CANCER

Abordaje integral del cancer de
ovario avanzado

Comprehensive Approach to
Advanced Ovarian Cancer

10.20960/revcancer.00089

11/21/2024



00089
Abordaje integral del cancer de ovario avanzado

Comprehensive approach to advanced ovarian cancer

Jorge Pedregosa, Ana Pertejo, Beatriz Castelo, Andrés Redondo

Servicio de Oncologia Médica. Hospital Universitario La Paz. Madrid

Correspondencia: Andrés Redondo. Servicio de Oncologia Médica.
Hospital Universitario La Paz. P.2 de la Castellana, 261. 28046 Madrid

e-mail: aredondol2@gmail.com

Conflicto de intereses: los autores declaran no tener conflicto de

interés.

Inteligencia artificial: los autores declaran no haber usado inteligencia
artificial (IA) ni ninguna herramienta que use IA para la redaccion del

articulo.

RESUMEN

El abordaje terapéutico de las pacientes con carcinoma epitelial de
ovario avanzado es complejo. Se considera que los tres pilares del
tratamiento son la cirugia, la quimioterapia basada en el platino y el
tratamiento de mantenimiento con inhibidores de PARP y/o
bevacizumab. Los especialistas implicados se enfrentardn con
frecuencia a decisiones complicadas, controversias y situaciones en
las que las pacientes podrian beneficiarse de la intervencién de otros
profesionales, como cirugias complejas, recaidas y progresiones
tumorales, toxicidades o reacciones alérgicas por tratamientos,
malnutricion, complicaciones psiquiatricas, disfuncién sexual,

problematicas sociales o necesidades especificas de cuidados



paliativos. Los resultados y vivencias de nuestras pacientes
dependeran por tanto de multiples tomas de decisiones para lo que
es esencial que exista una adecuada coordinacién de procesos entre
los diferentes especialistas. Maximizar la calidad de la atencién
requiere equipos multidisciplinares de expertos, en centros con alto
volumen de casos, que dispongan de comité de tumores

ginecoldgicos y gestoras de casos.

Palabras clave: Carcinoma de ovario. Quimioterapia. Citorreduccién.
Tratamiento de mantenimiento. Enfermera gestora de casos. Comité

de tumores.

ABSTRACT

The therapeutic approach to patients with advanced epithelial ovarian
carcinoma is complex. The three pillars of treatment are considered
to be surgery, platinum-based chemotherapy and maintenance
therapy with PARP inhibitors and/or bevacizumab. The specialists
involved will often face complicated decisions, controversies and
situations in which patients could benefit from the intervention of
other professionals, such as complex surgeries, tumor relapses and
progressions, toxicities or allergic reactions to treatments,
malnutrition, psychiatric complications, sexual dysfunction, social
issues or specific palliative care needs. The outcomes and
experiences of our patients will therefore depend on multiple decision
making for which it is essential that there is adequate coordination of
processes between the different specialists. Maximizing the quality of
care requires multidisciplinary teams of experts, in centers with a
high volume of cases, with gynecologic tumor boards and case

Managers.

Keywords: Ovarian carcinoma. Chemotherapy. Cytoreductive

surgery. Maintenance therapy. Nurse case manager. Tumor board.



INTRODUCCION

En la actualidad, el cancer de ovario sigue siendo la principal causa
de muerte entre los canceres ginecolégicos en los paises
desarrollados (1), con una tasa de supervivencia a 5 afios en torno al
44 %. Cuando hablamos de cancer de ovario, nos referimos
generalmente a los tumores epiteliales o carcinomas, cuya histologia
mas frecuente es el carcinoma seroso de alto grado, y la inmensa
mayoria se diagnostican en estadios avanzados. Al margen,
aproximadamente el 80-85 % de las pacientes con cancer epitelial de
ovario avanzado recaeran en los primeros 10 anos tras el diagnéstico,
aungue estas cifras estan mejorando en los Ultimos afios con la
llegada de los inhibidores de PARP. Para plantear la mejor
aproximacion terapéutica, tanto en el momento del diagndstico como
en una hipotética recaida, en estas pacientes debe valorarse la
posibilidad de tratamiento quirdrgico, la administracion de
guimioterapia asi como un tratamiento de mantenimiento, con
inhibidores de PARP y/o bevacizumab (2). Se considera que estos son
actualmente los tres “pilares” del tratamiento multimodal del cancer
de ovario avanzado. Para desarrollarlos correctamente, se requiere de
un equipo de ginecbélogos oncolégicos y oncélogos médicos
especializados, que trabajen en exquisita colaboracién. Al margen,
desde el momento del diagndstico y durante todo el proceso de su
enfermedad, las pacientes con frecuencia van a experimentar
necesidades complejas que pueden beneficiarse de la intervencidon de
otros profesionales incluyendo, pero no en exclusiva, Enfermeria,
Radiologia, Medicina Nuclear, Oncologia Radioterapica, Cirugia
General, Atencion Primaria, Geriatria, Nutricién, Alergologia,
Psiquiatria/Psicologia, Rehabilitacion y Cuidados Paliativos.

En este articulo presentaremos el abordaje integral del carcinoma de
ovario avanzado, incluyendo una aproximacion a los “pilares” del
tratamiento (cirugia, quimioterapia y mantenimiento). Se introducira

también el manejo en situaciones recaida. Por su importancia, estos



aspectos concretos seran detallados con mayor profundidad en otros
articulos. En este se incidira en la importancia del manejo integral de
las pacientes, las aportaciones de otros especialistas, el valor del

comité multidisciplinar y el papel de la enfermera gestora de casos.

Vs

OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO QUIRURGICO. (EN QUE
MOMENTO PLANTEAR LA CIRUGIA?

La meta del tratamiento quirdrgico en carcinoma de ovario avanzado
es eliminar toda la enfermedad visible. Este objetivo es cominmente
conocido como citorreduccion completa. Se han publicado
metaandlisis que relacionan una mayor carga de enfermedad residual
tras la cirugia con un peor pronéstico (3,4). De manera aproximada
(4), las pacientes con enfermedad residual visible, aunque sea menor
a un centimetro (situacion que tradicionalmente se incluia dentro del
concepto de citorreduccion Optima), tienen aproximadamente el
doble de riesgo de muerte que aquellas en las que se logra la
citorreduccion completa, mientras que las que tienen enfermedad
residual mayor a un centimetro (citorreduccion subodptima) tienen
unas 3 veces mas riesgo de fallecer. Por tanto, la enfermedad
residual posquirdrgica es el factor predictor de supervivencia
modificable mas importante (5) en carcinomas avanzados, y teniendo
en cuenta el impacto prondstico de lograr la citorreduccién completa,
se recomienda que las pacientes sean valoradas e intervenidas por
equipos de ginecologia oncoldgica experimentados, en centros con
alto volumen de cirugias (6).

Los pormenores del acto quirdrgico seran desarrollados en otro
articulo. En ocasiones, con el objetivo de lograr la citorreduccion
completa, puede ser necesario realizar procedimientos complejos
como resecciones intestinales, extirpacion diafragmatica,
esplenectomia, extirpacién de ganglios linfaticos paraadrticos
voluminosos y, en algunas pacientes seleccionadas, la reseccién de

enfermedad extraabdominal.



Respecto al momento de la intervenciéon, se considera generalmente
estandar realizar un tratamiento quirdrgico de entrada a las pacientes
en las que se estime probable lograr citorreduccién completa u
Optima (6). Para evaluar adecuadamente la extensién tumoral es
preciso realizar una prueba de imagen (TC, PET-TC y/o RM) y, con
frecuencia, complementarla con una evaluacidn directa de la
extensién peritoneal mediante una laparoscopia diagndstica. Aunque
cada caso debe valorarse de manera personalizada, existe cierto
consenso (7) sobre situaciones en las que resulta improbable alcanzar
dichos objetivos, como la infiltracion difusa o profunda del mesenterio
del intestino delgado, la carcinomatosis difusa sobre el estémago o de
grandes tramos del intestino, la infiltracién duodenal o del pancreas,
la afectacion del hilio hepatico o de estructuras vasculares, o las
metdastasis pulmonares, hepaticas o] ganglionares
supradiafragmaticas multiples. En estos casos lo mas razonable seria
plantear la administraciéon de 3 ciclos de quimioterapia neoadyuvante
basada en platino, evaluar la respuesta con técnicas de imagen +/-
laparoscopia exploradora, y proceder a una cirugia de intervalo si se
considera que, tras la respuesta conseguida con la quimioterapia, es

factible lograr un resultado quirdrgico favorable (8-10).

QUIMIOTERAPIA

El carcinoma seroso de alto grado de ovario se considera una
enfermedad a priori sensible a quimioterapia. Existe amplio consenso
del beneficio del esquema carboplatino AUC5-6 combinado con
paclitaxel a 175 mg/m? administrados cada 21 dias, por un total de
6 ciclos (11). Pueden administrarse tras una citorreduccién primaria,
distribuirse de manera perioperatoria como se ha comentado
previamente (3 ciclos antes y 3 después de la cirugia de intervalo), o
bien los 6 ciclos consecutivos si la paciente no se considera candidata

a cirugia.



La recomendacion de utilizar esta combinacion de farmacos, con esta
dosis, intervalos y el nimero concreto de 6 ciclos se sustenta en
numerosos ensayos clinicos y metaandlisis realizados entre los afos
90 y principios de siglo. Se ha documentado la superioridad de los
esquemas que incluyen platino sobre las que no, asi como la de las
combinaciones con otros agentes sobre la monoterapia con un platino
(12). También se ha demostrado la no inferioridad de carboplatino
frente a cisplatino en combinacion con paclitaxel, presentando
carboplatino un perfil de efectos secundarios mas tolerable que
cisplatino (13). Se realizaron estudios explorando el beneficio de
administrar ciclos adicionales tras el sexto, sin lograr una eficacia
claramente superior y con un incremento de las toxicidades (14).
También se ha explorado el papel de otros agentes en combinacién
con carboplatino sustituyendo a paclitaxel, como docetaxel o
doxorrubicina liposomal pegilada (DLP). Se han publicado
comparaciones directas entre docetaxel a 75 mg/m? y paclitaxel a
175 mg/m? trisemanales combinados con carboplatino, reportando
resultados similares en cuanto a tasa de respuesta, supervivencia
libre de progresién (SLP) y supervivencia global (SG) a 2 anos (15). No
obstante, debido al mayor numero de estudios publicados con
paclitaxel y el perfil de toxicidad de docetaxel (es mas probable que
provoque toxicidad digestiva o hematoldgica), docetaxel no suele
considerarse primera eleccion. Respecto a DLP (16), se realizd un
metaandlisis de 2 ensayos clinicos, en el que se sugerian resultados
parecidos a las combinaciones con taxanos. Sin embargo, dadas las
limitaciones de estos datos y la robustez que abala la combinacién
carboplatino-paclitaxel, no consideramos que deba recomendarse
utilizar DLP en primera linea salvo que exista una clara
contraindicacién para utilizar paclitaxel.

También se han realizado ensayos comparando diversas pautas de
administracion de carboplatino y paclitaxel a dosis densas frente al
esguema convencional, como los estudios ICON8 (17), GOG262 (18),
MITO-7 (19) y JGOG3016 (20). En los 4 estudios, los esquemas a dosis



densas resultaron mas tdxicos que el tratamiento convencional, a
excepcion del estudio italiano, en el que se utilizaba paclitaxel a dosis
mas reducidas. De hecho, el esquema empleado en MITO-7 se
considera una alternativa al esquema estandar trisemanal para
pacientes con fragilidad. En los tres primeros estudios mencionados
no se demostré una mayor eficacia de los protocolos a dosis densas.
La excepcidén es el estudio JGOG3016, donde si se observé un mayor
beneficio con el esquema semanal. No obstante, es un estudio
realizado en poblacidn principalmente japonesa, y dado que estos
resultados contrastan con el resto de evidencia publicada y que
pueden existir diferencias farmacogenéticas entre las pacientes
occidentales y japonesas, no pueden considerarse estandar en
nuestro medio los esquemas de carboplatino y paclitaxel a dosis
densas.

Otra aproximacién terapéutica ampliamente estudiada en el cancer
de ovario han sido los esquemas de quimioterapia intraperitoneal (IP).
La historia natural del céncer de ovario, que en muchos casos
permanece confinado a la cavidad peritoneal hasta etapas finales de
la enfermedad, y las elevadas concentraciones que alcanzan los
farmacos cuando se administran por via intraperitoneal impulsé la
investigacion de esta via de administracion en las enfermas con
estadio Ill y con enfermedad residual menor de 1 cm. Se publicaron
tres estudios aleatorizados y un metaanalisis que demostraron que la
quimioterapia IP mejoraba la SLP y la SG con respecto a la
quimioterapia intravenosa (21,22). A pesar de estos resultados
favorables, la quimioterapia IP tampoco llegé a ser considerada como
tratamiento estandar por todos los expertos, debido a la complejidad
técnica y a la importante toxicidad asociada. Por otro lado, los
resultados negativos de un ensayo clinico posterior, que no observé
gue la administracién IP consiguiera una mayor eficacia cuando se
incorporaba bevacizumab, provocd que se abandonara la utilizacién

de la misma.



Mdas recientemente surgié el interés de explorar la quimioterapia
intraperitoneal hipertérmica (conocida como HIPEC) en el cancer de
ovario. En un estudio fase lll realizado en pacientes con estadio lll
después de 3 ciclos de QT neoadyuvante, la aplicacién de HIPEC tras
la cirugia de intervalo se asocié a una mejor SLP y SG (23). Sin
embargo, ha sido un estudio muy criticado por diversos motivos,
entre ellos, por no haber considerado factores prondsticos
importantes, como el estado de la mutacién BRCA o la respuesta a la
QT neoadyuvante, y por existir un mal equilibrio entre los subtipos
histolégicos (con mas histologias con prondéstico desfavorable en el
grupo sin HIPEC). Por otro lado, un ensayo clinico aleatorizado que
evalud el papel de la HIPEC, en el que se incluyeron tanto pacientes
con citorreduccién primaria como con cirugia de intervalo, no mostré
diferencias en SLP ni SG (24). Por todo ello, a dia de hoy la mayoria
de guias clinicas y consensos internacionales no consideran que el
HIPEC deba incorporarse como tratamiento estandar en la cirugia del

cancer de ovario avanzado.

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO

Con la evidencia reportada en los estudios GOG218 (25), ICON7 (26),
PRIMA (27), PAOLA (28), SOLO1 (29) y ATHENA-MONO (30) entre
otros, es virtualmente imposible encontrar una paciente con
carcinoma seroso de alto grado de ovario que no se beneficie de
recibir un tratamiento de mantenimiento al finalizar la quimioterapia,
salvo que exista progresion (refractariedad) durante la misma, o
contraindicaciones especificas. La seleccidn del tratamiento de
mantenimiento depende principalmente del estatus de mutacion
somatica de los genes BRCA y de la presencia de deficiencias en el
mecanismo de la recombinacion homdéloga (HR). Para las pacientes
con mutaciones en BRCA, se consideran opciones aceptables olaparib
(29), olaparib combinado con bevacizumab (28), niraparib (27) o

rucaparib (30). Para las pacientes con tumores con deficiencia en HR



(HRd) sin mutaciones en BRCA, se considera razonable olaparib
combinado con bevacizumab (28), niraparib (27) o rucaparib (30). Las
pacientes con tumores sin deficiencias en HR (HRp) pueden
beneficiarse de niraparib (27), bevacizumab (25,26) o rucaparib (30).
Los inhibidores de PARP aportan un beneficio incuestionable y a largo
plazo en las pacientes con tumores con mutacién en BRCA o HRd, en
las que no existen dudas sobre su indicacién, mientras que en las
pacientes con tumores HRp bevacizumab puede ser una alternativa
razonable. Por ello, a dia de hoy, se considera que el tumor de toda
paciente diagnosticada de un carcinoma seroso de alto grado de
ovario deberia ser estudiado a nivel molecular con el anélisis
mutacional de los genes BRCA y el estatus HRD.

En la practica la decisién del tratamiento de no es sencilla, pues para
elegir entre estas opciones que son posibles en cada subtipo
molecular, el oncélogo debe tener en cuenta multiples factores, como
los indicadores subrogados de sensibilidad del tumor al platino
(respuesta radioldgica segun criterios RECIST, cinética descenso de
marcador tumoral CA-125 —KELIM—, respuesta patolégica segun el
score CRS o respuesta clinica), el perfil de toxicidades de cada
esquema, la accesibilidad en su medio y las preferencias de la
paciente. Todo ello se explicaréa de manera detallada en el articulo

correspondiente.

DECISIONES EN LA RECAIDA: ABORDAJE MULTIDISCIPLINAR

Como se ha expuesto con anterioridad, un importante porcentaje de
las pacientes con carcinoma de ovario avanzado experimentaran una
recaida después del tratamiento. En esta situacién, la toma de
decisiones debe adaptarse de manera personalizada a la situacién de
cada paciente y la practica totalidad de los casos deberia discutirse
en un comité multidisciplinar de tumores, puesto que el abanico de
posibilidades es muy amplio: mientras que algunas pacientes pueden

beneficiarse de un abordaje marcadamente “proactivo” que incluya



una nueva cirugia (citorreduccién secundaria), quimioterapia de
segunda linea y un tratamiento de mantenimiento diferente, en otras
pacientes resultara mas adecuado optar por un manejo
exclusivamente de paliacién de sintomas.

Una de las caracteristicas mas importantes que se ha tenido en
cuenta en la toma de decisiones ha sido el intervalo libre de platino
(ILP), que se refiere al tiempo transcurrido en meses desde la ultima
administracién de platino hasta la recaida. Tradicionalmente, si el ILP
superaba los 6 meses, el estandar era considerar un retratamiento
con un esquema que incluya platino (31). Actualmente, las guias
clinicas (6) y consensos mas recientes consideran que también
podrian beneficiarse de un retratamiento con platino pacientes con
ILP menor de 6 meses, siempre que se hubiera conseguido una
respuesta al platino en linea previa y no hubiera contraindicaciones al
mismo. El régimen preferido por la sociedad europea de oncologia
médica (ESMO) (6) por ser no inferior a retratar con carboplatino-
paclitaxel y presentar un perfil de toxicidades mas aceptable es la
combinaciéon de carboplatino con DLP. Estas pacientes con un ILP
mayor de 6 meses son ademas las que, segun los datos de los 3
estudios DESKTOP, pueden beneficiarse de una citorreduccion
secundaria si se cumplen ciertas condiciones. El estudio DESKTOP
mostré un posible beneficio en supervivencia si se lograba
citorreduccion secundaria completa de la recaida, y sugirié factores
gue podrian vincularse con mayor probabilidad de lograr Ia
citorreduccion: clase funcional ECOG 0, citorreduccién completa en la
primera cirugia, y ausencia de ascitis mayor a 500 ml (conocidos
como AGO-score) (32). El estudio DEKSTOP Il validd de manera
prospectiva que, cumpliéndose estas caracteristicas, era factible
lograr la citorreduccién completa en aproximadamente un 76 % de
las pacientes (33). Finalmente, el estudio fase Ill DESKTOP Il recluté a
pacientes que cumplieran el AGO-score y demostré que existia

beneficio en SG en el brazo de citorreduccion seguida de



quimioterapia frente a tratar con quimioterapia exclusivamente (53,7
frente a 46 meses, HR 0,75, p < 0,05) (34).

En las pacientes con un ILP superior a 6 meses existe también la
recomendacién (6) de ofrecer tratamiento de mantenimiento tras la
quimioterapia, con inhibidores de PARP o con bevacizumab hasta
progresién o toxicidad, habiéndose demostrado un beneficio en SLP,
sobre todo en aquellas pacientes que no los han recibido antes.
Cuando la paciente ha sido tratada con una de las dos opciones de
mantenimiento en la primera linea, tras la quimioterapia de la recaida
habitualmente se optara por la no empleada con anterioridad.

En las pacientes con un ILP menor de 6 meses, no se ha demostrado
beneficio de citorreduccién secundaria ni de tratamientos de
mantenimiento tras la quimioterapia. Aunque tradicionalmente estas
pacientes han sido tratadas con una monoquimioterapia +/-
bevacizumab, actualmente, como se ha explicado previamente; en
las guias clinicas (6) se considera factible retratarlas con un platino
en combinacién cuando se den las condiciones sefaladas. Las
opciones de monoquimioterapia mdas recomendadas son paclitaxel
semanal o DLP, y en menor medida topotecan o gemcitabina (35-37).
En pacientes no pretratadas con bevacizumab, afadir este farmaco al
paclitaxel semanal o DLP consigue una prolongacién significativa de
la SLP y un aumento de la tasa de respuestas (38). Un ensayo fase lli
reciente ha demostrado que el anticuerpo monoclonal conjugado
mirvetuximab sorevtansina mejora la SLP y SG ente a una
guimioterapia elegida por el investigador (39). Este farmaco ha sido
aprobado por la FDA y estd pendiente la aprobacién por la EMA.

Las pacientes que mantengan buen estado general y funcionalidad
conservada podrian beneficiarse especialmente de participar en
ensayos clinicos. Sin embargo, dado el mal prondstico de las recaidas
precoces, en las pacientes con mayor deterioro funcional, fragilidad o
carga sintomatica debe valorarse escrupulosamente el
riesgo/beneficio de administrar mas quimioterapia, y en ocasiones

debera priorizarse exclusivamente el tratamiento sintomatico.



PAPEL DE LA RADIOTERAPIA

Aunque en carcinoma de ovario no existen indicaciones de
tratamiento radioterapico con intencion radical o adyuvante como en
otros tumores ginecolégicos (especialmente endometrio y cérvix), los
especialistas en oncologia radioterapica pueden ayudar a las
pacientes con carcinoma de ovario avanzado que padezcan
situaciones que puedan beneficiarse de radioterapia con intencién
paliativa (dolor condicionado por metdastasis 6seas o ganglionares,
sintomas relacionados con afectacién del sistema nervioso central,
metastasis sangrantes...) (40). Al margen, con el desarrollo de la
radioterapia externa estereotactica (SBRT), estamos viviendo una
incorporacidn progresiva de la misma a situaciones en las que pueda
interesar controlar la enfermedad en regiones/metdastasis especificas.
La SBRT es una técnica que permite concentrar altas dosis de
radiacién en volimenes pequenos, consiguiendo con pocas fracciones
(3-5 sesiones) un tratamiento con intencién radical sobre el volumen
tumoral incluido. Cada vez se encuentra mas desarrollada e
implementada en situaciones de oligoprogresién o recurrencia local.
En el carcinoma de ovario, se ha publicado una serie retrospectiva de
261 pacientes con lesiones tratadas con SBRT, reportando una alta
tasa de control local (mayor al 90 %), que se mantenia en un 80 % de
las pacientes tras 2 aflos de seguimiento (41). Pese a que todavia
carecemos de evidencia prospectiva sélida que demuestre un
impacto de la SBRT en supervivencia, y no puede considerarse un
estandar en cancer de ovario, con los excelentes resultados que
conocemos en control local estimamos que puede valorarse su
indicacion para pacientes seleccionadas con respuesta duradera al
tratamiento sistémico y que presenten una oligoprogresion, cuyo
control con la SBRT podria prolongar el beneficio de la linea de

tratamiento sistémico que esté recibiendo. Estas situaciones deben



considerarse de manera individual y discutirse en comité

multidisciplinar de tumores.

REACCIONES DE HIPERSENSIBILIDAD. APOYO DE
ALERGOLOGIA

A los especialistas en Oncologia Médica responsables de pacientes
con carcinoma de ovario avanzado no nos resultan desconocidas las
reacciones de hipersensibilidad, especialmente a carboplatino y a
paclitaxel.

Las reacciones a carboplatino se explican por un mecanismo de
hipersensibilidad tipo 1, mediado por Inmunoglobulina E (IgE), y el
factor de riesgo mas conocido es la repetida exposicion al farmaco
(42). En una serie, hasta un 27 % de las pacientes que habian
recibido 7 o mas ciclos experimentaron clinica de hipersensibilidad,
mientras que soélo los sufrieron un 1 % de las pacientes que habia
recibido 6 o menos ciclos (43). La clinica de estas reacciones
habitualmente es leve y se caracteriza por rubor, erupciones
cutaneas, fiebre, escalofrios o mialgias (42). En sus formas mas
graves, puede condicionar hipotensién, anafilaxia o fallo cardiaco.
Respecto a paclitaxel, se han reportado incidencias de reacciones de
hipersensibilidad de hasta un 10 % (44). Aunque las manifestaciones
clinicas pueden ser muy similares a las experimentadas en una
hipersensibilidad a carboplatino, al 80 % de las pacientes les ocurre
durante los 2 primeros ciclos (42), lo que sugiere un mecanismo de
accion diferente a la hipersensibilidad tipo | mediada por IgE. Se
estipula que un excipiente de paclitaxel, el Cremophor EL, puede
justificar en parte estas reacciones (44).

Teniendo en cuenta la frecuencia y en ocasiones potencial gravedad
de las reacciones comentadas, es imprescindible implementar
protocolos de premedicacién (42) con corticoides (y antihistaminicos
en el caso de paclitaxel) (44), entrenar al equipo de enfermeria

responsable de la administracion del farmaco para detectar



precozmente sintomas sugestivos de reacciéon alérgica y detener
inmediatamente la infusion del tratamiento. Ademas, debido a la
importancia que tienen estos 2 farmacos en el cancer de ovario, y la
conveniencia de mantenerlos o realizar retratamientos con ellos,
como ya se ha explicado, es importante contar con un equipo de
especialistas en Alergologia que puedan realizar el diagndstico
(pruebas cutaneas, test de provocacién...) y, en determinados casos,
recomendar la administracién de los ciclos siguientes bajo protocolos

especificos de desensibilizacién con supervision estrecha (45).

NUTRICION Y EJERCICIO FiSICO

Numerosos estudios inciden en el impacto negativo de la malnutricién
en pacientes oncolégicos, como causa independiente de
complicaciones, peor calidad de vida y menor SG. Aunque el mayor
volumen de evidencia proviene de pacientes con carcinomas
digestivos, de pulmén o cervicofaciales, en carcinoma de ovario se
han reportado series de pacientes en las que el diagnéstico de
malnutricion resulté factor predictor de mayor tasa de
citorreducciones incompletas, y también asociarse de manera
independiente a menor supervivencia global (46). Aunque carecemos
de evidencia prospectiva que respalde de manera clara que la
intervencidon nutricional incremente la supervivencia, si que se han
estudiado algunos protocolos en pacientes con cancer de ovario
avanzado que incluian soporte nutricional y/o ejercicio supervisado
por especialistas, resultando en general de factible desarrollo, con
aceptable adherencia de las pacientes, y cuya aplicacidn parece
aportar mejoras funcionales y en calidad de vida (47).

Considerando el impacto tan negativo que puede tener Ila
malnutricién en las pacientes, seria recomendable vigilar signos y
sintomas sugestivos de malnutricion o sarcopenia (disminucion de

ingesta, pérdida involuntaria de peso, deterioro funcional y de imagen



corporal) para detectarla de manera temprana y fomentar Ia

intervencién precoz de especialistas para tratar de revertirla.

ASPECTOS PSIQUIATRICOS, SOCIALES, E IMPACTO EN LA
ESFERA SEXUAL

Se ha reportado una serie de pacientes diagnosticadas de carcinoma
de ovario en la que un 15 % cumplia criterios de depresion, y hasta
un 55 % verbalizaba pensamientos intrusivos en relacién con el miedo
a la muerte (48). En otro estudio se reporté un 38 % de prevalencia
de ansiedad al finalizar la quimioterapia, que se incrementaba a un
47 % a los 3 meses (49). Algunos de los factores que mas se han
relacionado en la literatura con el desarrollo de sintomatologia
psiquiatrica son el miedo a la recaida, la incertidumbre surgida ante
elevaciones del marcador CA-125, el deterioro de la imagen corporal
(sarcopenia, cicatrices, ostomias, alopecia...), la disrupcién de sus
roles laborales o familiares o la preocupacién y/o sensacién de culpa
de “transmitir” una mutacién en BRCA a su descendencia (48,50).

De manera paralela, es muy frecuente la disfuncién sexual. Hasta un
65 % de las pacientes de una serie reportaron impacto negativo de su
cancer en su esfera afectivo-sexual, principalmente por descenso del
interés, frecuencia y disfrute de las relaciones sexuales asi como por
dispareunia cronificada (51).

Por tanto, deberia ser responsabilidad tanto del equipo médico como
de enfermeria identificar y explorar de manera normalizada estas
situaciones, facilitar la comunicacién entre la paciente y su entorno, y
valorar el tratamiento de soporte adecuado, incluyendo si pueden
beneficiarse de la atencién por especialistas en psiquiatria, psicologia

y/o ginecélogos o médicos rehabilitadores de suelo pélvico.

CUIDADOS PALIATIVOS



Los equipos especialistas en Cuidados Paliativos mejoran la calidad
de vida de las pacientes y sus familias mediante la prevencion y el
tratamiento de los sintomas angustiosos, al tiempo que abordan los
aspectos psicoldgicos, sociales y espirituales de manera integral (52).
Algunas de las situaciones mas caracteristicas que pueden
beneficiarse de su intervencién en pacientes con carcinoma ovarico
avanzado son la obstruccién intestinal, la ascitis o derrames pleurales
recidivantes, el mal control del dolor o las dificultades para los
cuidados domiciliarios (53). En lineas generales, las asociaciones de
oncologia clinica recomiendan fomentar la valoracién precoz de las
pacientes por equipos especialistas en cuidados paliativos, con el
objetivo de maximizar el control sintomatico y calidad de vida (54).
Algunos factores de derivacién precoz a cuidados paliativos que se
han identificado en series de pacientes con carcinoma ovarico
avanzado son la imposibilidad de practicar citorreducciéon, o las
situaciones de recaida (55). No obstante, en estas mismas series, un
porcentaje muy significativo de las pacientes tan solo fueron
valoradas en los momentos préximos al fallecimiento (38 % en el
ultimo mes de vida, 17 % en la dltima semana). Aungue el acceso a
cuidados paliativos puede ser muy variable dependiendo de los
protocolos de cada hospital y los recursos de cada regién, en linea
con las recomendaciones de las guias para una atencién de mayor
calidad, consideramos que deberian establecerse criterios
sistematizados para fomentar la intervenciéon precoz y generalizada

de estos especialistas cuando esté indicado.

COMITE MULTIDISCIPLINAR DE TUMORES GINECOLOGICOS

La existencia de comités multidisciplinares de tumores (CMT) en los
gue participen especialistas experimentados que se reunan de
manera programada y periddica para discutir los casos de manera
gue se organice pormenorizadamente un plan de accién

diagndstico/terapéutico consensuado y coordinado entre todos los



profesionales implicados mejora los resultados e incrementa la
supervivencia (56). Algunos de los beneficios especificos derivados de
los CMT son la valoracion de todos los casos por el equipo con mayor
experiencia, un plan diagndstico mas preciso y rapido, un menor
tiempo hasta inicio de tratamiento y una mayor adherencia de la
practica a las guias clinicas. Las cuestiones que mas suelen discutirse
en lo que respecta a las pacientes con carcinoma ovarico avanzado
son la revisién de diagndsticos o estadificaciones, la indicacién
quirdrgica, la indicacién o el momento de administrar quimioterapia,
las necesidades de intervenciéon de otros especialistas, asi como
aspectos relacionados con la coordinacion de procesos. Existe
bibliografia que reporta cémo puede influir beneficiosamente en la
practica clinica la discusién de las pacientes en los CMT ginecolégicos.
Una revisién de todas las pacientes comentadas a lo largo de 1 afio en
un CMT registré un 6 % de discrepancias mayores que llevaron a
cambios en el plan de tratamiento, siendo los cambios mas
frecuentes la indicacion (o no) de cirugia o quimioterapia (57). En otro
estudio, que ademas se registré de manera prospectiva, la discusién
en CMT condicioné cambios en el plan de tratamiento en un 27 % de
las pacientes presentadas (58). Por todo ello, y de acuerdo con las
recomendaciones de las principales guias clinicas (6), consideramos
indispensable y criterio de calidad que todas las pacientes con
carcinoma ovarico avanzado sean presentadas en un CMT
ginecoldgico experto en un centro con un de alto volumen de

pacientes.

ENFERMERIA GESTORA DE CASOS

La figura de enfermeria gestora de casos surge como respuesta a
situaciones de enfermos crénicos y/o complejos, con necesidades
especiales de atencién y coordinacién junto con sus cuidadores y
entorno (59). Su rol, organizando y unificando la contribucién de

todos los agentes implicados es esencial para garantizar una atencién



personalizada, integral, organizada, de calidad y coste-efectiva (60).
En lo relativo a las pacientes con carcinoma avanzado de ovario,
desempena funciones tan relevantes como identificar necesidades
individuales de la paciente y su entorno, ser figura de referencia en
su educacién sanitaria, informaciéon y cuidados; velar por la correcta
organizacion de todos los procesos necesarios para la paciente
(pruebas diagnésticas, citas con especialistas...) o coordinar el
transito entre la atencion hospitalaria y la ambulatoria. Por todo ello,
consideramos imprescindible la presencia de una enfermera gestora
de casos en todos los comités de tumores ginecolégicos.
Identificamos oportunidades de crecimiento que podrian suponer una
mejora en la calidad de la atencién de las pacientes la generalizacién
de la figura de enfermera gestora de casos profesional en todos los
territorios, el desarrollo de programas de formaciéon especifica y
profesionalizada para ellas, y su incorporacion progresiva a los

proyectos de investigacion.
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