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RESUMEN

La cirugia es, junto a la quimioterapia, el pilar basico del tratamiento
del cancer de ovario. Su mision es resecar la maxima masa tumoral
posible y estadificar al mismo tiempo la extensién de la enfermedad.
Existen varios tipos de cirugias segun el momento y la misién por la
gue se realiza: cirugia de citorreduccién primaria (cirugia como primer

tratamiento y finalidad de reseccién completa de la enfermedad),



secundaria (por persistencia o recidiva de la enfermedad tras un
tratamiento primario con cirugia y quimioterapia), de intervalo (tras
quimioterapia neoadyuvante como primer tratamiento y completando
los ciclos restantes tras ella) y conservadora (de la fertilidad, para
mujeres con deseos genésicos y enfermedad inicial). En todos los
casos, se ha considerado que una cirugia es adecuada si consigue
resecar toda la masa tumoral visible (completa) o que sélo deja una
enfermedad residual menor a 1 cm (éptima). La supervivencia de la
paciente se reduce significativamente en los casos en que lo anterior
no se cumple (cirugia subdptima). La cirugia se ha considerado como
el tratamiento primario e indiscutible del cancer de ovario. Sin
embargo, la entrada de la quimioterapia como tratamiento primario
(neoadyuvante) seguida de cirugia e intervalo en los casos de
enfermedad avanzada (estadios lllc-IV) ha levantado muchas
expectativas y estudios recientes la avalan como tratamiento
primario de eleccién si no se puede conseguir un citorreduccién
Optima, ya que presenta una menor morbilidad con similares
resultados en cuanto a la supervivencia.

La aparicibn de nuevas tecnologias y la tendencia a cirugias
minimamente invasivas que dan paso a la asistencia robdtica abren

una expectativa de tratamiento prometedor en esta enfermedad.
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ABSTRACT

Surgery and chemotherapy are the mainstay of treatment of ovarian
cancer. Its mission is to remove the tumor mass as much as possible,
and stage the extent of disease at time. There are several types of
surgery depending the time and the mission for which it is performed:
primary debulking surgery (surgery as first treatment and purpose of
complete resection of the disease), secondary (for persistence or

recurrence of the disease, after a primary treatment with surgery and



chemotherapy), interval (after neoadjuvant chemotherapy as first
treatment, and followed by the remaining chemotherapy cycles), and
fertility sparing (for women with full reproductive desires and initial
disease). In all cases, it has been considered adequate if surgery
achieves remove all visible tumor mass (complete surgery) or when
only leaves less than 1 cm of residual disease (optimal surgery). The
survival of the patients is significantly reduced in cases where the
above is not met (suboptimal surgery). Surgery is considered the
primary and indisputable treatment of ovarian cancer. However, the
entry of chemotherapy as primary treatment (neoadjuvant
chemotherapy), followed by interval surgery, in cases of advanced
disease (stages llic-IV) has raised many expectations. Indeed, recent
studies endorse it as the primary treatment of choice in case of
impossibility achieve an optimal cytoreduction, because it has a lower
morbidity with similar results in terms of survival.

The emergence of new technologies and the trend towards minimally
invasive surgeries that lead to robotic assistance, open an

expectation of promising treatment for this disease.
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INTRODUCCION

La cirugia junto a la quimioterapia se ha situado como el tratamiento
de eleccion del cancer epitelial de ovario (CEO). Hoy en dia, el CEO no
estd considerado como una sola enfermedad, de hecho, puede
considerarse que hay al menos 5 subtipos histolégicos diferentes que
tienen diferentes factores de riesgo identificables, origenes celulares,
alteraciones moleculares, caracteristicas clinicas y tratamientos (1-3).
En todos los casos, la cirugia ocupa un lugar indiscutible como
primera intencién terapéutica, sobre todo en las etapas iniciales. Sin
embargo, en los tumores en estadios avanzados con diseminacion

peritoneal, aunque la cirugia sigue siendo de primera intencién, la



evidencia actual esta situando a la quimioterapia un lugar preferente
como terapia neoadyuvante, con el fin de obtener un mayor beneficio
de la cirugia y una menor morbilidad a la paciente.

No todos los cirujanos son subsidiarios de realizar una correcta cirugia
en el CEO. La superespecializacion en ginecologia oncoldgica es
trascendental para lograr un conocimiento adecuado de la biologia
del tumor y de este tipo de terapia, y asi mejorar el prondstico de las
pacientes. Pero ademdas de esto, el cirujano gineco-oncdélogo debe
estar junto al oncélogo médico para lograr un tratamiento éptimo y
efectivo para el CEO.

Ante el diagnéstico de sospecha de una masa anexial tras la
presencia de sintomas (por lo general vagos) o por el hallazgo casual
de la misma en una exploracion (por lo general ecografica), la actitud
clinica debe enfocarse siempre desde la vertiente oncoldgica, aunque
el resultado final de esta masa sea benigno.

La cirugia del cancer de ovario, epitelial o no epitelial, tiene un papel
mas alla de la citorreducciéon tumoral, ya que es necesaria para hacer
una correcta estadificacion de la enfermedad y su adecuada
ejecuciéon tiene, ademas, proyeccién prondstica (2). Aunque, es
incuestionable que la estadificacién correcta de la paciente con CEO
es posquirdrgica, se debe realizar una serie protocolizada de
exploraciones previas a la intervencién para valorar lo mas
certeramente posible el grado de extensién de la enfermedad. De ello
se derivara la mejor actitud a tomar para conseguir el maximo
beneficio de la terapia.

Aunque en esta revisién nos refiramos en particular al CEO por ser el
mas comun, los criterios gque se exponen a continuacidn son

aplicables a cualquier tipo de cancer de ovario.

EVALUACION PREOPERATORIA
Antes de comenzar a valorar los tipos de cirugia posibles en el cancer
de ovario, es recomendable realizar una serie de preparativos y

estudios previos destinados a logar una intervencién eficaz y con los



minimos riesgos a la paciente, e incluso valorar si es subsidiaria de
una cirugia de inicio con buena citorreduccién, o bien, si esta no va a
ser posible. En primer lugar, como todo acto médico debe realizarse
una correcta anamnesis en busca de factores de riesgo y

comorbilidades que puedan alterar la eleccién del tratamiento.

Diagnostico diferencial de la tumoracion ovarica con sospecha
de malignidad

La actitud clinica ante una masa anexial sospechosa tiene como
objetivo identificar la posible naturaleza maligna, con el objetivo de
derivar a la paciente al equipo adecuado para su estudio y
tratamiento. Tras la anamnesis y exploracién fisica se recomienda el
uso de técnicas de imagen.

La ecografia transvaginal con Doppler es de eleccién. Existen
diferentes recursos para el diagnodstico ecografico de masas anexiales
sospechosas de malignidad:

1. El patréon de reconocimiento, que se basa en la valoracidon subjetiva
de un ecografista experimentado y sigue siendo la mejor estrategia
diagnostica.

2. Sistemas de puntuacién creados por la “International Ovarian
Tumor Analysis” (IOTA), el cual ha desarrollado las reglas simples y
los modelos matematicos basados en la regresidn logistica (4,5).
Estos modelos usan criterios objetivos y reproducibles basados en la
morfologia ecografica de las lesiones anexiales y han sido validados
de forma prospectiva, demostrando ser bastante fiables y cercanas a
la evaluacién subjetiva de un ecografista experto. La ventaja de estos
modelos es que son fiables incluso en las manos de usuarios con
diferentes niveles de experiencia en ultrasonidos.

El uso de marcadores tumorales es recomendable ante la sospecha
de malignidad. No son diagndsticos en si mismos, pero ayudan a
orientarlo. Se recomienda solicitar el CA-125 y en mujeres menores
de 40 afos anadir alfafetoproteina y beta-HCG para descartar

tumores no epiteliales. El antigeno CA-125 se encuentra elevado en la



mayoria de los CEO no mucinosos (6). Los niveles séricos patolégicos
se consideran superiores a 35 Ul/ml en posmenopausicas y superiores
a 65 Ul/ml en la premenopausia (7,8). Su concentracién en suero se
incrementa progresivamente con el aumento y diseminaciéon del
tumor, siendo casi una constante en casos de diseminacion tumoral y
por tanto un predictor para estimar el volumen tumoral. Se pueden
detectar niveles séricos elevados de CA-125 en el 50 % de las
pacientes con CEO en estadio | y en el 80-90 % de los estadios IlI-IV.
En estadios iniciales la sensibilidad es baja, puesto que puede resultar
elevado en procesos benignos (como endometriosis) y otros canceres,
como endometrio, cérvix o incluso pulmén. Un estudio colaborativo
americano que analiza el cribado de los canceres de prostata,
pulmén, colon y ovario (estudio PLCO) y otro inglés sobre el cribado
de CEO (estudio UKCTOCS) han denostado que el cribado multimodal
del CEO con ecografia transvaginal y determinacion de CA-125 no
tiene impacto en la mejora de la mortalidad global (9,10).

Otro marcador que puede ser Util en el diagnéstico del CEO es la
glicoproteina 4 del epididimo humano, denominada HE4, asi como el
algoritmo ROMA (algoritmo del riesgo de malignidad ovarica que
combina los valores de CA-125 y HE4 asociado al estatus
menopausico). El HE4 es mas sensible y especifico que el CA-125 en
la deteccion de CEO (11). Un reciente metaanalisis determindé que
ROMA es el mejor marcador para diferenciar el CEO de las masas
ovaricas benignas y con mayor precisidon diagndstica en comparacion
con HE4 y CA-125 en mujeres posmenopausicas. En mujeres
premenopausicas, HE4 es el mejor predictor del CEO, pero precisa
mas estudios (12).

La elevaciéon del antigeno carcinoembrionario (CEA) y/o del CA 19.9
puede orientar hacia un tumor epitelial de estirpe mucinosa, y con
ello implica que debe hacerse diagndstico diferencial entre tumor
ovarico primario y metastasis de adenocarcinomas gastrointestinales
(13).



ESTADIFICACION Y PREPARACION PREOPERATORIA

La estadificacién prequirdrgica consiste en determinar la extensiéon de
la afectacién tumor mediante una serie técnicas, no quirdrgicas. Se
trata de identificar si existe o no afectacion de la cavidad abdominal,
asi como extraabdominal y a distancia, explorando sobre todo los
organos en donde se hace mas frecuente la metastatizacién del
tumor: higado y pulmén (14). Con el avance de la tecnologia y los
conocimientos cientificos estas técnicas son cada vez mas precisas y
fiables, siendo el grado de correlacién entre ellas y el verdadero
estadio tumoral tras la cirugia bastante bueno.

La estadificacién preoperatoria se realizard inicialmente mediante la
elaboracién de una correcta historia clinica en la que se recojan los
sintomas y signos aportados por la paciente. En el cancer de ovario
con frecuencia escasean o son anodinos, siendo comuUn su aparicion
en etapas avanzadas de la enfermedad. Se ha referido que las
metrorragias, el dolor abdominal, las nauseas o la astenia son
sintomas mucho mdas comunes entre las mujeres que padecen CEO
(15). Se debera hacer un examen completo pélvico y abdominal con
valoracidn de masas y ascitis, un examen toracico en busca de
derrame pleural y nédulos pulmonares.

Los marcadores séricos de utilidad clinica reconocida en el
diagnodstico de extension del CEO son el CA-125, el HE4 y el algoritmo
ROMA. Existe una buena correlaciéon de los valores en suero de CA-
125, HE4 y ROMA con el estadio de la FIGO y un prondstico mas
adverso de la enfermedad (11,16,17), siendo ROMA el que mejor
predice la diseminacidon peritoneal (18). Ademas, se ha visto que
valores del ROMA por encima del tercer tercil pueden tener una
significacién de mal prondstico (19).

Los métodos de diagndstico por imagen como la tomografia
computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM) iran dirigidos
sobre todo a valorar la extension del tumor a la cavidad peritoneal,

ganglios linfaticos o a distancia. Aunque la ecografia puede



determinar la extensién tumoral, sus bondades en este campo son
mas limitadas frente las otras técnicas. El PET-TAC tiene una eficacia
limitada en comparacion con la RM y el TC (20), pero es una
herramienta factible para la evaluacién objetiva de la carga tumoral y
su distribucién anatémica (21). Estas técnicas de imagen resultan
especialmente Utiles en caso de que se presente la enfermedad en un
estadio supuestamente avanzado, puesto que permiten valorar la
extension de la enfermedad e incluso pueden resultar de gran ayuda
en la evaluacién inicial de la resecabilidad quirdrgica del tumor (22).
Una de las técnicas que actualmente se estdn promulgando para
evaluar la resecabilidad de un tumor de ovario en fase avanzada es la

laparoscopia. Esta técnica se comentara mas abajo.

Preparacion preoperatoria

Una vez diagnosticado y realizado el estudio preoperatorio de
extension, se debe preparar a la paciente para la cirugia. En términos
generales las pautas recomendadas son el uso de antibioterapia
profildctica con antibidticos de amplio espectro como las penicilinas o
cefalosporinas y una profilaxis antitrombdtica que se realizara con
heparina de bajo peso molecular (HBPM) y compresién de los
miembros inferiores (a ser posible con medios neumaticos). El inicio
del tratamiento con HBPM se realizara 12 h antes de la intervencion y
se mantendra al menos 7 dias. Estudios recientes recomiendan el uso
de este tratamiento durante un total de 28 dias para hacerlo mas
eficaz (23), aunque esto no se ha comprobado en un estudio
aleatorizado realizado en nuestro centro (24). La preparacién
intestinal anterégrada con soluciones evacuantes no se recomienda
sistematicamente. En casos en los que el estudio de extensidn refleje
una posibilidad de afectacion del trayecto ureteral o que sugieran un
acto quirdrgico dificultoso estaria aconsejado el uso de cistoscopia
seqguido de cateterizacién ureteral previo a la cirugia. Con esta
medida se puede reconocer correctamente el trayecto del uréter y asi

prevenir sus posibles lesiones.



Cirugia del cancer de ovario en aparente estadio inicial (I-11A)

El objetivo de toda cirugia de cancer de ovario es la reseccién

completa del tumor y valorar la extensién de la enfermedad. El

diagnodstico de los estadios iniciales sbélo es posible tras la exclusién

de metastasis abdominales y/o retroperitoneales mediante una

exploracién quirdrgica extensa y rigurosa. La metodologia de esta

inspeccidon quirdrgica se basa en las vias naturales de diseminacion y

extensién del cancer epitelial de ovario, ha sido recomendada por la

“European Guidelines for Staging of Ovarian Cancer” del grupo
ginecolégico de la EORTC (25), la FIGO (26) y la SEGO (27), y debe
incluir los pasos y procedimientos descritos en la tabla I.

Tabla I. Pasos obligatorios en la estadificacién del cancer de ovario

Abordaje quirdrgico amplio: laparotomia (opcién preferente) /
laparoscopia (opcién aceptable)

Cuidadosa inspeccién intraabdominal y palpacién de todas las
superficies peritoneales y mesentéricas: higado, estémago,
vesicula, bazo y rifones

Lavado peritoneal para evaluacidn citolégica, preferiblemente
por compartimentos anatémicos

Omentectomia

Apendicectomia (ante sospecha o confirmacion de tumor
Mucinoso)

Histerectomia total*

Anexectomia bilateral*

Biopsias peritoneales de zonas sospechosas o aleatorias en su
defecto (peritoneo vesical, fondo de saco, ambos
parietocdlicos, fosa ovarica del lado afecto y cupula
diafragmatica)

Liberacién y biopsias de adherencias adyacentes al tumor
primario

Biopsia de cualquier lesién sospechosa




e Linfadenectomia pélvica y paraaédrtica, a lo largo de vasos
ililacos, aorta y cava entre arteria mesentérica inferior y vena

renal izquierda

*Valorar conservacion si deseos genésicos de la paciente.

La laparotomia es la via recomendada actualmente (28). Esta permite
la exploracion completa de la cavidad abdominal y disminuye el
riesgo de ruptura iatrogénica de la masa tumoral. No obstante, la
evidencia actual no ha demostrado que la via minimamente invasiva
sea inferior a la laparotomia en seguridad oncoldgica, por lo que
puede considerarse para la estadificacién (29).

El objetivo de los procedimientos de estadificacion no es otro que
diagnosticar la enfermedad oculta en forma de implantes
microscopicos (20-30 % de los casos) (30). La estadificacién exclusiva
mediante técnicas de imagen Unicamente es insuficiente. Por ello, la
estadificaciéon intraperitoneal es fundamental a la hora de la
deteccién de enfermedad oculta. La afectaciéon linfatica estd presente
en aproximadamente el 13% de las pacientes (31). La
linfadenectomia sistematica no ha demostrado beneficio en la
supervivencia en estadios iniciales teniendo un papel principalmente
prondstico (32).

En el caso de tumores de bajo potencial de malignidad o “borderline”,
la estadificacién puede obviar la linfadenectomia, ya que la
diseminacién ganglionar es baja y la supervivencia es muy buena a
pesar de que exista afectacion de los mismos. Ademds, no existe
ningUn tratamiento adyuvante adecuado para estos tumores (33,34).

Cirugia del cancer de ovario en aparente estadio avanzado
(1IB-1V)

La cirugia de citorreduccién (CCR) o debulking en los casos avanzados
de cédncer de ovario tiene una finalidad terapéutica demostrada. El
objetivo de la CCR ha de ser la exéresis completa o RO de cualquier
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tumor visible sin dejar enfermedad residual macroscépica, dado que
el volumen de enfermedad residual tras la cirugia impactara en
prondstico final de las pacientes (35). Los tipos de cirugia en el cancer
de ovario estan expuestos en la tabla Il.

Tabla Il. Tipos de cirugia en el cancer de ovario y tipos de

citorreduccioén

Tipo de cirugia Definicién

Cirugia de estadificacion Cirugia realizada en estadios iniciales
de la enfermedad para conocer la
extension real de

la misma

Citorreduccién primaria Reseccién de la enfermedad en
estadios avanzados antes del inicio de

cualquier otro tratamiento

Cirugia de intervalo Reseccion de Ila enfermedad en
estadios avanzados tras haber
administrado 3/4 ciclos de

quimioterapia

Citorreduccién secundaria Reseccién de Ila enfermedad en

recidiva

Cirugia de rescate Rescate quirdrgico de la enfermedad
en persistencia  tras  completar

guimioterapia de primera linea

Tipos de cirugia segun consenso de Vancouver (recomendada)

Optima (RO o completa) Sin evidencia macroscépica de tumor
residual tras la cirugia
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Subdéptima (R1-R2) Con evidencia macroscépica de tumor
residual tras la cirugia
e R1: tumor residual < 1 cm

e R2:tumorresidual =1 cm

La CCR estd considerada como uno de los gestos mas relevantes en
el tratamiento inicial del CEO, ya que, junto a la quimiosensibilidad
del tumor, es el factor pronéstico independiente mas importante
asociado a la supervivencia (36). Segun la cantidad de enfermedad
residual tras esta primera citorreduccién, la cirugia se clasificara en
cirugia 6ptima o subéptima (Tabla Il). Como se puede observar en la
figura 1 y a partir de los datos de la Unidad de Ginecologia Oncoldgica
del Hospital Clinico San Carlos, el tipo de cirugia influye de forma
significativa en la supervivencia global de las pacientes, siendo

claramente menor en los casos de cirugia subéptima.

Tipo de cirugia

Rl
e

05

Supervivencia acumulada

T T T T T T T T
000 2000 4000 GO.0D SO0 10000 12000 14000

Figura 1. Supervivencia global segun el tipo de cirugia realizado en el
cancer epitelial de ovario en estadio lll-IV. Datos de la Unidad de

Ginecologia Oncoldgica del Hospital Clinico San Carlos de Madrid.

La laparoscopia permite realizar una biopsia diagndstica y una
evaluaciéon de la resecabilidad quirdrgica del tumor. El objetivo de
esta técnica es saber si la enfermedad es resecable con garantias

quirdrgicas y oncolégicas, con el objetivo de obtener una
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citorreduccion completa (RO) y no someter a la mujer a laparotomia

agresivas no resolutivas. Existen unos criterios de resecabilidad

laparoscoépicos definidos por Fagotti y cols. (37,38). Estos criterios

estan recogidos en la tabla Ill. Esta puntuacién se ha validado

externamente y se ha demostrado eficaz en centros con ginecdlogos

oncdlogos en formacidn (39).

Tabla Ill. Puntuaciéon laparoscépica de Fagotti en la evaluacién de la

citorreduccidn en la cirugia del cancer de ovario

Afectacion

omental

Carcinomatosis

peritoneal

Carcinomatosis

diafragmatica

Raiz de

mesenterio*

Afectacién

intestinal*

Afectacion
gastrica
Metastasis
hepéaticas

0: Implantes aislados

2: Afectaciéon difusa hasta la curvatura mayor
gastrica

0: Afectaciéon limitada en determinadas
regiones: gotieras, o peritoneo pélvico, que
permita su resecciéon

2: Afectacién masiva y/o miliar irresecables

0: Resecable

2: Afectacién masiva o confluente de la mayor
parte de la superficie diafragmatica

0: No retraccién de la raiz del mesenterio

2: Nodulos o afectacion del mesenterio valorada
como limitacién de movilizacién de segmentos
intestinales

0: Afectacién resecable sin riesgo intestino corto
2: Difusa que haga imposible la reseccién sin
provocar un sindrome del intestino corto

2: Nodulos infiltrando el omento, bazo u omento
gastrohepatico

2: Cualquier lesién capsular > 2 cm

*Criterios de irresecabilidad: infiltracion raiz del mesenterio.

Afectacion miliar de la serosa del intestino delgado.
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Se asigna un valor de 0 o 2 dependiendo de si la enfermedad esta
presente en estas ubicaciones.
Si las pacientes puntlan = 10, es muy poco probable que se
produzca una citorreduccién éptima. Si obtienen una puntuacién <

10, se consideran candidatas a cirugia citorreductora.

Recientemente se han otros parametros para predecir complicaciones
perioperatorias en los casos de cirugia citorreductora primaria de
cancer de ovario avanzado. Se ha determinado que el mal estado del
paciente, la presencia de ascitis > 500 ml, un valor del CA-125 >
1000 UI/L y una puntuacién de Fagotti = 10 indican una tasa elevada

de complicaciones si se opta por cirugia primaria de maximo esfuerzo
(40) (Fig. 2).

Figura 2. Exploracidén laparoscdpica en un carcinoma de ovario

avanzado con una puntuacién de Fagotti > 10.

En los casos de enfermedad avanzada con diseminacién peritoneal
evidente (estadios FIGO (llIb-IV) no es imprescindible Ia
linfadenectomia para estadificar, ya que una afectaciéon peritoneal
macroscépica es al menos un estadio lllb, independientemente del
resultado del estado de los ganglios linfaticos (26). Ademas, se ha
demostrado que Unicamente seria recomendable extirpar aquellos
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ganglios que estan macroscépicamente afectados, ya que hacerlo de
forma sistematica no mejora la supervivencia de las mujeres con este
tumor y aumenta la morbilidad (41). De esta forma, los ganglios
afectados macroscépicamente sélo se extirparian como parte de la
demasificacién que implica una cirugia de citorreduccién de maximo
esfuerzo.

La extensiéon de la enfermedad y las caracteristicas de cada paciente
pueden influir y limitar el resultado citorreductor deseado. Uno de los
inconvenientes de esta cirugia es su alta morbilidad, debido a que
requiere la extirpacién, si es necesario, de aquellos érganos que
estén afectados por el tumor. Asi, en casos avanzados, es frecuente
realizar resecciones intestinales, esplenectomias, cistectomias,
hepatectomias, etc. En ocasiones, la citorreduccién optima es
imposible, no consiguiéndose por ello un beneficio prondstico para la
paciente a pesar de gque se le ha infligido un dafo importante. En la
actualidad la tasa de citorreducciones Optimas en estadios IIC-IV
varia de unas instituciones a otras y de unos pacientes a otros,
habiéndose descrito como recomendable alcanzar citorreducciones en
=75 % de los casos (42). Por ello, se considera un indicador de
calidad en el tratamiento del cancer de ovario el manejo por un
equipo multidisciplinar y en centros con mas de 20 casos por afo
(43). Son numerosas las opiniones que definen el CEO como un tumor
de tratamiento con resultados “equipo-dependientes”. De esta forma,
y para mejorar la tasa de cirugias 6ptimas, se ha planteado la
posibilidad de un tratamiento quimioterapico neoadyuvante previo
cuando se sospecha que la citorreduccion sera subdptima (44,45). No
obstante, a veces esta citorreduccion 6ptima no puede conseguirse
durante la cirugia de intervalo a pesar de la quimioterapia previa (Fig.
3).
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Figura 3. CEO en etapa IllIC tras quimioterapia neoadyuvante.
Afectacién masiva de la cavidad sin poderse identificar claramente las
estructuras abdominales. De arriba abajo se encuentran el estbmago,

colon transverso e intestino delgado infiltrados por el tumor.

Muchas veces se inicia una cirugia de estadificacion primaria y el
tumor no puede ser operado, por tanto, ya se ha infligido una
importante morbilidad a la paciente. Por ello, se necesitan identificar
factores preoperatorios predictivos de esta irresecabilidad y asi evitar
una cirugia innecesaria. En este sentido, y como se ha comentado
anteriormente, la laparoscopia juega un importante papel a la hora de
estudiar los casos con enfermedad avanzada con sospecha de
irresecabilidad. Hasta el momento, los factores predictores
preoperatorios asociados a una posible cirugia subdptima y que
obligarian a plantear otra estrategia en vez de intentar una cirugia
primaria, como referir a la paciente a quimioterapia neoadyuvante
estdn expuestos en la tabla IV (37,46-53). La inclusion de la RM con
difusion permitiria evidenciar mejor los tumores y asi hacer una
mayor aproximacién preoperatoria a los casos potencialmente

resecables (54).

Tabla IV. Criterios preoperatorios que predicen la irresecabilidad y
conseguir un citorreduccién completa

Paciente e Estado funcional (ECOG = 2)

e Presencia de comorbilidades que no permitan el
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maximo esfuerzo quirdrgico para conseguir una
citorreduccion RO

e No aceptaciéon por parte de la paciente de los
riesgos y consecuencias inherentes a |Ia
citorreduccion (colocacion de estoma,

transfusiones, etc.)

Tumor e Afectaciéon de la raiz del mesenterio no resecable
e Invasién no resecable del tronco celiaco / hilio
hepatico
e Afectacion carcinomatosa difusa de la serosa de
intestino delgado cuya reseccién comporte un alto
riesgo de sindrome de intestino corto (longitud
menor 1,5 m)
e Afectacion difusa y/o profunda de estémago,
duodeno y/o cabeza-porcién media de pancreas
e Afectacion pleural difusa
e Adenopatias retroperitoneales no resecables
e Presencia de metastasis viscerales multiples con:
o Afectacién central o multisegmentaria del
parénquima hepatico
o Afectaciéon multiple pulmonar

o Afectacidén del sistema nervioso central

En ausencia de estos criterios de enfermedad irresecable las
posibilidades de realizar una cirugia primaria citorreductora éptima
pueden llegar hasta el 80 %.

Para valorar la morbilidad operatoria se ha creado el indice de
complejidad quirdrgica, el cual estd basado en la complejidad y el
nimero de procedimientos realizados a la paciente (55) (Tabla V).
Este indice se ha asociado con la morbilidad posoperatoria, pero no
con la mortalidad en el CEO avanzado (lll-IV). Ademas, este indice de
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complejidad quirdrgica se ha visto util en la valoracién de la calidad

guirargica (56).

Tabla V. indice de complejidad quirirgico en el cadncer de ovario

Procedimiento Punto
s
HT+DA 1
Omentectomia 1
Linfadenectomia Pélvica 1
Linfadenectomia 1

Paraaortica

Peritonectomia pélvica 1
Peritonectomia abdominal 1
Rectosigmoidectomia T-T 3

anastomosis

Reseccion amplia de 2
colon

Reseccion 2
diafragmatica/stripping

Esplenectomia 2
Reseccion hepatica 2
Reseccidon de delgado 1

Modificado de Aletti et al. indice =< 3: baja complejidad; 4-7:
complejidad intermedia; y = 8: alta complejidad.

Una vez realizada la cirugia de citorreduccién, si existe enfermedad
residual tras la cirugia deberia registrarse la localizaciéon y volumen
de la misma para poder hacer un seguimiento y evolucién de la
misma. Para ello es recomendable el “Peritoneal Cancer Index” que
permite localizar correctamente la enfermedad residual y medir el

volumen de enfermedad no resecada (Fig. 4).
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Peritoneal Cancer Index
Regions Lesion Size Lesion Size Score
0 Central LS 0 No tumor seen
e 1 Right Upper LS 1 Tumorup to 0.5 cm
o A /\ 2 Epigastrium LS 2 Tumorup to 5.0 cm
7 3 + 3 Left Upper LS 3 Tumor=> 50ccm
I \ 4 Left Flank or confluence
) - r 1\ 5 Left Lower
f [ =il '/L 6 Pelvis
| . /2 b 7 Right Lower
_}_‘_,x \_<7 8 Right Flank
8 o 4
i | Tk 9 Upper Jejumun
e L \ 10 Lower Jejunum
| 1 11 Upper Ilewn
|| P | 12 Lower Ileum
I |
PCI

Figura 4. Peritoneal Cancer Index. indice de diseminacién peritoneal
de los tumores de ovario. El indice final es la suma del tamafio de

todas las lesiones residuales.

Cirugia de citorreduccion secundaria

Es la cirugia realizada tras un primer esfuerzo terapéutico que no ha
sido eficaz. En este apartado se integran dos tipos de cirugias de
citorreduccién de forma conceptual: por recidiva y por persistencia de
la enfermedad. La citorreduccién secundaria sélo produce beneficios
en la supervivencia cuando se consigue cirugia éptima.

Este tipo de cirugias de rescate se podra valorar de forma
excepcional y de manera individualizada y con previo consenso en un

comité multidisciplinar de tumores.

CIRUGIA DE INTERVALO

Se define asi a la citoreduccién realizada de primera intencién tras la
administracién de quimioterapia neoadyuvante. Es una alternativa a
la realizacion de wuna cirugia primaria de méaximo esfuerzo
especialmente en estadios avanzados (llIC-IV), gran masa tumoral
metastdsica, o pacientes con malas condiciones para soportar una
cirugia agresiva de entrada. Esta modalidad quirdrgica no es
considerada por muchos grupos; sin embargo, hoy en dia, la
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quimioterapia neoadyuvante se ha visto como una alternativa en las
pacientes con CEO avanzado (llI-1V) no subsidiarias de cirugia éptima
inicial. Su validez como alternativa a la citorreduccién primaria ha
sido soportada con 4 ensayos clinicos en fase lll de disefio similar, el
del grupo EORTC/NCIC europeo (44), el britanico/neozelandés
CHORUS (57), el japonés del grupo JCOG (58), el Italiano (SCORPION)
(59) y en espera de los resultados de un quinto (estudio TRUST) (60).
En todos estos estudios se compara la cirugia de citorreduccién
primaria versus la cirugia de intervalo tras 3 ciclos de platino-
paclitaxel trisemanal y completando los 3 ciclos de quimioterapia
restantes tras la misma. En estos estudios la quimioterapia
neoadyuvante mejord significativamente la tasa de citorreduccion
Optima y la morbilidad perioperatoria, pero no se encontraron
diferencias significativas en la supervivencia. Aunque estos hallazgos
sitan a esta practica como recomendable, pero no como sustitutiva
de la cirugia de citorreduccién primaria para muchos grupos
oncoldgicos. En nuestra experiencia, la quimioterapia neoadyuvante
ha permitido mayor resecabilidad en los casos de CEO y trompa en
estadio IlIC-IV. Ademas, se ha visto que, tras la quimioterapia
neoadyuvante, hasta un 30 % de las pacientes no presentaba
enfermedad residual mayor de 1 cm al realizar la cirugia de intervalo,
consiguiéndose de esta forma una cirugia 6ptima.

Los grupos en contra de esta practica en el CEO justifican su rechazo
para considerarla como primera opcién en base a que las tasas de
cirugias optimas en el grupo de citorreduccién primaria eran
inferiores al 60 % y porque existia alta variabilidad de la calidad

quirdrgica en los diferentes grupos integrantes.

En base a la evidencia disponible sobre Ila quimioterapia
neoadyuvante, la “Society of Gynecologic Oncology” y la “American
Society of Clinical Oncology” (61) recomiendan que todas las mujeres
con sospecha o CEO invasivo en estadio IlIC-IV sean evaluadas por un

oncélogo ginecoldgico. Las mujeres con un perfil de riesgo
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perioperatorio alto o una baja probabilidad de lograr la citorreduccién
Optima deben recibir quimioterapia neoadyuvante. Las mujeres aptas
para cirugia citorreductora primaria, y con la enfermedad
potencialmente resecable, pueden recibir quimioterapia
neoadyuvante o cirugia citorreductora primaria. Sin embargo, se
prefiere la cirugia citorreductora primaria si hay una alta probabilidad

de lograr la citorreduccién 6ptima con una morbilidad aceptable.

CIRUGIA CONSERVADORA DE LA FERTILIDAD EN EL CANCER DE
OVARIO

La cirugia conservadora es aquella gque respeta las estructuras de los
genitales internos femeninos necesarias para cumplir su funcién
reproductiva. Debido a la amplia gama de tratamientos de
reproduccién asistida, se puede considerar como cirugia
conservadora a aquella de preserve el Utero, aunque se hallan
extirpado ambos anejos. En este ultimo caso, la fecundacién in vitro
con 6vulo de donante (OVODON) permitiria mantener los deseos
genésicos de la mujer. Es obvio decir que este tipo de intervencién
sélo estara indicada en mujeres jovenes que desean mantener sus
deseos genésicos.

Existe acuerdo en recomendar este tipo de cirugia en los casos de
carcinoma de ovario de bajo potencial maligno o “borderline” y en
carcinomas invasores en estadios la/lb G1-2. En este Ultimo caso, esta
actitud no debe mermar en la practica del resto de la estadificacion
quirdrgica reglada realizando una correcta cirugia de estadificacion
(62,63). La tasa de recidiva global tras preservaciéon de fertilidad es
del 11 % en estadios iniciales, lo cual supone resultados similares al
tratamiento convencional (64). Realizar cirugia conservadora en los
tipos histoldgicos células claras, en tumores con citologia positiva
para malignidad (Ic) y con grado histoldgico indiferenciado (G3) es
motivo actual de controversia (65) por la mayor tasa de recaidas. En
estadios Il-1V el riesgo de recaida es poco asumible y existe una falta
de evidencia de su seguridad, ya que las recurrencias (38 %) no se
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conoce si estan relacionadas con la historia natural de la enfermedad
y 0 con la preservacion.

El problema se plantea en los aparente la/lb en los que la
estadificacién ha incrementado el estadio a posteriori. En estos casos
y a pesar de la controversia podria aceptarse la cirugia conservadora
previamente realizada con el consentimiento de la paciente tras la
nueva informacién sobre su enfermedad y plantear la adicién de
quimioterapia adyuvante asociada a una practica de preservacion de
ovocitos o tejido ovarico (como la vitrificacion de ovocitos) para

realizar posteriormente técnicas de reproduccion asistida (66).

PROCEDIMIENTOS DE CIRUGIA CITOREDUCTORA EN CANCER
DE OVARIO POR CIRUGIA MINIMAMENTE INVASIVA

La cirugia minimamente invasiva (CMI), laparoscépica o robdtica,
tiene un papel limitado en el CEO ya que como técnica de
citorreduccion no existen estudios aleatorizados, por lo que su
practica clinica aun no puede ser recomendada de forma rutinaria. La
introduccion de la cirugia laparoscépica se situaria dentro de
2 situaciones posibles dependiendo de la estadificacién aparente del
tumor:

1. Estadios iniciales: se ha comprobado que en los estadios | se puede
realizar una cirugia de estadificacién completa mediante
laparoscopia/robética con resultados similares a la cirugia abierta en
cuanto a supervivencia (67). La manipulacién del tumor deberda
hacerse dentro de una bolsa y evitando su ruptura. Una reciente
revision de la Cochrane no ha encontrado ninguna evidencia de
buena calidad para poder cuantificar los riesgos y beneficios de la
laparoscopia en el tratamiento del CEO en estadio temprano como
practica clinica habitual (68).

2. Estadios avanzados: estudios recientes de muestra pequefa han
demostrado la seguridad del abordaje CMI en los casos de CEO
avanzados con una cirugia 6ptima en el 82 % de los casos (69). No

obstante, aungue los datos son favorables, se necesitan mas estudios
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que confirmen la seguridad en cuanto a supervivencia de este
procedimiento. Por otro lado, una consideracién a tener en cuenta es
la posibilidad de metastasis de carcinoma de ovario en el sitio del
trocar que pueden alcanzar hasta un 17 % de los casos (70), aunque
suelen desaparecer tras el tratamiento gquimioterapico sin necesidad

de reseccidon quirdrgica la mayoria de las veces.

Cirugia robédtica en el cancer de ovario

La evidencia con respecto a la cirugia robética en mujeres con CEO es
aln escasa, pero su uso esta creciendo progresivamente. La cirugia
robdética es la evolucién tecnoldégica de la CMI. El sistema robético
supera las limitaciones de la cirugia laparoscépica y de la cirugia
convencional, aumentando las habilidades del cirujano (71).
Probablemente la cirugia robética tiene en la patologia maligna su
indicacion mas acertada, debido a que estas patologias suelen
precisar intervenciones de mayor precisidon, duracién y complejidad.
En este sentido, la cirugia robética oferta al cirujano grandes ventajas
gracias a la aportaciéon de la visién tridimensional, la falta de temblor
y la movilidad de sus instrumentos. Estudios previos en tumores y
procedimientos onco-ginecoldgicos ofrecen resultados favorecedores
a su uso (72-74).

El papel de la robética en el cancer de ovario es mucho menos claro
gue en el cancer de cérvix o de endometrio. El uso de cirugia robética
en pacientes seleccionados con enfermedad en etapas iniciales puede
tener un papel importante en instituciones de referencia con
ginecodlogos oncélogos (Fig. 5), debido a que la supervivencia a 5
anos supera el 90 % con bajo deterioro de la calidad de vida de las
pacientes (75).

Sin embargo, la cirugia minimamente invasiva en pacientes con
carcinoma de ovario en etapa avanzada o recurrente requiere mas
investigacidn, incluso en casos seleccionados (76). En estos casos, las

limitaciones a su uso incluyen la frecuente necesidad de resecciones
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intestinales, esplenectomias, reseccién de implantes en lugares de
mal acceso y lesiones en el piso abdominal superior. Todo esto hace
gue la reseccién sea mas compleja de lograr. Por otro lado, el robot
tiene una limitacién para acceder a la pelvis y la parte superior

abdomen en el mismo tiempo.

Figura 5. Linfadenectomia paraadrtica transperitoneal en un caso de

carcinoma de ovario estadificado por cirugia robética.

Desde el punto de vista cientifico, el principal inconveniente es que la
cirugia robodtica en el CEO se limita a unas pocas series de casos y
estudios comparativos con laparoscopia o laparotomia, de manera
gque la evidencia cientifica es aun escasa. El primer estudio
comparativo publicado sobre cirugia robdtica en el CEO fue en la
clinica Mayo por Magrina y cols. (77). Se compararon 25 casos
intervenidos por cirugia robdtica, 29 laparoscépica y 119
laparotdmica. La estancia media fue inferior en los casos robéticos y
laparoscépicos comparados con la laparotomia. Los resultados fueron
un mayor tiempo operatorio y una menor pérdida de sangre a favor
del grupo robdtico. No hubo diferencias en la supervivencia entre los
grupos. Sin embargo, las pacientes sometidas a una citorreduccion
con dos o0 mas procedimientos mayores, los resultados no mejoraron.
Una serie mas amplia analizando 89 pacientes con CEO con
diseminacién abdominal de los 63 que se sometieron a cirugia

robodtica tuvieron un mayor tiempo operatorio, una menor pérdida de

24



sangre, una menor tasa de complicaciones y una estancia hospitalaria
mas corta que el grupo de laparotomia (78). En este estudio, la
enfermedad residual fue similar en ambos grupos (73 % en robdtica
vs. 50 % en abierta, p=0,880). Sin embargo, este estudio
presentaba un seso a favor de la robdtica y fue que sus pacientes
tenian mas tasa de quimioterapia neoadyuvante (52 % vs. 15 %;
p = 0,0013). Este estudio no encontré diferencias en el riesgo de
recurrencia o la supervivencia a 1 afio entre ambos grupos.

Una revisién sistematica analizé datos de 102 pacientes en 4 estudios
sobre cirugia de intervalo tras quimioterapia neoadyuvante por CEO
en estadio avanzado. Se logré una citorreduccidn completa en el
76,5 % de los pacientes (79). La estancia hospitalaria media fue de
2,4 dias con una baja prevalencia de complicaciones intra y
posoperatorias. Durante una mediana de seguimiento de 25,3 meses,
60 pacientes (61 %) desarrollaron enfermedad recurrente localizada
principalmente en el peritoneo y los ganglios linfaticos.

Respecto a la cirugia de citorreduccién secundaria robodtica, se
conoce que la extirpacién quirdrgica de recidivas localizadas
sensibles al platino puede mejorar la supervivencia (80). El primer
estudio que analizd retrospectivamente 52 pacientes con CEO
recurrente sometidas a cirugia de reduccién secundaria (9 por
laparoscopia, 33 por laparotomia y 10 por robdtica) demostré que la
laparoscopia y robética se asociaron con menor pérdida de sangre y
estancia hospitalaria, pero con similares tiempos operatorios,
complicaciones, tasas de citorreduccidn completa y supervivencia que
la laparotomia (81). Similares resultados obtienen otros estudios
retrospectivos (82), concluyendo que los pacientes con CEO
recurrente y enfermedad localizada sin carcinomatosis pueden ser

candidatas para la citorreduccién secundaria con asistencia robética.
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