obtener una base de datos.
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o La variable edad se categorizé en grupos etarios segun la clasificacion del

Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social

Edades Edades Edades
10- 14 afos 25-39 anos 60-64 anos
15-19 afios 40-49afos 65-69 anos
20-24 anos 50-59 anos =70 afos

e La variable residencia se agrupd por organizacion territorial dada por la

secretaria de planificacion y programacion de la presidencia de la republica

de Guatemala.

Region

Departamentos

Petén

Peten

Norte

Alta Verapaz, Baja Verapaz

Noroccidente

Huehuetenango, Quiché

Suroccidente

Quetzaltenango, Retalhuleu, San
Suchitepéquez, Solola, Totonicapan.

Marco,

Metropolitana

Guatemala

Central Chimaltenango, Sacatepéquez, Escuintla.
Nororiente Chiguimula , El Progreso, Izabal, Zacapa
Suroriente Jutiapa, Jalapa, Santa Rosa.
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e La variable menarquia se agrup6 en rangos segun el estudio realizado por

Biomedical Research International *

Rango Edades
Temprana <9 afios
Normal 10-14 afos
Tardia =214 afos

e La variable menopausia se clasificé de acuerdo al estudio realizado por en

el Instituto Nacional de Endocrinologia en Cuba. *

Rango Edades
Temprana <40 afios
Normal 41-55 afios
Tardia 256 afos

e La variable paridad se clasifica segun la Organizacién Mundial de la Salud.

Paridad Embarazos
Nulipara 0 embarazos
Primipara 1 embarazo
Multipara 2- 4 embarazos
Gran multipara = 5 embarazos
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4.7.2 Andlisis de datos
Posteriormente a elaboracion de la base de datos se procedio a:

o Larealizacion de tablas para el analisis univariado.

e Utilizacidbn de estadisticas descriptivas para variables cuantitativas
(medidas de tendencia central )

e Las variables cualitativas se expresaron a través de porcentajes y

frecuencia.

Se analizaron los datos de manera descriptiva para caracterizar
epidemioldgica, clinica y patologica, las variables ya mencionadas segun los

rangos establecidos.

Programas utilizados
e Epiinfo versién 7

e Microsoft Excel version 2010
4.8 Alcances y limitaciones de la investigacion

4.8.10bstaculos
¢ Informacién incompleta dentro del expediente clinico.
o Expedientes clinicos extraviados.

¢ Retraso administrativo por ausencia de personal en las instituciones.

4.8.2 Alcances
o Descripcion de las caracteristicas epidemioldgicas y clinicas de las pacientes
diagnosticadas con cancer de ovario, evaluadas en un periodo de 6 afos
(2009-2014), en las instituciones: HGSJDD, HGE, INCAN, HGO.
e La investigacion abarc6 3 instituciones de salud del tercer nivel,

representativos de la poblacién general.

4.9 Aspectos éticos de la investigacion

La investigacion se baso en los siguientes principios éticos: respeto por las personas
que incluye el respeto a la autonomia y el respeto por la capacidad de
autodeterminacion, ya que al ser una revision sisteméatica de expedientes clinicos no

existio contacto directo con pacientes. Conservando la privacidad y confidencialidad
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al no incluir nombres en la boleta de recoleccion de datos, basandose Unicamente en

el nimero de expediente clinico.

No se cuenta con un beneficio directo para las pacientes involucradas, pero si genera
un beneficio indirecto ya que al conocer las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas y
patoldgicas de la paciente con cancer de ovario, aporta una base de datos inexistente
y ayuda al clinico a ampliar su conocimiento sobre el comportamiento del cancer de
ovario en la poblaciobn guatemalteca. Al ser un estudio categoria de riesgo I, no
representa un riesgo para las pacientes con este diagndstico.

La seleccion de los expedientes clinicos se ejecutdé de una forma justa, sin
diferenciacion de etnia o raza, dando la misma oportunidad de participacién a todos

los expedientes clinicos que se encontraban en los archivos.

El estudio fue revisado y avalado por el comité de investigacién del HGSJDD y por el

comité de docencia del INCAN.
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5. RESULTADOS

Con la finalidad de conocer las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y patoldgicas de
las pacientes diagnosticadas con cancer de ovario, se revisé un total de 570 expedientes
de los cuales 216 cumplian los criterios de inclusién. Los resultados se presentan en el

siguiente orden:

e Caracteristicas epidemiolégicas.
e Caracteristicas clinicas.

e Caracteristicas patologicas.

41



5.1 Caracteristicas epidemiolégicas
TABLAS5.1

Edad, residencia y profesion u oficio de pacientes con diagnostico de cancer de ovario de
los hospitales: General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-
Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de

Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”, 2009-2014.

Caracteristicas F %
10-14 afios 4 2
15-19 afios 13 6
20-24 afios 21 10
25-39 afios 38 18
EDAD 40-49 afios 43 20
50-59 afios 57 26
60-64 afios 19 9
65-69 afios 10 4
>70 afios 1 5
Region Petén 4 2
Regién Norte 1 5
Regién Noroccidente 15 7
Regién Suroccidente 42 20
RESIDENCIA Regién Metropolitana 85 39
Regi6n Central 29 13
Region Nororiente 19 9
Regién Suroriente 1 5
Ama de casa 158 73
Otros 30 14
Maestra 15 7
PROFESION U | Secretaria 7 3
OFICIO Operadora de maquila 4 2
Agricultora 1 05
Profesién universitaria 1 0.5
Total 216 100

El 46% de las pacientes con cancer de ovario estd comprendida entre los 40-59 afios.
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TABLA 5.2

Edad de menarquia y menopausia , ovario poliquistico , antecedente de histerectomia ,
embarazos, antecedente familiar y personal de pacientes con diagnéstico de cancer de
ovario de los hospitales: General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-
Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de
Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”, 2009-2014.

Caracteristicas f %
Temprana (<9 afios) 1 0.5
Normal (10-14 afios) 165 76
Tardia (>14 afios) 45 21
EDAD DE MENARQUIA | NO recuerda 4 2
No ha presentado menstruacion 1 0.5
Total 216 100
Temprana (<40 afios) 22 19
Normal (41-55 afios 91 80
EDAD DE MENOPAUSIA Tardia (>56 afios) 1 1
Total 114 100
Si 6 3
OVARIO POLIQUISTICO  |-N° 210 i
Total 216 100
Si 33 15
HISTERECTOMIA No 183 8
Total 216 100
Nulipara 71 33
Primipara 25 12
NO. DE EMBARAZOS | Multipara 70 32
Gran multipara 50 23
Total 216 100
ANTECEDENTE FAMILIAR > % 7
DE CANCER No 180 8
Total 216 100
Si 10 5
ANTECEDENTE PERSONAL N 208 %
DE CANCER °
Total 216 100

El 55 % de las pacientes tenia méas de dos hijos.
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GRAFICA 5.1

Antecedente familiar de cancer de pacientes con diagndstico de cancer de ovario de los

hospitales: General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia

del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr.
Bernardo del Valle”, 2009-2014.
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Fuente: Tabla 11.5
GRAFICA 5.2

Antecedentes personal de cancer de pacientes con diagnéstico de cancer de ovario de los
hospitales: General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”,
2009-2014.
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5.2 Caracteristicas clinicas
TABLA 5.3

Caracteristicas clinicas de pacientes con diagndéstico de cancer de ovario de los
hospitales: General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia
del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr.

Bernardo del Valle”, 2009-2014.

Caracteristicas clinicas f %
Hemorragia anormal 9 2

Dolor pélvico 146 39
Estrefiimiento 10 2

Ascitis 51 15
Distension abdominal 43 11

Total 376 100

Estadio | 83 38

Estadio |l 24 12
ESTADIO CLINICO  [Estadio Il 86 39
Estadio IV 23 11

Total 216 100

El 50% de pacientes fue diagnosticada en estadio temprano y el 50% en estadio tardio.
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5.3 Caracteristicas patoldgicas
TABLA 5.4

Caracteristicas patolégicas de pacientes con diagnostico de cancer de ovario de los hospitales:
General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”,

2009-2014.
Caracteristicas patolégicas f %
Carcinoma epitelial 153 71
TIPO - -
) Tumor células germinales 37 17
HISTOLOGICO

Tumor de los cordones sexuales y del estroma 26 12
Total 216 100

Adenocarcinoma seroso 55 25

Disgerminoma 25 11

Adenocarcinoma endometrioide 21 10

SUBTIPO Adenocarcinoma mucinoso 21 10

HISTOLOGICO Tumores de la granulosa 18 8

Carcinoma de células claras 9 4

Otros 67 32
Total 216 100

Grado | 70 32

Grado |l 73 34

GRADO
, Grado Il 32 15
HISTOLOGICO

No tipificado 41 19
Total 216 100
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6. DISCUSION

En Guatemala segun las estadisticas del INCAN para el afio 2011 el cancer de ovario
ocupa el sexto lugar de las neoplasias registradas, se le atribuyen alrededor de 100
muertes por afio.! Tiene una alta tasa de mortalidad por ser detectado en estadios tardios

por presentar caracteristicas clinicas inespecificas.

De los 216 expedientes revisados, la mayor cantidad de casos se registraron en el INCAN
con un 73% de todos los casos, por ser el Unico hospital de referencia nacional para

tratamiento especializado de cancer se tiene mayor numero de casos detectados.

Estos resultados son menores a la incidencia esperada segun las estadisticas mundiales.
No reflejando la importancia del cancer de ovario en la poblacion comparado a otras

neoplasias con mayor frecuencia en el pais.
6.1 Caracteristicas epidemiolégicas

De las variables epidemiolégicas estudiadas la edad presentada por las pacientes en
el estudio se comporté con un incremento progresivo de casos a partir de los 40
afos, encontrdndose mayor nimero de casos en el rango de 40 a 59 afios con el
46%. Dando como resultado una edad media de 44 afos. Segun la Sociedad
Oncolégica Medica (SEOM) la mayor incidencia es entre los 50 a los 70 afios por lo
gue coincide encontrar un mayor niumero de casos a partir de la cuarta década de la

vida. %

La residencia predominante fue la regibn metropolitana con el 39%,
correlaciondndose con los datos del INCAN para el afio 2011 en las que un 35.6% de
pacientes atendidos eran pertenecientes a la ciudad de Guatemala ¥, se considera
gue la regiébn metropolitana se encuentra en primer lugar por la accesibilidad a los
servicios de salud de tercer nivel en comparacion a las otras regiones, sumandosele

la mayor densidad demogréfica.

Las amas de casa representan el 73% en cuanto a la profesion u oficio, la bibliografia
citada refiere que las pacientes que se dedican a la agricultura, asi como aquellas
gue son operadoras de maquila y de imprenta, tiene riesgo elevado de desarrollar
cancer de ovario por el contacto con herbicidas, aminas aromaticas, hidrocarburos,

alifaticos, asbesto y talco que son sustancias potencialmente cancerigenas.* En esta
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variable no coincide con los datos expuestos en la bibliografia, entre profesion y
desarrollo de cancer de ovario, probablemente porque durante el interrogatorio para
completar el expediente clinico generalizan a todo trabajo individual como ama de

casa, aunque se desempefien como vendedoras, comerciantes entre otros oficios.

El 76% de los casos presentaron edad de menarquia en rango normal (10 a 14 afios)
y el 80% de las pacientes a estudio presentaron menopausia en rango normal (41 a
55 afios). Tanto la menarquia como la menopausia no han podido ser implicadas
como factor de riesgo independiente, por el caracter multifactorial de los tumores. Se
menciona que la menopausia tardia es un factor de riesgo por el aumento de los
traumatismos de superficie del parénquima ovérico en relacién con las ovulaciones,
potencialmente mutagénicas." Sin embargo estas dos variables no presentan
relevancia en cuanto a predisposicién de cancer de ovario, ya que ambas variables

se encuentran en rangos normales, por lo tanto no fueron significativas.

El 97% de los casos no presentd antecedente de sindrome de ovario poliquistico. La
revista EMC— Ginecologia—Obstetricia en 2012 detalla que no se detecta ninguna
asociacion entre el desarrollo de cancer de ovario y el antecedente de ovario
poliquistico, por lo que los resultados coinciden con la bibliografia antes expuesta.

El 85% de las pacientes no present6é antecedente de histerectomia, segun la EMC—-
Ginecologia—Obstetricia, la histerectomia disminuye el riesgo en un 36%
especialmente para aquellas portadoras de mutaciones en el gen BRACA-1.! Los
resultados indican que las pacientes con antecedente de histerectomia tienen menos

incidencia de desarrollar cancer de ovario, por lo que se considera factor protector.

De las mujeres con cancer de ovario a estudio, el 55% tuvo mas de dos hijos, en la
bibliografia citada los embarazos a término son considerados un factor protector, esto
aumenta si un embarazo sucede en los ultimos afios en los que la mujer es fértil ya
gue durante este periodo el parénquima ovarico que presente lesiones

preneoplasicas podrian revertirse al interrumpirse las ovulaciones. *

El riesgo relativo de una mujer que ha tenido un hijo comparada con una nulipara es
de 0.4 — 0.6." Esto es debido al descenso del nimero de ovulaciones y del efecto
mutagénico de las proliferaciones celulares generadas, el descenso de los niveles

circulantes de las gonadotropinas que son factores de riesgo. * Segun lo reportado
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6.2

anteriormente se asocia a que la tasa de fecundidad en Guatemala es de 4 hijos por

mujer en edad fértil.

Por otra parte el 83 % de las pacientes no presenté antecedente de cancer familiar,
siendo esto lo esperado ya que segun la literatura el 90% de los canceres de ovario
son esporadicos.! De las pacientes con antecedente familiar de cancer, el cancer de

mama fue el mas frecuente con el 17%. (Grafica 5.1)

La relacion de cancer de mama personal o familiar representa una elevacion del
riesgo de 3 a 5 veces mayor para desarrollar cancer de ovario asociado a las
mutaciones de los genes BRCA-1 0 BRCA-2.2?? Por lo que se observa relacién entre
los resultados de este estudio y los resultados de la revista EMC — Ginecologia —
Obstetricia, ya que el cancer de mama es el tipo de cancer que eleva el riesgo de
desarrollar cancer de ovario y este se presentd con mayor frecuencia como

antecedente familiar y personal.

El antecedente personal fue representado con el 5% de los casos, predominando el
cancer de mama con un 30%, (Gréfica 5.2) seguido del cancer de endometrio en un
20% ambos elevan la probabilidad de padecer de cancer de ovario en un futuro. El
primero aumenta el riesgo en un 40% - 50% para las portadoras de mutacidon en

BRCA-1, y entre el 15y el 25% para las portadoras BRCA-2 mutados. ®

Por lo que a pesar que la poblacién con antecedente de cancer familiar o personal es
baja, si existe una relacién entre el tipo de cancer padecido previamente en la familia
0 por la paciente, con la probabilidad de desarrollar cancer de ovario por lo cual es un

factor de riesgo asi como lo reportan las bibliografias.
Caracteristicas clinicas

De las caracteristicas clinicas evaluadas se puede afirmar que dentro del total de
expedientes revisados el 39% de la pacientes reportd entre sus sintomatologia dolor
abdominal o pélvico, seguido del 31% que reporté masa palpable, el 15% reportd

ascitis y el 11% reporté distension abdominal.

Segun Pons en su estudio realizado en Cuba menciona que los sintomas que fueron
referidos con mayor frecuencia fueron los sintomas abdominales entre los cuales se
encontraba malestar abdominal, distension abdominal, ascitis y masa pélvica

palpable®. En otro estudio realizado en Estados Unidos y En Canada con 1725
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pacientes reporta que el 77% corresponde a sintomas abdominales y 58% fueron

reportados como dolor pélvico o abdominal.

En el estudio realizado por Scucces en Maracay con 52 pacientes, el 57.6% reportod
como motivo de consulta masa o tumor ovarico, seguido por distension abdominal
7.7% % Por lo anterior se evidencia la relacién con lo reportado respecto a la
sintomatologia de las pacientes con cancer de ovario, que se inclinan a sintomas
abdominales, en especial a dolor y masa palpable los cuales coinciden con los
sintomas de las pacientes estudiadas.

En la revision de expedientes se encontré que el 50% de los casos se encontrd en
estadios tempranos y 50% en estadios tardios. Segun la Federacion Internacional de
Ginecologia Oncolégica (FIGO) entre el 70 y el 80% son diagnosticadas en estadios
avanzados (lll y IV) solamente entre el 20 y el 30% son diagnosticados en estadios

tempranos (1 o I).*

La estadificacién de pacientes con diagndstico con cancer de ovario en los hospitales
ya mencionados no tuvo relacion con los datos presentados por la FIGO, ya que el
porcentajes es igual para estadios tempranos y avanzados, esto puede ser debido a
gue muchos de los casos fueron diagnosticados en pacientes jovenes cuando se les

realizaba cesareas, lo que pudo contribuir a un diagnéstico temprano.
6.3 Caracteristicas patoldgicas

En cuanto a las caracteristicas patoldgica lo tumores epiteliales representaron el
71%. De los subtipos histolégicos pertenecientes, los adenocarcinomas serosos
25%. Esta reportado en la literatura que los tumores serosos representan el 65%
del total de tumores ovaricos.! Dentro de ellos los tumores mucinosos suponen el
10-15 %, mientras que los endometrioides el 2% *. Datos que se relacionan al

estudio.

Como ultima variable estudiada que representa la diferenciacion de las células del
tumor se obtuvo el grado | con un 32%, grado Il con un 34 %, grado Ill 15 % vy

no tipificados 19 %. Siendo el Grado Il el mas coman.

Entre las fortalezas de estudio se puede mencionar que se elaboré un estudio en
tres centros hospitalarios de referencia; Hospital General San Juan de Dios,

Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle” e Instituto Guatemalteco de
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Seguridad Social. Este tipo de estudio caracterizando a las pacientes con
diagnostico de cancer de ovario, no se realizaba desde 1982 por lo que se
considera apropiado para ser utilizado como base para desarrollar estudios
posteriores, por el aumento en los casos reportados y en la mortalidad secundaria
esta patologia.

En el trascurso del estudio también se encontraron debilidades ya que por ser un
estudio retrospectivo se encontraron limitaciones dentro de las instituciones, para
realizar los trdmites y obtener los registros patolégicos y expedientes; asi como
también se encontr6 con el inconveniente de  expedientes extraviados,

expedientes incompletos, expedientes en consulta externa.
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7.1.

7.2.

7.3.

7. CONCLUSIONES

Las pacientes con diagndstico de cancer de ovario estan comprendidas entre los
40-59 afios de edad, residen en la region metropolitana y son amas de casa,
presentaron menarquia y menopausia en rangos normales, de cada 10 pacientes 1
tenia antecedente de ovario poliquistico y antecedente de histerectomia, la mitad
fueron multiparas, una quinta parte tenia antecedente familiar de cancer y una

décima parte antecedente personal de cancer.

Las caracteristicas clinicas referidas con mayor frecuencia por las pacientes fueron

dolor pélvico y masa palpable, las pacientes fueron diagnosticadas en estadio lIl.

Los diagnosticos patologicos fueron tipo carcinoma epitelial, subtipo
adenocarcinoma seroso y se encontraban en grado histoldgico |l.
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8.1

8.2

8. RECOMENDACIONES

Al Ministerio de Salud Publicay Asistencia Social

Promover campafas de capacitacion para el personal de salud de todos los
niveles en cuanto a los conocimientos de los distintos tipos de cancer que
existen, asi mismo involucrar a la poblacion en estas campafias de
capacitacion para que reconozcan los sintomas mas comunes de los diversos
tipos de cancer, con especial énfasis en la poblacién femenina, con el fin de
gue acudan a centros de atencién primaria y en ellos se les refiera a los

centros de atencién de tercer nivel para su seguimiento adecuado.

A las instituciones Hospital General San Juan de Dios, Instituto de
Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”, Hospital General de
Enfermedades y Hospital de Gineco-obstetricia (IGSS)

Motivar a los médicos quienes realizan el interrogatorio de ingreso
hospitalario, para que realicen la historia clinica con preguntas directas sobre
antecedentes personales y familiares de cancer, asi mismo correlacionar con
el examen fisico y sintomatologia de ingreso para lograr una identificacion
rapida de sospecha de cancer de ovario, para su pronta referencia al servicio

de ginecologia oncoldgicas.
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9. APORTES

9.1 La investigacion realizada presenta informacion sobre cancer de ovario de forma

actualizada y con la que no se contaba previamente.

9.2 Se establece el perfil epidemiolégico y clinico de las pacientes que consultan por

esta patologia a las instituciones estudiadas.
9.3 Se presenta como una vision general de los factores para desarrollar cancer de
ovario en nuestra poblacion, puede ser usada por el clinico para sospechar de

esta patologia en sus propias pacientes que cumplan los factores asociado

9.4 Incentiva a continuar con la investigacién sobre el comportamiento del cancer de

ovario y crea una base de datos para estudios posteriores.
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11. ANEXOS

ANEXO 11.1
MARCO TEORICO

Tabla 11.1

ovario

Estadio Caracteristicas
Estadio | Limitado a ovarios
1A Un ovario sin ascitis , sin vegetacion , capsula
intacta
B Dos ovarios sin ascitis , sin vegetacion, capsula 20 %
intacta
IC IA oIB con ascitis, o citologia positiva ,
vegetaciones o capsula rota
Estadio Il Limitado a la pelvis
A Lesion del Gtero o de las trompas sin ascitis
IIB Lesion de otros tejidos pélvicos sin ascitis 5 %
lc IIA o IIB con ascitis , citologia positiva,
vegetaciones o capsula rota
Estadio Il Lesion peritoneal abdominopélvica o ganglionar
A Extensién microscopica del peritoneo o epipléon
sin lesion ganglionar ( N-)
, 58 %
B Implante peritoneal <2 cm , N-
lnc Implantes peritoneal > 2 cm + lesidn ganglionar (
pélvica , inguinal, paradortica )
Estadio IV Metastasis parenquimatosa , derrame pleural 17 %
positivo
Fuente : FIGO
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Tabla 11.2

Clasificacion de tumores ovaricos

Clasificacion de tumores ovaricos

Benigno

Bordeline

Malignos

Serosos

Tumor epitelial Endometroides

Mucinoso

De células claras

Indiferenciado

Teratoma

Disgerminoma

Tumor de células germinales De seno

endodérmico
Coriocarcinoma

Benigno

Fibroma

. Malignos
Tumor de células estromales 9

Teca Granulosa

Células de Sertoli-
Leyding

Fuente: Adaptado de “El Cancer de ovario en Espafia”. Antares Consulting
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ANEXO 11.2

Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas

CIENCIAS MEDICAS

No. De boleta

ANEXO: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS
Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y patoldgicas de pacientes con diagnéstico de cancer de ovario entre
2009-2014 en los establecimientos de salud HGSJDD, INCAN, Hospital de Enfermedades Generales y

Ginecoobstetricia — IGSS- .

Establecimiento de salud

HGSJDD IGSS de enfermedades

INCAN IGSS gineco-obstetricia

No de registro medico

Instrucciones: Marque con una X, segun la informacién que se encuentra en el expediente clinico.

L. Caracteristicas clinicas

1. Edad de la paciente afios
2. Residencia
No Departamento No Departamento No Departamento

1 Guatemala 9 Jalapa 17 Suchitepéquez
2 Alta Verapaz 10 Santa Rosa 18 Solola
3 Baja Verapaz 11 Chimaltenango 19 Totonicapan
4 Chiquimula 12 Sacatepéquez 20 Huehuetenango
5 El Progreso 13 Escuintla 21 Quiche
6 Izabal 14 Quezaltenango 22 Petén
7 Zacapa 15 Retalhuleu
8 Jutiapa 16 San Marcos

67



3. Profesion u oficio

Agricultora Maestra Ama de Casa Secretaria
Operadora de Pintora Profesional universitaria Otros
maquila Especifique Especifique

4. Antecedentes personales

Cual

Cual

Antecedente Si No

Ovario poliquistico

Histerectomia

edad en que se realiz6

afios
5. Antecedente familiar de cancer
Sl NO
6. Antecedente personal de cancer
s o [

7. Edad de menarquia afios
8. Edad de menopausia no aplica

Afios

9. Paridad ( escriba en nimeros la respuesta )

Partos

Cesareas

Embarazos
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Caracteristicas clinicas

10. Sintomas y signos anotados en el ingreso de la paciente (motivo de consulta, lista de problemas)

Sintoma /Signo Si NO Sintoma/ signo Si No
Hemorragia vaginal Masa palpable

anormal

Dolor  pélvico  vylo Ascitis

abdominal

Estrefiimiento Distension abdominal

Estadio clinico

11. Estadio de cancer de ovario al momento del diagndstico
I A B C
A B C
A B C
W%
Iv. Caracteristicas patoldgicas
12. Resultado de patologia ( Marque con una X segun la hoja de patologia )

Tipo histolégico Subtipo histolégico

Tumor de células germinales

Carcinoma epitelial

Tumores de estroma

13. Grado histolégico ( marque segun el resultado de patologia )

Grado histoldgico

Grado |

Grado Il

Grado llI




ANEXO 11.3
RESULTADOS COMPLEMENTARIOS

Tabla 11.3

Incidencia de casos de pacientes con diagnéstico de cancer de ovario de los hospitales: General
San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”, 2009-2014.

HOSPITAL f %

INCAN 159 73

IGSS 38 18

HGSJDD 19 9

TOTAL 216 100
Tabla 11.4

Estadio clinico de casos de pacientes con diagnostico de cancer de ovario de los hospitales:
General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”,

2009-2014.

ESTADIO CLINICO f %
IA 56 26
1B 12 5
IC 15 7
A 6 3
1B 13 7
Ic 5 2
A 12 5
1B 16 7
e 58 27
\Y 23 11

Total 216 100
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Tabla 11.5

Tipo de cancer familiar de pacientes con diagnostico de cancer de ovario de los hospitales :
General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”,

2009-2014
TIPO DE CANCER FAMILIAR f %
Céncer de mama 6 17
Cancer de colon 4 11
Cancer de endometrio 1 3
Cancer de estomago 4 1
Otros 21 58
Total 36 100
Tabla 11.6

Antecedentes personal de pacientes con diagnéstico de cancer de ovario de los hospitales :
General San Juan de Dios, General de Enfermedades y Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social -IGSS- e Instituto de Cancerologia “Dr. Bernardo del Valle”,

2009-2014.
TIPO DE CANCER PERSONAL f %
Céncer de mama 3 30
Cancer de endometrio 2 20
Otros 5 50
Total 10 100
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