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roe-solca.ec EDITORIAL

La cardio-oncologia como una vision
multidisciplinaria en el enfoque vy
tratamiento de la patologia oncologica
contemporanea.

Joffre Lara Teran *

1. Servicio de Cardio-Oncologia, SOLCA - Guayaquil, Ecuador.

Resumen

Introduccioén: Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte en el mundo, y las
enfermedades oncoldgicas estan aumentando en prevalencia. Los medicamentos oncoldgicos pueden
tener efectos secundarios cardiovasculares, y la cardiooncologia es una subespecialidad de la cardiolo-
gia que se ocupa de la prevencion y el tratamiento de las complicaciones cardiovasculares relacionadas
con el cancer.

Puntos importantes del editorial: Las antraciclinas son un grupo de medicamentos oncolégicos que
pueden causar cardiotoxicidad, lo que puede causar una variedad de sintomas, incluyendo fatiga, disnea,
edema y dolor toracico. En casos graves, la cardiotoxicidad puede provocar insuficiencia cardiaca. Otros
medicamentos oncoldgicos que pueden causar cardiotoxicidad incluyen los anticuerpos anti-HER?2, el
fluorouracilo y la gemcitabina. Los inhibidores de la tirosinkinasa y los inhibidores del factor de creci-
miento derivado del endotelio también pueden causar problemas cardiovasculares, como hipertension
arterial, formacion de codgulos sanguineos y arritmia. Los pacientes con cancer también tienen un ma-
yor riesgo de desarrollar complicaciones tromboembodlicas venosas en miembros inferiores.

Conclusion: El diagndstico temprano y el tratamiento de las complicaciones cardiovasculares relacio-
nadas con el cancer son esenciales para mejorar la supervivencia de los pacientes con cancer. La car-
diooncologia es una especialidad emergente y multidisciplinaria que requiere la participacion de onco-
logos, hematologos, radiooncologos y cardidlogos. El equipo de cardiooncologia trabaja en conjunto
para evaluar el riesgo cardiovascular de los pacientes con cancer, prevenir las complicaciones cardio-
vasculares y tratar las complicaciones cardiovasculares que ocurren.

Palabras claves:
DeCS: Miocarditis, Insuficiencia Cardiaca, Oncologia Integrativa, Cardiologia.
DOI: 10.33821/703
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Abstract

Introduction: Cardiovascular diseases are the main cause of death in the world, and oncological diseases
are increasing in prevalence. Cancer drugs can have cardiovascular side effects, and cardio-oncology is
a subspecialty of cardiology concerned with preventing and treating cardiovascular complications re-
lated to cancer.

Important points from the editorial: Anthracyclines are a group of cancer drugs that can cause cardio-
toxicity, which can cause various symptoms, including fatigue, dyspnea, edema, and chest pain. In se-
vere cases, cardiotoxicity can lead to heart failure. Other cancer drugs that can cause cardiotoxicity in-
clude anti-HER2 antibodies, fluorouracil, and gemcitabine. Tyrosine kinase and endothelium-derived
growth factor inhibitors can also cause cardiovascular problems, such as high blood pressure, blood
clot formation, and arrhythmia. Cancer patients are also at increased risk of developing lower limb ve-
nous thromboembolic complications.

Conclusion: Early diagnosis and treatment of cancer-related cardiovascular complications are essential
to improve the survival of cancer patients. Cardio-oncology is an emerging, multidisciplinary specialty
that requires the participation of oncologists, hematologists, radiation oncologists, and cardiologists.
The cardio-oncology team works together to assess cardiovascular risk in cancer patients, prevent car-
diovascular complications, and treat cardiovascular complications that do occur.

Keywords:

MESH: Myocarditis, Heart Failure, Integrative Oncology, Cardiology.

DOI: 10.33821/703

Editorial

Si bien es cierto las enfermedades cardiovasculares siguen siendo la primera causa de mor-
talidad en el mundo, las enfermedades oncoldgicas van aumentando su prevalencia, proba-
blemente por causas multifactoriales, pero uno de estos factores principales es el hecho de
que la poblacion va envejeciendo. Por otro lado, el manejo de las enfermedades oncoldgicas
ha tenido importantes avances en los Ultimos tiempos, lo cual ha hecho que se hayan modi-
ficado las curvas de morbilidad y mortalidad relacionadas, al punto de que algunos cénceres
de mama son tratados como enfermedades crénicas.

Existe una amplia gama de medicamentos oncoldgicos que estan en uso actualmente y
algunos de estos tienen efectos adversos relacionados con el aparato cardiovascular. Desde
tiempo atras se conoce que las antraciclinas son capaces de promover cardiotoxicidad y esto
puede hacer que los pacientes que entran en remision de sus patologias oncoldgicas como
la leucemia linfocitica aguda en los nifios, mueran posteriormente por causas cardiovascula-
res. Por la estrecha relacion que existe entre el manejo de la patologia oncolégica y la poten-
cial cardiotoxicidad de estos grupos de medicamentos, se ha desarrollado una subespeciali-
dad de la cardiologia, que es la cardiooncologia.

La cardiooncologia es una especialidad con enfoque multidisciplinario porque requiere el
trabajo coordinado de oncdlogos, hematologos, radioterapeutas y cardidlogos para tratar de
hacer la estratificacion del riesgo cardiovascular del paciente que va a recibir este tratamiento
y el posterior seguimiento del mismo con el fin de minimizar y controlar las complicaciones.
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La Sociedad Europea de Cardiologia en colaboracion con la Asociacion Europea de He-
matologia y la Sociedad Europea de Radiologia terapéutica y oncologia y la Sociedad Interna-
cional de Cardiooncologia presentaron en el afio 2022 las guias de practica clinica de car-
diooncologia. Siguiendo los lineamientos de estas guias, se recomienda que los pacientes
gue van a recibir quimioterapia sean estratificados de acuerdo a su riesgo cardiovasculary a
su riesgo potencial de desarrollar cardiotoxicidad. Los mismos factores de riesgo para enfer-
medades cardiovasculares son los factores de riesgo que predicen cardiotoxicidad por tera-
pia oncoldgica; asi los pacientes se estratifican de acuerdo a si son hipertensos, diabéticos,
obesos, dislipidémicos o fumadores y se clasifican en riesgo bajo, riesgo intermedio y riesgo
alto de desarrollar cardiotoxicidad. Esto servira para poder hacer una planificacion de la eva-
luacion cardiolégica inicial y la necesidad de hacer un seguimiento con imagenes, electrocar-
diograma y biomarcadores como la troponina, para ir monitoreando la probabilidad de haber
desarrollado cardiotoxicidad.

Existen varios grupos de medicamentos que se usan en oncologia y en los primeros que
se detectd que podian provocar cardiotoxicidad fueron las antraciclinas. Estas se utilizan en
el tratamiento de varias patologias oncolégicas como las leucemias, los linfomas, los cénce-
res de mama, entre las mas frecuentes y la posibilidad de desarrollar cardiotoxicidad esta en
alrededor del 5 % de los pacientes. Todos los pacientes que van a recibir estos medicamentos
deben tener una evaluacion cardioldgica basal. Se recomienda la realizacion de un electrocar-
diograma, evaluacion clinica, un ecocardiograma bidimensional y si es posible tridimensional,
para poder detectar alteraciones basales de la funcién ventricular y posteriormente hacer se-
guimientos periddicos dependiendo del riesgo cardiovascular. En caso de detectar alteracio-
nes clinicas, electrocardiograficas, ecocardiograficas o de biomarcadores, se debe tomar la
decision de iniciar medicacion cardioprotectora, como es el uso de inhibidores de enzima de
conversion, beta bloqueadores y estatinas. Cuando el deterioro es tal que la fraccion de eyec-
cion cae en un 10 % del basal o el strain longitudinal global en mas de un 15 %, hay que decidir
conjuntamente con el equipo de oncoélogos la seguridad de la continuacién de la medicacion
o hacer modificaciones a otros esquemas terapéuticos. Es importante hacer notar que el tra-
bajo debe ser conjunto entre el servicio de cardiologia y los demas servicios que tienen que
ver con el manejo de este tipo de pacientes, para poder tomar las mejores decisiones.

Hay otros medicamentos potencialmente cardiotoxicos como los anticuerpos anti-HER?2
utilizados en pacientes con cancer de mama HER 2 positivo. Estos pacientes también requie-
ren el seguimiento cardiolégico. Otro grupo de medicamentos como Fluoracilo y Gemcitabina
son capaces de provocar como efectos adversos cardiovasculares vasoespasmo con angina.
Cuando esto se da, hay necesidad de usar medicamentos que permitan controlar estos efec-
tos adversos.

Los inhibidores de la tirosinkinasa y los inhibidores del factor de crecimiento derivado del
endotelio pueden provocar elevaciones de la presion arterial o fendmenos trombdticos e is-
quémicos y alteraciones del intervalo QT que pueden predisponer a arritmias cardiacas serias
gue compliguen la evolucion de los pacientes, por lo cual se requiere seguimiento cardiolo-
gico. Los inhibidores del checkpoint inmune pueden en un porcentaje bajo provocar miocar-
ditis; sin embargo, la miocarditis en estos pacientes puede tener una alta mortalidad.

Otro de los aspectos importantes en cardiooncologia es que los pacientes con cancer
pueden tener una mayor prevalencia de complicaciones tromboembdlicas venosas, especial-
mente los pacientes con cancer de pancreas y cancer de estomago. Es crucial tener un alto
grado de sospecha de enfermedad tromboembdlica venosa como complicacion del cancer,
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ya que es la segunda causa mas frecuente de muerte en pacientes oncolégicos, después de
la progresion de la enfermedad. Se requiere tener un claro concepto de cuando esta indicada
la terapia anticoagulante, que puede ser iniciada con heparinas de bajo peso molecular y pos-
teriormente puede utilizarse anticoagulantes de accion directa.

Otra de las funciones de la cardiooncologia es el monitoreo de pacientes con cancer de
mama, cancer del pulmén, melanomas o linfomas que en la evolucidon pueden desarrollar
compromiso pericardico y derrames pericardicos, que pueden llegar incluso al taponamiento
cardiaco. Estos pacientes deberan tener un seguimiento cardioldgico periodico con imagenes
como la ecocardiografia para la deteccion y tratamiento temprano.

Las complicaciones cardiovasculares de la radioterapia, a diferencia de las que hemos
discutido previamente, se presentan afios después de haber recibido este tratamiento y de-
penden de la dosis de radiacion y el tipo de radiacion. Con el advenimiento de las nuevas
técnicas en radiooncologia las complicaciones cardiovasculares son menores y se pueden
presentar después de varios afos, sobre todo en pacientes con cancer de mama y principal-
mente cancer de mama izquierda y en pacientes que han recibido radioterapia del toérax para
el manejo linfomas.

De esta manera he pretendido hacer una rapida revision y bosquejo de la importancia de
la evaluacion cardioldgica basal y el seguimiento cardiovascular para la deteccion temprana,
el manejo y las modificaciones terapéuticas que en conjunto con el equipo multidisciplinario
debera hacerse en el seguimiento de los pacientes oncoldgicos, para disminuir las complica-
ciones cardiovasculares relacionadas con esta terapia.
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HER 2: Factor de crecimiento epidérmico humano Receptor-type?2.
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La neutropenia:una revision narrativa.

Mario Andrés Arguello Santacruz ™ "/, Efrain Pulla Cadmilema 2
1. Guayaquil Oncotherapy Cancer Center, Guayaquil, Ecuador.

2. Centro de Salud Tipo A de Alausi, Ministerio de Salud Publica del Chimborazo, Ecuador.

Resumen

Introduccidn: La Neutropenia constituye una de las complicaciones mds comunes en pacientes que re-
ciben tratamiento sistémico con quimioterapia, siendo esta una poblacién heterogénea; por lo tanto su
presentacion clinica es inespecifica, pudiendo presentarse de manera asintomatica o inclusive eviden-
ciar cuadros muy severos con signos de sepsis grave. Ante lo referido, en la actualidad los grupos de
trabajo requieren determinar de manera consistente los diferentes factores de riesgo que contribuyen a
la presentacion de neutropenia, con el objetivo de estratificar de manera éptima al paciente y asi dismi-
nuir complicaciones.

Puntos importantes: Este trabajo se enfatiza en analizar los factores de riesgo; tanto del paciente, la
enfermedad y el tratamiento; de acuerdo a los sistemas de estratificacion como MASCC, CISNE. Ade-
mas se evaluaron los fundamentos clinicos y microbioldgicos para categorizar al paciente e incluir me-
didas de soporte profilactico a los grupos con mayor fragilidad, disminuyendo el alto riesgo de compli-
caciones severas.

Conclusioén: La neutropenia es un evento adverso indeseable en el manejo del tratamiento oncohemato-
|6gico. Los sistemas de estratificacion de riesgos MASCC y CISNE son herramientas Utiles para selec-
cionar pacientes de bajo riesgo. Sin embargo, otros factores, como el tipo de tumory el tipo de infeccion,
pueden influir en la estratificacion. Por lo tanto, es importante manejar a cada paciente de forma indivi-
dualizada.El inicio de la profilaxis antimicrobianay el uso de FECG pueden ayudar a reducir la morbimor-
talidad.

Palabras claves:
DeCS: Neutropenia, Neutropenia Febril Inducida por Quimioterapia, Filgrastrim, Profilaxis Antibidtica.
DOI: 10.33821/704

Abstract

Introduction: Neutropenia is one of the most commmon complications in patients receiving systemic treat-
ment with chemotherapy; this is a heterogeneous population; therefore, its clinical presentation is non-
specific, being able to present asymptomatically or even show severe symptoms with signs of severe
sepsis. Given those above, the working groups need to consistently determine the different risk factors
that contribute to the presentation of neutropenia to stratify the patient and thus reduce complications
optimally.
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Important points: This work emphasizes the analysis of risk factors; both the patient, the disease, and
the treatment; according to stratification systems such as MASCC and CISNE. In addition, the clinical
and microbiological foundations were evaluated to categorize the patient and include prophylactic sup-
port measures for the most frail groups, reducing the high risk of severe complications.

Conclusion: Neutropenia is an undesirable adverse event in managing oncohematological treatment.
The MASCC and CISNE risk stratification systems are valuable tools for selecting low-risk patients. How-
ever, other factors, such as the type of tumor and infection, may influence the stratification. Therefore, it
is essential to manage each patient individually. The initiation of antimicrobial prophylaxis and the use
of FECG can help reduce morbidity and mortality.

Keywords:

MESH: Neutropenia, Chemotherapy-Induced Febrile Neutropenia, Filgrastrim, Antibiotic Prophylaxis.

DOI: 10.33821/704

Introduccion
Las infecciones siguen siendo una complicacion frecuente en el cuidado de los pacientes con
cancer, especialmente en aquellos que sufren neutropenia durante el curso de su enfermedad.

Las complicaciones mas frecuentes en los pacientes con tratamiento quimioterapico es
la Neutropenia. Segun Ricardo Rabagliati B, et al. aproximadamente en el 40 % de ellos se
observa dicha complicacion [1]; lo que lleva al paciente al abandono de tratamiento, retraso
de los ciclos subsecuentes, hospitalizaciones prolongadas y a su vez aumentar la morbimor-
talidad [2].

Desde los afios 60 la neutropenia se ha encaminado como el principal factor que predice
a la infeccion en el paciente con cancer, por lo tanto, enfrentarnos a esta complicacion repre-
senta un reto, con el objetivo de disminuir los factores de riesgo que lo predispone [3].

En un estudio de cohorte prospectivo “Patrones de toxicidad asociada a la quimioterapia
y atencién de apoyo en la practica oncoldgica de EE. UU”, se evidencia que en el 6 % de los
adultos con tumores sdlidos tratados con quimioterapia mielosupresora presentaran neutro-
penia, siendo esta una de las toxicidades importantes asociadas al tratamiento [4].

Freifeld et al en su analisis destaca que los pacientes con tumores sélidos que reciben
quimioterapia tendran una neutropenia que dura menos de 7 dias, y solo entre el 5 % y el 30
% tendran neutropenia febril y las infecciones documentadas clinicamente ocurren en 20 % a
30% de los episodios febriles; siendo el tracto intestinal, los pulmones y la piel, los sitios mas
comunes de infeccion [5].

La neutropenia se considera una urgencia diagnostica y terapéutica, manejo que ha evo-
lucionado a raiz de diversas recomendaciones de sociedades cientificas y a los resultados
evidenciados por las mismas.

Al enfrentarnos con esta complicacién debemos mantener un enfoque alrededor de los
3 pilares fundamentales que son: diagndstico temprano, terapéutica prioritaria y la evaluacion
minuciosa; manteniendo un manejo individualizado de esta complicacion potencialmente
grave, en beneficio del paciente [3].

La presente revision permite establecer parametros sencillos de profilaxis y prevencion
de la Neutropenia.
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Definiciones

Segun la Red Nacional Comprehensiva de Cancer de los Estados Unidos (NCCN), la neutro-
penia se define como valor absoluto de neutréfilos (VAN) <1000 células/microl, y la neutro-
penia grave generalmente se define como un VAN <500 células/microL o un VAN 1000 que
se espera que disminuya a <500 células/microL durante las proximas 48 horas. La suscepti-
bilidad de desarrollar infeccién asociada aumenta a medida que el recuento de neutroéfilos cae
por debajo de 500 células/microl y es mayor en aquellos con una duracion prolongada mayor
a7 dias [9].

La neutropenia puede progresar a Neutropenia Febril (NF) por lo que la Sociedad Ameri-
cana de Enfermedades infecciosas (IDSA) define la fiebre como aumento de la temperatura
> 38.3 °C tomada de manera oral, 0 a una temperatura = 38.0 °C que dure por un periodo de
1 hora [6].

La NF es la complicacién mas frecuente en los pacientes, tanto para tumores sélidos
como hematoldgicos; siendo los ultimos lo que presentan mayor predisposicion, aumentado
a su vez los indices de morbimortalidad por esta causa.

Estratificacion de riesgo

La Neutropenia se considera una emergencia médica, debido a que las infecciones bacteria-
nas pueden mostrar una progresion fulminante; de la misma manera, la mortalidad aumenta
con cada hora de terapia retrasada, como en cualquier paciente séptico. De tal forma que el
reconocimiento temprano mejora la probabilidad de supervivencia en los pacientes con riesgo
de sepsis neutropénica.

La Sociedad Americana de Enfermedades infecciosas refiere que la estratificacion es de
crucial importancia realizarla de manera prioritaria, ya que esta centrada en identificar riesgos
que conllevan aumentar la morbilidad. Esta evaluacion ademas nos dirige al manejo terapéu-
tico prioritario, incluyendo la necesidad de antibidticos intravenosos y hospitalizaciones pro-
longadas. De acuerdo a estas evaluaciones, las clasificaciones de alto riesgo requieren hos-
pitalizaciones prolongadas con antibidticos de amplio espectro [7]; mientras que los de bajo
riesgo requieren un manejo ambulatorio después de un periodo de observacion o un breve
ingreso hospitalario.

Se ha evaluado al menos 3 categorias de riesgos para dicha evaluacion [8].

- Riesgo de desarrollar Neutropenia Febril.
- Riesgo de desarrollar complicaciones severas.
- Riesgo de falta de respuesta al manejo.

Riesgo de desarrollar Neutropenia febril.
John R. Wingard en la descripcion general de los sindromes de fiebre neutropénica y la Socie-
dad Americana de Enfermedades infecciosas determina ciertos factores que determinan la
presentacion de una neutropenia febril [2]:

- Edad mayor a 65 afios.

- Ser mujer.

- Presencia de comorbilidades (enfermedades crénicas)

- ECOG bajo.

- Desnutricion.
Factores determinados por la enfermedad:
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- LDH aumentada.

- Mieloptisis.

- Estadios avanzados de la enfermedad.

Factores determinados por el tratamiento:

- Neoplasias que requieran administracion de dosis intensificadas de quimio-
terapia.

- El no uso profilactico de Factores estimulantes de colonias de granulocitos
(FECG).

- Uso de regimenes citotoxicos.

Riesgo de desarrollar complicaciones severas.
Los sistemas de puntuacion validados para determinar el riesgo de complicaciones severas
incluyen: Talcott, puntuacion de la Asociacion Multinacional para el Cuidado de Apoyo en el
Céancer (MASCC) y la puntuacion del indice Clinico de Neutropenia Febril Estable (CISNE). Sis-
temas que asumen los estados de neutropenia y fiebre, sin evaluar el grado o la duracion.
Ademas de los items categorizados en estas diferentes escalas, también se debe realizar una
exhausta evaluacion del riesgo de transmision de SARS-CoV-2, predisponiendo al paciente al
sindrome respiratorio agudo severo secundario a la presencia de este virus, o que condiciona
complicaciones y secuelas severas e irreversibles [9].
Talcott en su revision demuestra 4 grupos de riesgo que comprenden.
- Grupo |, pacientes con ingreso por otra causa.
- Grupo ll, pacientes con neutropenia febril con comorbilidades ya estableci-
das.
- Grupo lll, pacientes Unicamente con leucemia que no han entrado en remi-
sion tras su tratamiento.

- Grupo IV, comprende al resto de pacientes.
Los pacientes de alto riesgo comprenden los grupos I-lll y de bajo riesgo los del grupo V.
Cabe recalcar que estos presentan un pobre valor de interpretacion por el elevado nimero de
pacientes hematologicos, distorsionando el valor para tumores sélidos [10].
MASCC definido como un sistema de puntuacién en los que destaca diversos factores de
riesgo para clasificar las complicaciones severas, en estos se incluyen edad, carga de la en-
fermedad, hipotensién, enfermedad pulmonar activa, tipo de céncer, deshidratacion con re-
querimiento de compensacioén y la presentacion del inicio de la fiebre [11]. Esta estratificacion
tiene un valor maximo de 26 puntos, siendo de este el valor mas alto como mejor pronostico
y, por lo tanto, se define de bajo riesgo a la puntuacion >21 y de alto riesgo <21, considerando
a este grupo de intervencion prioritaria e inclusive para manejo hospitalario. A su vez, el indice
de riesgo MASCC puede predecir la probabilidad de muerte; con una puntuacion <15: 29 %,
215 pero<21:9 %, 221:2 % [2].

El sistema CISNE es un modelo de prediccion clinica que se utiliza para predecir resulta-
dos graves en pacientes de presunto bajo riesgo. La escala CISNE fue validado en pacientes
con tumores solidos sometidos a quimioterapias de intensidad leve a moderada que experi-
mentan neutropenia febril [12]. En funcién a su puntaje se estratifica como:

- Clase I. Bajo riesgo. 0 puntos.
- Clase II. Riesgo intermedio. 1 a 2 puntos.
- Clase Il Alto riesgo. =3 puntos.
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Ademas de los sistemas de estratificacion de riesgo antes mencionados, se debe evaluar
aun mas los factores relacionados con el paciente como estado nutricional y estado psi-
coemocional. La quimioterapia y la intensidad de dosis también esta integramente relacio-
nado con el riesgo de presentar NF, se considera de alto riesgo a un grado de toxicidad mayor
al 20 % en paciente sin tratamiento y riesgo intermedio entre un 10y 20 % [13].

El papel de la profilaxis antimicrobiana

John R. Wingard M, et al. revela que, durante la neutropenia, la bacteriemia es el Unico signo
de infeccion, y la mayoria de estas surgen de la flora endégena del paciente, y Unicamente
entre el 10 al 25 % de los pacientes se identifica una fuente infecciosa especifica [2].

La Sociedad Internacional de Huéspedes Inmunocomprometidos y Eric Bow, en la des-
cripcion de los sindromes de fiebre por neutropenia, realiza observaciones sobre las infeccio-
nes bacterianas, considerando a los gérmenes gram negativos como factores predisponen-
tes a infecciones graves. De los patdgenos bacterianos mas comunes se encuentran en par-
ticular la Pseudomona aeruginosa, sin menospreciar a gérmenes gram positivas, incluyendo
los mdas comunes Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus y estreptococos; ade-
mas la presencia de gérmenes resistentes y nosocomiales aislados en paciente neutropéni-
cos con cancer [14]. Estableciendo asi que la proporcion de bacterias Gram positivas y gram-
negativa como causa de bacteriemia se mantiene en aproximadamente 60:40 % [15].
Gardner A'y SYCho, HY C en su revision Infeccion fungica oportunista en pacientes con can-
cer, manifiesta que los patdgenos fungicos en neutropenia, su presentacion es poco frecuente
y rara vez son causa del primer episodio febril; sin embargo, las infecciones fungicas invasivas
ocurren de manera tardia como agente etiologico de fiebre neutropénica persistente o recu-
rrente [16]. Los gérmenes flngicos especificos se identifican como causas de fiebre persis-
tente o recurrente mas alla de la primera semana de neutropenia. La candida y el Aspergillus
representa la mayor causa de infecciones invasivas durante la neutropenia [17-20].

SYCho, HY Choi. En un estudio de autopsias de pacientes que murieron después de una
neutropenia febril prolongada entre 1966y 1975, el 69 % de los pacientes tenian evidencia de
infecciones flngicas invasivas [21].

Ante lo descrito, muchos investigadores han tratado de determinar si la administracion
de agentes antibacterianos profilacticos tiene un efecto beneficioso sobre los resultados cli-
nicos. Las fluoroquinolonas se han estudiado mas extensamente y se prefiere en pacientes
con alto riesgo de neutropenia y mayor riesgo de infeccion.

Leibovici L, et al. evalian un metanalisis del 2012 de 109 ensayos aleatorizados de pa-

cientes neutropénicos donde se valora si la administracion de agentes antibacterianos profi-
lacticos aporta un efecto beneficioso, evidenciado que la profilaxis con antibiéticos se asocid
con una incidencia significativamente menor de fiebre, menos infecciones documentadas cli-
nica y microbiolégicamente [22]. Con base en los datos analizados se sugiere la profilaxis con
Fluoroquinolonas para paciente neutropenicas de alto riesgo y que reciban esquemas de qui-
mioterapia con intensidad de dosis altas [23].
Gafter-Gvili A en una revision sistematica con metanalisis de quimioprofilaxis antibacteriana
basada en fluoroquinolonas en pacientes neutropénicos con neoplasias hematoldgicas del
grupo de la Conferencia Europea sobre Infecciones en Leucemia publicados entre 2006 y
2014 informd menos episodios febriles y menos infecciones del torrente sanguineo, pero no
demostré beneficio sobre la mortalidad por todas las causas [23].
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EIASCOy la IDSA recomiendan considerar la profilaxis con fluoroquinolonas en pacien-
tes con alto riesgo de neutropenia y no se recomienda la combinacién con otro antibiotico
con actividad contra gram positivos, si bien reduce la fiebre, pero no afecta la mortalidad re-
lacionada con la infeccién. Sin embargo, profilaxis con fluoroquinolonas se asocié con ten-
dencias a tasas mas altas de colonizacidn con bacterias resistentes [3].

El rol de los factores estimulantes de colonias de granuloci-
tos (FECG)

Bow Ed, et al. enfatiza que varios ensayos que respaldan el uso de FECG en el contexto de la
quimioterapia de dosis densa para tumores solidos como tumores hematoldgicos, el benefi-
cio es amplio en todas las indicaciones, ya que disminuye la incidencia, duracion de la neutro-
penia grave y ademads el tiempo hasta la recuperacion del VAN [15].

La evidencia sugiere que los FECG deben ser administrados de 1 a 3 dias después de la
quimioterapia, dando como resultado un menor riesgo de infeccion, lo que lleva a una reduc-
cion significativa de los eventos relacionados con infecciones y uso de antibidticos [19].

El uso profilactico de FECG para reducir el riesgo de neutropenia esta indicado cuando
el riesgo es aproximadamente del >20 %. Se recomienda la profilaxis primaria para la preven-
cion de la neutropenia febril en pacientes que tienen un alto riesgo en funcién de la edad, el
historial médico, las caracteristicas de la enfermedad y la toxicidad del esquema de quimio-
terapia [20, 24].

Conclusiones

La neutropenia se ha considerado como un evento adverso indeseable en el manejo del tra-
tamiento Oncohematologico. Brindar el manejo clinico efectivo es parte de la tarea; sin em-
bargo, las medidas para disminuir los eventos se convierten en un reto, por lo que categorizar
al paciente de acuerdo a la estratificacién de riesgos es imprescindible.

Si bien existen 2 sistemas pronoésticos estudiados MASCC y CISNE, la sensibilidad fue
muy superior a la especificidad en ambas escalas y las dos coinciden en un alto valor predic-
tivo negativo, por lo que se considera una herramienta util para seleccionar pacientes de bajo
riesgo, en cambio, otros factores no incluidos en estas escalas, como son el tipo de tumor y
el tipo de infeccion podrian interferir en la estratificacion, por lo que; debemos considerar que
el paciente debe ser manejado de forma individualizada, considerando siempre su calidad de
vida y factores psicoemocionales que contribuyen a las complicaciones; ademas, se debe
plantear como objetivo primordial, disminuir la morbimortalidad, por lo que; el inicio de profi-
laxis antimicrobiana debe ser muy efectiva para pacientes que reciban tratamiento con inten-
sificacion de dosis, sin embargo; hay que considerar el riesgo la aparicion de organismos re-
sistentes como un factor que afecta la eleccion de la terapia empirica. El uso de FECG se
recomienda en paciente de alto riesgo y que reciban tratamientos con riesgo de toxicidad
mieloide mayor 20 %, ya que reduce la gravedad de la neutropeniay el periodo de recuperacion
del mismo.
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Abreviaturas

ASCO: American Society of Clinical Oncology.

CISNE: indice Clinico de Neutropenia Febril Estable.

FECG: Factor estimulante de colonias de granulocitos.

IDSA: Infectious Diseases Society of America.

LDH: Lactato deshidrogensa.

MASCC: Asociacion Multinacional para el Cuidado de Apoyo en el Cancer.
NCCN: Red Nacional Comprehensiva de Cancer de los Estados Unidos.
NF: Neutropenia febril.

VAN: valor absoluto de neutrofilos
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Resumen

Introduccién: Aunque la mayoria de los nédulos tiroideos son benignos, asintomaticos y es-
tables en la historia clinica de una paciente mujer; en los estudios ecograficos, citolégicos e
histopatoldgicos se ha podido obtener la caracterizacion subclinica de lesiones sugestivas de
malignidad. El actual estudio tuvo por objetivo evaluar los factores de riesgo asociados a la
malignidad de nodulos tiroideos en pacientes adultas.

Metodologia: Se realizé un estudio descriptivo, transversal, retrospectivo correlacional de en-
foque mixto en el servicio de endocrinologia del Hospital Teodoro Maldonado Carbo entre
enero y junio del 2019. El universo estuvo compuesto por todos los casos con diagndstico de
nodulo tiroideo. Se utilizé el sistema de Bethesda para los reportes.

Resultados: Fueron 132 casos de pacientes con nédulos tiroideos, edad entre 45 a 64 afios
(57,6%). En estado pre menopdusico (52%), con 1 gestacion (12%), glucosa =100 mg/dL
(34%), IMC entre 25.0y 29.9 kg/m2 (49%) y con antecedente patoldgico familiar de cancer de
tiroides (35%). 30 casos con valores de TSH >4.00 uUl/mL (23%). El sistema de Bethesda, 22
casos (17%) categoria IV, 17 casos (13%) categoria V'y 11 casos (8%) categoria VI.

Conclusiones: La lesién citoldgica tiroidea mas frecuente que se encontro fue la neoplasia
benigna. No obstante, la lesién maligna junto con la lesion folicular indeterminada presentd
una prevalencia del 8%. Se encontrd una asociacion significativa entre los nédulos de citolo-
gia maligna con los niveles de TSH elevados y con el antecedente patoldgico familiar de can-
cer de tiroides.

Palabras claves:

DeCS: Nodulo Tiroideo, Tirotropina, Citologia, Patologia, Neoplasias de la Tiroides.
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Abstract

Introduction: Although most thyroid nodules are benign, asymptomatic, and stable in the med-
ical history of a patient, in ultrasound, cytological and histopathological studies, subclinical
characterization of lesions suggestive of malignancy can be obtained and thus know the di-
agnosis and possible treatment. This study aims to evaluate the risk factors associated with
thyroid nodule malignancy in female adult patients.

Methodology: A descriptive, cross-sectional, retrospective, correlational study with a mixed
approach was conducted in the Endocrinology Service of the Teodoro Maldonado Carbo Hos-
pital between January and June 2019. The universe was made up of all cases with a thyroid
nodule diagnosis. The Bethesda system was used for the reports.

Results: There were 132 cases of patients with thyroid nodules aged between 45 and 64 years
(57.6%). In pre-menopausal status (52%), with one gestation (12%), glucose =100 mg/dL
(34%), BMI between 25.0 and 29.9 kg/m2 (49%), and with a family history of thyroid cancer
(35%). 30 cases with TSH values > 4.00 uUl/mL (23%). In the Bethesda system, 22 cases (17%)
were Category IV, 17 cases (13%) were Category V, and 11 cases (8%) were Category VI.

Conclusions: The most frequent thyroid cytological lesion found was benign neoplasia. How-
ever, the malignant lesion, in conjunction with the indeterminate follicular lesion had a preva-
lence of 8%. A significant association was found between malignant cytology nodules with
elevated TSH levels and a family history of thyroid cancer.

Keywords:

MeSH: Thyroid nodule, Thyrotropin, Cytology, Pathology, Thyroid Neoplasms.

DOI: 10.33821/706

Introduccion

En la actualidad y con el avance tecnoldgico en el area de la medicina, se tiene al alcance
todas las herramientas necesarias para conocer e identificar los factores de riesgo, diagnos-
tico e incluso tratamientos modernos para tratar ciertas enfermedades entre ellas distintas
alteraciones fisiopatoldgicas de la glandula tiroides, siendo los nddulos tiroideos los de mayor
prevalencia en la poblacién general.

La deteccién de una tendencia hacia la malignidad de un nédulo tiroideo se ha visto au-
mentada debido a la implementacion de técnicas de imagenes. La importancia del reconoci-
miento de la prevalencia e incidencia de los nédulos tiroideos, yace en la estipulacion de un
nivel de significancia clinica [1]. La prevalencia en la poblacién general de los nddulos tiroideos
es de 4-7% y de 50-70% detectados mediante la palpacion y por estudio de ultrasonido res-
pectivamente [2]. En su gran mayoria los nddulos tiroideos presentes en los pacientes son
benignos y sélo del 4-6.5% son malignos [3]. Por otra parte, se ha estimado que, a la edad de
60 afios en adelante, aproximadamente el 50% de la poblaciéon general tendra al menos un
nodulo tiroideo lo que indica que es importante reconocerlo a tiempo [4].

El desarrollo de cancer de tiroides esta relacionado, con el antecedente del padecimiento
de nodulos tiroideos, los cuales pueden iniciar con una histologia benigna y debido a la in-
fluencia de distintos factores, pueden transformarse en malignos. De este modo, en cuanto a
incidencia y prevalencia de los noddulos tiroideos en la poblacion de mujeres adultas es ele-
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vada [5], por lo cual la identificacion, estudio y andlisis es destacable, con la finalidad de reali-
zar un diagnoéstico oportuno y preciso para otorgar a los pacientes una priorizacion segun la
gravedad del cuadro clinico.

El objetivo de este estudio fue evaluar la asociacion entre los factores de riesgo, como la
edad, el nimero de gestaciones, el valor de TSH, la glucosa en ayuno, el IMC, el estado me-
nopausico, los antecedentes familiares de cancer de tiroides y el sistema de Bethesda, con la
malignidad de los nédulos tiroideos en mujeres adultas.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
La metodologia utilizada corresponde a un estudio descriptivo transversal retrospectivo co-
rrelacional de enfoque mixto.

Area del estudio

El estudio se llevo a cabo en el servicio de Endocrinologia del Hospital de especialidades del
IESS (Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social) Teodoro Maldonado Carbo. Se trabajo con
mujeres adultas que asistieron a consulta externa del servicio de Endocrinologia desde Enero
a junio del afio 2019.

Universo y Muestra
El universo fue conformado por todos los casos registrados en la institucion. El tamafio mues-
tral fue no probabilistico, discrecional , que se incluyeron todos los casos incidentes en el
periodo del estudio.

Participantes

Se incluyen casos de pacientes de edad =18 afios, con nddulos tiroideos diagnosticados por
ecografia, examen de TSH y citologia. Se excluyeron casos de pacientes sometidos a terapia
farmacoldgica tiroidea, con intervenciones quirdrgicas previa de tiroides y con otro tipo de
cancer.

Variables

Las variables fueron edad, nimero de gestaciones, valor de TSH, glucosa en ayuno, indice de
masa corporal (IMC), estado menopausico, antecedente patoldgico familiar de cancer de ti-
roides, sistema de Bethesda.

Procedimiento, técnicas e instrumentos.

La recoleccion de datos de la muestra de estudio se obtuvo a través del sistema AS400 (MIS)
a partir de la revision de las historias clinicas, especificamente usando la informacion de las
variables requeridas como edad, antecedente patoldgico familiar de cancer de tiroides, nu-
mero de gestaciones, IMC, reporte de PAAF. Se uso6 para la pesquisa de casos los diagnosti-
cos codificados: E04.1, C73.

Evitacioén de sesgo

Para evitar el sesgo del estudio se garantizo el registro de las historias clinicas en una base
de datos de Microsoft Excel, y una lista de doble chequeo para incluir solo los casos del ser-
vicio de consulta externa de endocrinologia que cumplieran con los criterios de elegibilidad.

Andlisis estadistico

Los datos recolectados fueron registrados en un formulario disefiado exclusivamente para
tal propdsito y fueron procesados con el Software estadistico SPSS 22.0, donde se aplicaron
los métodos estadisticos de frecuencia, distribucion y asociacion.
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Resultados

Participantes
En el estudio se incluyeron un total de 132 pacientes.

Caracterizaciéon demogréfica

La edad mas prevalente en mujeres con nodulos tiroides fue el grupo de entre 45 a 64 afios
(57.6 %), seguido de las edades entre 18 y 44 afios (22.7 %), mientras que las pacientes =65
afios se presentaron en un 19.7 % (Figura 1).

Sobre la variable “nimero de gestaciones”, el grupo con mayor frecuencia fue de =2 par-
tos con un 81.1 %, mientras que el 12,1% presentd solo 1 gestacion y ninguna gesta el 6.8%.
En lo que respecta a los niveles de glucosa en ayuno, un valor <100 mg/dl se presentd en un
65.9 %. En contraste con los valores de glucosa =100 mg/dl con un 34,1%. (Figura 2). De
manera analoga, el rango de IMC entre 25.0 a 29.9 correspondientes a sobrepeso se destaco
en las pacientes estudiadas con un 49.2 % y obesidad tipo | (18.2 %) (Figura 3).

En relacién con el estado menopausico, el 51.5 % de mujeres se encontraban en periodo
premenopausia y un 48.5 % en estado postmenopausico. Basado en los antecedentes pato-
l6gicos familiares de cancer, se evidencio que el 34.8 % de los pacientes tuvieron familiares
con antecedentes de cancer.

En lo que concierne al valor de TSH, se determiné que el rango entre 0.40 -4.00 uUl/mL
fue el mas frecuente, representando por un 74.2 %, seguido de valores altos >4.00 uUl/mL con
un 22.7 %.

Figura 1. Edad de las pacientes con nodulos tiroideos.
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Figura 2. Factores de riesgo asociado a malignidad de los nodulos tiroideos

APF CANCER TSH>4.00 ESTADO SOBREPESO GLUCOSAEN UNA GESTA
MENOPAUSICO AYUNO =100
MG/DL

Figura 3. indice de masa corporal en el grupo de estudio.
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Figura 4. Distribucion de lesiones citologicas de nédulos tiroideos basado en es-

cala de Bethesda
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Escala de Bethesda

Las lecciones citolégicas segun la escala de Bethesda se evidencian que 64 casos de Bet-
hesda Il (48.5 %) presentaron lesiones benignas, 22 casos de Bethesda IV (16.7 %) donde se
encuentran las neoplasias foliculares, y 11 pacientes de Bethesda Ill (8.3 %) que indica lesio-
nes foliculares indeterminadas, al igual que los casos de Bethesda VI (8.3 %) con lesiones

malignas (Figura 4).

La asociacion entre los antecedentes patolégicos familiares de cancer de tiroides y el
grado de Bethesda tuvo un impacto positivo con un 0,449 con una significancia favorable de
P<0.001, lo que determinaria que ambas variables se relacionan entre si.

Finalmente, se realizé un analisis de relacion entre el grado de Bethesda y el valor del
TSH, donde se observé una asociacién positiva de 0.298 con una significancia estadistica-

mente significativa P=0.001 (Tabla_1).

Tabla 1. Coeficiente de correlacion entre las variables.

N=132 APF Cancer Bethesda TSH
R 0.449™
APF Cancer
Sig. (bilateral) <0.001
R 0.449™ 0.298*
Bethesda
Sig. (bilateral) <0.001 0.001

* Correlacion a dos colas. Coeficiente de correlacion de Pearson.
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Discusion

La importancia de las lesiones histopatolégicas en los nédulos tiroideos, radica en la tenden-
cia hacia malignidad que podria desarrollarse. Los avances y la mayor disponibilidad de ima-
genes sensibles y facilimente accesibles para el diagndstico han contribuido al aumento de la
incidencia, donde se incluyen la ecografia, asi como la PAAF [6]. Segun guias clinicas sobre el
manejo de nddulos tiroideos, se han descrito diferentes factores para posteriormente ser uti-
lizados como determinantes de riesgo de malignidad, encontrandose desde caracteristicas
clinicas, laboratorio, ecograficas e histopatoldgicas [7].

De manera similar, Bernet y Chindris, exponen que entre 7 al 15 % de los nédulos tiroideos
asintomaticos tendrian riesgo de malignidad. Adicionalmente, describen que después de un
diagndstico inicial, la ejecucion de un seguimiento clinico, basado en el empleo de imagenes
ecograficas, estaria indicado en la mayoria de los nddulos tiroideos; a diferencia de que una
intervencion quirdrgica seria pertinente en aquellos con factores de riesgo clinicos, presencia
de sintomas locales y citologia maligna [8].

La presentacion de noédulos tiroideos en el género femenino se ha destacado en compa-
racion al masculino, la influencia de factores hormonales ha sido descrita como posible
causa. Con base en lo expuesto, el efecto ejercido por los estrogenos sobre el crecimiento de
las células cancerosas de la tiroides se llevaria a cabo a través de una via mediada por los
receptores de estrégeno alfa y beta [9].

Por otro lado, Fiore y Vitti, denotaron en una revision clinica sobre el valor de TSH en
suero y riesgo de cancer papilar de tiroides en enfermedades tiroideas nodulares, que valores
elevados de TSH han sido asociados no solo con un aumento sino con un estadio avanzado
de cancer de tiroides. Pacientes en etapas Il y [V mostraron valores medios de TSH mayores
entre 4.9 + 1.5 mlIU/l en comparacién con pacientes en etapas | y Il, quienes mostraron un
valor medio de 2.1+1.5 mIU/I [10].

En relacion con la escala de Bethesda, en la categoria lll se encuentran las lesiones foli-
culares indeterminadas que representan un riesgo del 10 al 30 % de cancer de tiroides. Asi,
Teixeira et al., demostrd en un estudio retrospectivo con 197 pacientes en quienes se les
realizd una PAAF y obtuvieron un resultado de lesion folicular indeterminada, que la incidencia
de cancer de tiroides fue del 16.2 %. Con los datos mostrados por estudio se considera la
realizacion de intervenciones quirdrgicas en pacientes dentro de la categoria lll de Bethesda
con el propédsito de efectuar un diagndstico histopatolégico y descartar malignidad [11].

Nandedkar et al., estudiaron un total de 606 pacientes con lesiones tiroideas, donde el
objetivo principal fue correlacionar los resultados obtenidos por PAAF con la histopatologia
tiroidea de los pacientes. Basado en la escala de Bethesda, 501 pacientes presentaron lesio-
nes benignas, 5 fueron lesiones foliculares indeterminadas, 55 se diagnosticaron con neopla-
sias foliculares, 7 pacientes tuvieron lesiones sospechosas de malignidad y 12 casos fueron
malignos. Se realiz6 una correlacion citohistopatoldgica en 148 lesiones benignas y 18 malig-
nas, la sensibilidad de la PAAF fue de 85.7 %, especificidad de 98.6 % y una precision de diag-
ndstico del 97.7 % [12].
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Conclusiones

La lesion citoldgica tiroidea mas frecuente que se encontrd, fue la neoplasia benigna. No obs-
tante, la lesién maligna junto con la lesion folicular indeterminada presentaron una prevalen-
cia del 8 %. Se encontré una asociacion significativa entre los nddulos de citologia maligna
con los niveles de TSH elevados y con los antecedentes patoldgicos familiares de cancer de
tiroides.

Abreviaturas

IMC: indice de masa corporal.

PAAF: Puncién aspirativa con aguja fina.
TSH: Hormona estimulante de la tiroides.
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1. Departamento de Postgrados, Especialidad de Ginecologia y Obstetricia, Facultad de
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Resumen

Introduccién: El indice de irresecabilidad valora la presencia de cuatro variables (masa abdo-
minal palpable, tumor en fondo de saco de Douglas, presencia de liquido ascitico, valor
preoperatorio de Ca 125 mayor a 1000 U/ml); previo a la realizacién de una cirugia citorreduc-
tora primaria en pacientes con cancer de ovario. El objetivo del presente estudio fue realizar
una prueba diagnostica del indice de irresecabilidad con la decision de realizar citorreduccion
6ptima en pacientes con cancer de ovario que fueron operadas en un hospital publico de re-
ferencia nacional en Ecuador en 3 afios de estudio.

Metodologia: En el presente estudio de pruebas diagndsticas, se estudiaron mujeres operadas
con cancer de ovario, en el Hospital de Especialidades Eugenio Espejo (Ecuador) de septiem-
bre del 2016 a septiembre del 2018. Se incluyeron pacientes con citorreduccion optima y
subdptima. Se presenta un andlisis descriptivo con frecuencias, porcentajes y promedios. Se
evalud la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo (VPN) y valor predictivo positivo
(VPP) del indice de irresecabilidad comparado con la citorreduccion.

Resultados: Fueron 148 casos analizados. La especificidad del indice fue de 81 %, con un valor
predictivo (VP) positivo del 77 % y VP negativo de 68 %. La sensibilidad de la ascitis 85 % y la
masa abdominal palpable del 79 %. En las pacientes que presentaron valores de antigeno CA-
125 menor a 1000 U/ml, el riesgo de obtener una citorreduccion éptima fue OR: 0.15 (IC95%
0.069 - 0.307; P: 0.0007); las pacientes que presentaron valores del indice de irresecabilidad
entre 1y 2 puntos versus 3y 4 fue de OR: 7.04 (IC95% 3.33 -14.87, P: 0.0001).

Conclusiones: El indice de irresecabilidad presenté una capacidad estadisticamente significa-
tiva para predecir citorreduccion optima en las pacientes con cancer ovario operadas en el

Hospital de Especialidades Eugenio Espejo.
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Abstract

Introduction: The unresectability index assesses the presence of four variables (palpable ab-
dominal mass, tumor in the fornix of Douglas, presence of ascites fluid, preoperative Ca 125
value greater than 1000 U/ml) before performing primary cytoreductive surgery in patients
with ovarian cancer. The objective of this study was to carry out a diagnostic test of the unre-
sectability index with the decision to perform optimal cytoreduction in patients with ovarian
cancer who underwent surgery in a public hospital of national reference in Ecuador over 3
years of study.

Methodology: In the present study of diagnostic tests, women operated on for ovarian cancer
were studied at the Hospital de Especialidades Eugenio Espejo (Ecuador) from September
2016 to September 2018. Patients with optimal and suboptimal cytoreduction were included.
A descriptive analysis with frequencies, percentages, and averages is presented. The sensitiv-
ity, specificity, negative predictive value (NPV), and positive predictive value (PPV) of the unre-
sectable index compared with cytoreduction were evaluated.

Results: A total of 148 cases were analyzed. The specificity of the index was 81%, with a pos-
itive predictive value (PV) of 77% and a negative PV of 68%. The sensitivity of ascites was 85%,
and that of a palpable abdominal mass was 79%. In patients who presented CA-125 antigen
values less than 1000 U/ml, the risk of obtaining optimal cytoreduction was OR: 0.15 (95% Cl
0.069 - 0.307; P: 0.0001). The patients who presented unresectability index values between 1
and 2 points versus 3 and 4 points were OR: 7.04 (95% Cl 3.33 -14.87, P: 0.0001).

Conclusions: The unresectability index presented a statistically significant capacity to predict
optimal cytoreduction in patients with ovarian cancer operated on at the Eugenio Espejo Spe-
cialties Hospital.

Keywords:

MeSH: Cytoreduction Surgical Procedures; Ovarian Neoplasms; Surgical Procedures, Opera-
tive; CA-125 Antigen; Predictive Value of Tests.

DOI: 10.33821/707

Introduccion
El cancer de ovario se mantiene como la cuarta causa de muerte en mujeres y como el mas
letal de los tumores ginecoldgicos en el mundo [1].

El Instituto Nacional de Cancerologia de México (INcan) disefid un indice predictor de
irresecabilidad de cancer de ovario, el mismo que se basa en parametros clinicos y de labo-
ratorio; tumor abdominal palpable, enfermedad en fondo de saco de Douglas, presencia de
ascitis en cualquier cantidad y nivel del antigeno del cancer 125 (CA-125) igual o mayor a 1000
U/ml, se asigna un valor de un punto a cada variable [2].

De manera prospectiva, en este centro (INcan) se evalud el indice y los hallazgos fueron
los siguientes: 89.3 % de las pacientes con 0-2 puntos pudieron citoreducirse optimamente,
en comparacion con solo 36.8 % de las pacientes con 3-4 puntos. En pacientes con estadio

Oncologia (Ecuador) 2023:33(2)

132



ONCOLOGIA (ECUADOR) DOI: 10.33821/707 Ginecologia | Cancer

[y IV mas 3-4 puntos, la posibilidad de cirugia exitosa sin morbimortalidad es de apenas de
5.9 %c [2].

Existen ademas criterios tomograficos de prediccion de no citoreduccion éptima que
son: enfermedad en el compartimento supracdlico, alrededor del bazo y el estdmago, fosa de
la vesicula biliar, enfermedad en la arteria mesentérica superior, presencia de ascitis masiva,
implantes del peritoneo parietal y afeccién importante del epiplén [3].

La citorreduccion ¢ptima ha sido definida de diversas maneras. En la mayoria de los es-
tudios se define como enfermedad residual de implantes no mayores o iguales a dos centi-
metros y recientemente otros autores la describen como enfermedad residual menor o igual
a un centimetro [3].

Muchas pacientes son sometidas a una exploracién quirdrgica con intento de cito- re-
duccion estadificadora primaria, pero que resulta de poca utilidad y en la que se realiza exclu-
sivamente una biopsia diagnostica, se le denomina a este procedimiento laparotomia explo-
radora diagnostica [4].

Existen pocos estudios retrospectivos que responden a la pregunta de predecir qué pa-
cientes seran poco probables de una citorreduccion 6ptima, de tal suerte que estas pacientes
recibieran como tratamiento inicial quimioterapia neoadyuvante y posteriormente realizarse
una cirugia de intervalo [2].

Por lo general, estas pacientes son sometidas a laparotomia exploradora diagndstica
con intento de estadificacion y citorreduccion primaria; sin embargo, en menos del 50 % de
ellas se logra la cirugia citorreductora éptima y aproximadamente el 50 % presenta complica-
ciones secundarias al procedimiento, con el consecuente retraso en el inicio del ciclo de qui-
mioterapia [2].

Es necesario evaluar en forma prospectiva los factores predictores de citorreduccion 6p-
tima que se han estudiado previamente por otros autores y asi determinar la mejor estrategia
de tratamiento en cada paciente, evitando procedimientos innecesarios que conllevan morbi-
lidad significativa, retraso del tratamiento definitivo y deterioro en la calidad de vida [2].

El factor prondstico independiente mas importante para la supervivencia global fue la
ausencia de tumor residual después de la cirugia citorreductora primaria o de intervalo [5].

Un enfoque alternativo para las mujeres con estadios Ill o IV irresecables es la quimiote-
rapia neoadyuvante con citorreduccion quirdrgica posterior (cirugia de intervalo), la cual tiene
potencial para evitar la cirugia agresiva en mujeres con enfermedad avanzada “irresecable’,
gue tienen un mal prondstico. La quimioterapia neoadyuvante puede aumentar la proporcion
de citorreduccién éptima en la cirugia de intervalo [5].

En la actualidad existen pocos estudios retrospectivos que respondan a la interrogante
de predecir en qué pacientes con cancer epitelial de ovario es posible la realizacion de una
citorreduccion éptima primaria, de tal manera que en estas pacientes se pueda optar por qui-
mioterapia neoadyuvante como tratamiento inicial y posteriormente realizar una cirugia de
intervalo [2].

El Instituto Nacional de Cancerologia de México (INcan) disefid un indice predictor de
irresecabilidad de céncer de ovario, el mismo que se basa en parametros clinicos y de labo-
ratorio como tumor abdominal palpable, enfermedad en fondo de saco de Douglas palpado
por via vaginal, presencia de ascitis en cualquier cantidad y nivel preoperatorio del antigeno
del cdncer 125 (CA-125) mayor a 1.000 U/ml, se asigna posteriormente un valor de un punto
a cada variable para el célculo de este indice [6].

De manera prospectiva, en este centro (INcan) se evalud el indice de irresecabilidad y los
hallazgos fueron los siguientes: se logré una citorreduccion 6ptima en un 89.3 % de las pa-
cientes con 0-2 puntos, en comparacion con solamente el 36.8 % de las pacientes con 3-4
puntos [2].

Se calcula que en menos del 50 % de pacientes con diagndstico de cancer de ovario en
quienes se realiza una laparotomia exploradora, se logra el objetivo de estadificacion y cito-
rreduccion primaria, ademas el 50 % presenta complicaciones secundarias al procedimiento,
con el consecuente retraso en el inicio del tratamiento de quimioterapia [2].
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Por estos antecedentes es necesario evaluar en forma retrospectiva los factores predic-
tores de citorreduccion 6ptima que se han estudiado previamente por otros autores y asi de-
terminar la mejor estrategia de tratamiento en cada paciente, evitando procedimientos inne-
cesarios que conllevan morbilidad significativa, retraso del tratamiento definitivo y deterioro
en la calidad de vida [2].

El objetivo del presente estudio fue analizar la validez del indice de irresecabilidad con la
decision de realizar citorreduccion optima en pacientes con cancer de ovario que fueron ope-
radas en el Hospital de Especialidades Eugenio Espejo, en el periodo septiembre 2016 - sep-
tiembre 2018.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
El estudio es una prueba diagndstica. Con un muestreo transversal, de fuente retrospectiva.

Area de Estudio

El estudio se llevd a cabo en el servicio de cirugia del Hospital de especialidades Eugenio
Espejo del Ministerio de Salud Publica, en Quito-Ecuador. El periodo de estudio fue el 1 de
septiembre del 2016 al 30 de septiembre del 2018.

Universo y Muestra

El universo fue conformado por todos los casos registrados en la institucion que correspon-
dieron a 223. El tamafio muestral fue probabilistico, con un nivel de confianza del 95 %, un
margen de error del 5 %, valor Z=1.96 con férmula para poblacion definida con probabilidad
de éxito del 0.5y probabilidad de fracaso 0.5 el tamafio calculado fue de 141 pacientes.

Participantes

Se incluyen casos de mujeres de edad =18 afios, con confirmacion histoldgica postquirdrgica
de cancer epitelial de ovario sometidas a citorreduccion primaria. Fueron excluidas del estu-
dio, pacientes con diagnoéstico de cancer de ovario con tipos histologicos diferentes a cancer
de ovario epitelial, tales como tumores de ovario derivados de células germinales y de origen
en el estroma. Se excluyeron historias clinicas incompletas que no contenian los cuatro para-
metros de estudio para la medicion del indice de irresecabilidad. Se excluyeron historias clini-
cas que no describian en su protocolo postoperatorio los hallazgos quirdrgicos que permitian
la tipificacion de citorreduccion optima o subodptima. Fueron excluidas las historias clinicas
con diagnostico histolégico postquirdrgico de masas anexiales benignas.

Variables
Las variables fueron citorreduccion, presencia de ascitis, tumor abdominal palpable, presen-
cia de enfermedad en el fondo de saco de Douglas, y marcador tumoral Ca125.

Procedimiento, técnicas e instrumentos.

La informacion referente a las variables de estudio obtenida de cada una de las historias cli-
nicas electronicas a través del sistema informatico HOSVITAL del Hospital de Especialidades
Eugenio Espejo, fue recopilada en una hoja de recoleccion de datos, esta informacion fue in-
gresada y tabulada en una hoja de calculo de Excel version 16.0.

Procedimientos de diagndstico e intervencion: Al tratarse de un estudio retrospectivo de revi-
sion de informacion, el diagnostico y los procedimientos ya fueron realizados en las pacientes
previamente, por lo tanto no se realizaron pruebas diagndsticas adicionales o procedimientos
de intervencion directa en la poblacion de estudio.
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Se estim0 la presencia del indice de irresecabilidad en el cual se identificé la presencia de las
cuatro variables de estudio y a cada una se le otorgd un valor de un punto, por lo que el valor
total del indice se calculd sobre cuatro puntos segun se presentaron las variables y se com-
pard con la cirugia efectuada de citorreduccion optima o subdptima, que se realizd en las
pacientes con cancer de ovario.
Se identificaron los siguientes parametros que incluye el indice de irresecabilidad en este es-
tudio:

Masa abdominal palpable al examen fisico (1 punto).

Tumor en fondo de saco de Douglas al tacto vaginal (1 punto).

Presencia de liquido ascitico en cualquier cantidad descrito en el protocolo quirurgico.
(1 punto)

Valor preoperatorio de CA — 125 mayor a 1000 U/ml (1 punto).

Evitacion de sesgo

Para evitar el sesgo del estudio se garantizo el registro de las historias clinicas en una base
de datos de Microsoft Excel, y una lista de doble chequeo para incluir solo los casos del ser-
vicio de cirugia que cumplieran con las variables del estudio.

Anélisis estadistico

la informacién fue almacenada en una base de datos en Excel version 16.0; cuyas caracteris-
ticas permitieron realizar control de calidad y depuracion de la informacion y trasladarlos al
software informatico SPSS version 25.0 (Producto de Estadistica de Solucién de Servicio), en
el que se realizd un analisis descriptivo de las variables en estudio a través de frecuencias,
porcentajes y promedios.

Al tratarse de un disefio de estudio de validacion de prueba diagndstica permite evaluar la
validez, es decir cuanto se aproxima una medida al valor real que pretende medir. Son proce-
dimientos que permiten determinar si un individuo tiene o no una cierta enfermedad (u otra
caracteristica).

Para esto se calcularon los siguientes parametros:

a) Sensibilidad (S) o proporcién de verdaderos positivos como la probabilidad de que la
prueba dé positivo condicionada a que el individuo esté enfermo.

b) Especificidad (E) o proporcion de verdaderos negativos como la probabilidad de que
la prueba dé negativo condicionada a que el individuo no esté enfermo.

c) Valor Predictivo Positivo (VPP): proporcién de individuos con resultado “positivo” que
verdaderamente tienen la enfermedad.

d) Valor Predictivo Negativo (VPN): proporcion de individuos con resultado “negativo”
que verdaderamente no tienen la enfermedad.

La sensibilidad y la especificidad representan la validez de la prueba diagnoéstica. El valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo representan la seguridad de la prueba diagnos-
tica. En este sentido, podemos calificar una prueba diagnéstica en los parametros menciona-
dos como excelente (mayor o igual al 95%), buena (entre 80% y 94%), regular (entre 50% y
79%) y mala (menor del 50%). (Vizcaino, 2017), a través de tablas de contingencia con un
intervalo de confianza del 95% y un nivel de significancia de P< 0.05.

Resultados
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Participantes
En el estudio se incluyeron un total de 148 pacientes.

Caracterizacion demogréfica

En el 87 % (n=129) de la poblacion, la palpacion de la masa abdominal fue positiva; mientras
que la palpacion del tumor en el fondo de saco de Douglas al tacto vaginal fue positiva en el
51 % (n=75). La presencia de ascitis en el grupo evaluado llegd al 90 % (n=133). En cuanto al
valor del marcador tumoral CA-125, el 60 % (n=89) reportd valores por debajo de las 1000
U/ml. Lo anterior se describe enla Tabla 1.

Con los resultados anteriores se calificé el valor del indice de irresecabilidad segun las
variables presentadas en la poblacion descrita. Evidenciando que el 14.9 % (n=22) obtuvo un
puntaje de 4, el 44.6 % (n=66) del grupo obtuvo un puntaje de 3, el 33.8 % (n=50) obtuvo un
puntaje de 2 y el 6.8 % (n=10) obtuvo un puntaje de 1 (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de pacientes con diagnéstico de cancer de ovario, operadas segun las variables
analizadas en el indice de irresecabilidad.

Variable Frecuencia (n=148) Porcentaje (%)
Masa abdominal palpable 129 87.2 %
Tumor en FSD al tacto vaginal 75 50.7 %
Ascitis 133 89.9 %
CA-125 > 1000 U/ml 59 39.9%
indice de irresecabilidad

1 criterio 10 6.8 %

2 criterios 50 33.8 %

3 criterios 66 44.6 %

4 criterios 22 14.9 %

FSD: Fondo de saco de Douglas.

Citorreduccion

En cuanto al resultado de la citorreduccion realizada en las pacientes del grupo investigado,
se encontrd que en 74 mujeres se obtuvo una citorreduccion 6ptima, correspondiendo al 50 %
de la poblacion, y en 74 mujeres se obtuvo una citorreduccion suboptima que corresponde al
50 % restante (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucion segun el resultado de la citorreduccion realizada en las pacientes con cancer

de ovario.
N=148 Frecuencia n=148 Porcentaje (%)
Optima 74 50 %
Sub-o6ptima 74 50 %

* Citorreduccion optima: a no dejar ningiin cancer que sea visible ni tumores que midan mas de 1 cm.

Andlisis inferencial

Se encontré que en las pacientes que presentaron valores de antigeno CA-125 menor a 1000
U/ml, el riesgo de obtener una citorreduccion 6ptima fue 76 % mayor frente a aquellas pacien-
tes con un valor superior (OR: 0.15;1C95% 0.069 — 0.307; P: 0.0001); se identifico ademas que
las pacientes que presentaron valores del indice de irresecabilidad entre 1y 2 puntos, el be-
neficio para una citorreduccion éptima era 7 veces mayor respecto a aquellas con puntajes
entre 3y 4 (OR: 7.04; 1C95% 3.333-14.872; P: 0.0001). En la siguiente tabla se puede observar
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que todos los parametros en conjunto mejoran la capacidad predictora de citorreduccion op-
tima (Tabla 3).

Tabla 3. Relacion entre las variables analizadas del indice de irresecabilidad con el resultado de la

citorreduccion realizada en las pacientes con cancer de ovario.

Si No OR IC 95% P - Valor
CR-Optima 63 11
0.69 0.262 - 1.839 0.463
Sub optima 66 8
Si No OR IC 95% P - Valor
CR-Optima 33 41
0.61 0.320-1.174 0.139
Sub optima 42 32
Si No OR IC 95% P - Valor
CR-Optima 59 15
NN NN NN
Sub optima 74 0
> 1000 U/ml < 1000 U/ml OR 1C 95% P - Valor
CR-Optima 14 60
0.15 0.069 - 0.307 0.0001
Sub optima 46 28
1 a2puntos 3a4puntos OR 1C 95% P - Valor
CR-Optima 46 28
7.04 3.333-14.872 0.0001
Sub optima 14 60

CR: Citorreduccion.

Valoracion de indices y criterios diagndsticos predictivos para irresecabilidad

La sensibilidad para la palpacion de la masa tumoral desde la valoracion abdominal y la ascitis
presentaron valores importantes con el 85 % y 79 % respectivamente; sin embargo, presenta-
ron valores predictivos positivos muy pobres (48 % y 44 % respectivamente); mientras que en
lo que refiere a la especificidad (capacidad de medir falsos negativos entre los sanos), de este
grupo de parametros, en ninguno de ellos fue superior al 50 %, siendo para los antes descritos,
masa abdominal palpable y ascitis, del 11 % y 0 % respectivamente, esto con valores predic-
tivos negativos del 42 % y O % respectivamente (Tabla 4).

Tabla 4. Pruebas diagndsticas para citoreduccion en pacientes con cancer de ovario.

Masa abdominalpalpable 63 66 85.1% 108% 48.8% 42.1 % 0.95 1.38
Tumor en FSD al tacto vaginal. 33 42 446 % 432% 44.0% 43.8% 0.79 1.28
Ascitis 59 74 79.7% 0.0% 444 % 0.0% 0.80 NN
CA-125 >1000 U/ml 14 46 189% 384% 23.7% 31.8% 0.31 2.11
Indice delrresecabilidad 1 a 2 46 14 622% 811% 76.7% 68.2% 3.29 0.47
Oncologia (Ecuador) 2023:33(2) 1371
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S: Sensibilidad. E: espoecificidad. VP: valor predictivo.

Discusidn

A nivel mundial, el cancer de ovario es la séptima causa mas frecuente de cancer, con apro-
ximadamente, 238700 casos nuevos en 2012, y es la octava causa con respecto a la mortali-
dad asociada a cancer con 151900 muertes, siendo el de peor prondstico entre las neoplasias
ginecologias [7]. Las tasas de incidencia y mortalidad de cancer de ovario presentan diferen-
cias segun la region geografica, pero particularmente de acuerdo al nivel de desarrollo, vién-
dose mayor afectacion en dreas con mejores condiciones econémicas como son América del
Norte y Europa, lo que puede estar relacionado con una mayor prevalencia de varios factores
de riesgo establecidos, como nuliparidad / baja paridad, uso de terapia hormonal menopau-
sica, predisposicion familiar y una menor prevalencia de un factor protector fuerte, el uso de
anticonceptivos orales [8].

Al diagndstico, 15-20 % de las mujeres presentan su enfermedad en estadio | segun la
clasificacion de la FIGO. La estadificacion quirdrgica en este grupo proporciona informacion
relevante para el prondstico y asesoramiento sobre la quimioterapia adyuvante. En este con-
texto, la estadificacion quirdrgica clasicamente precisaba de la laparotomia exploratoria con
el fin de realizar procedimientos recomendados por la FIGO como son lavados peritoneales,
salpingooforectomia bilateral, histerectomia, biopsias peritoneales multiples, omentectomia
infracolica, apendicectomia en caso de histologia mucinosay diseccion de ganglios linfaticos
pélvicos y paraadrticos hasta las venas renales [9].

Con respecto a la cirugia de citorreduccion, su indicacion esta establecida para aquellas
pacientes con enfermedad en estadios Il o IV, grupo que aproximadamente es el 80 % de los
casos diagnosticados de céncer de ovario epitelial [10]. Este porcentaje es cercano al nimero
de las pacientes incluidas en nuestro estudio, que representa el 67.26 % de las pacientes aten-
didas por esta neoplasia.

Entre el 15a 50 % de los pacientes con cancer desarrollan ascitis, siendo mas frecuente
en los carcinomas de ovario, mama, endometrio, colon, estomago, pancreas y bronquios. Adi-
cionalmente, alrededor del 10 % de los casos que cursan con ascitis estan asociados con
malignidad. El 35 % de las pacientes con cancer de ovario presentan ascitis al momento de
su diagndstico y 60 % al momento de su fallecimiento [11]. Estas cifras contrastan con nues-
tros resultados en donde evidenciamos ascitis en cerca del 90 % de nuestras pacientes. Esto
podria ser explicado debido a que nuestro grupo de estudio incluyo pacientes con cancer de
ovario en estadios avanzados con requerimiento de cirugia citorreductora [12].

Aungue los resultados presentados por diferentes estudios son contradictorios, el nivel
sérico de CA125 ha sido asociado como un factor prondstico fuerte con respecto a la sobre-
vida global y a la supervivencia libre de progresion en el cancer de ovario, de forma que un
nivel decreciente generalmente indica una respuesta positiva a la terapia incluida la cirugia
citorreductora [13].

En el estudio conducido por Cruickshank en Aberdeen, al estudiar CA 125 = 35 U/ml
como factor predictor prequirdrgico de respuesta subdptima, no se encontré correlacion en
la sobrevida [14]. Tres estudios posteriores en los que se utilizd el valor prequirtrgico de CA
125 =65 U/ml asociado con una pobre sobrevida demostraron que las pacientes con CA 125
< 65 U/ml tuvieron mejores resultados postquirtrgicos [15, 16].

Al analizar puntos de corte mas elevados para comparar la sobrevida, se han publicado
estudios con resultados contradictorios, como por ejemplo, Makar AP en Noruega, y Buller R
en EUA asi como Osman N en Limerick encontraron que niveles de CA 125 < 150 y < 500
respectivamente no tuvo un valor prondstico favorable en la sobrevida [17, 18], en contraste
Cooper BC en EUA y Gadducci A en Italia encontraron que niveles de Ca 125 = 160 y = 500
respectivamente tuvieron un peor prondéstico preoperatorio [19, 20].

Oncologia (Ecuador) 2023:33(2)

138



ONCOLOGIA (ECUADOR) DOI: 10.33821/707 Ginecologia | Cancer

En el INcan de México fue disefiado un indice predictor de irresecabilidad de cito- reduc-
cion optima a través del uso de parametros clinicos que incluyen la presencia de tumor abdo-
minal palpable, enfermedad presente en fondo de saco de Douglas, ascitis y nivel de CA-125
igual o mayor a 1000 U/ml, con un punto asignado para cada variable. A través de un andlisis
prospectivo, con este indice se pudo evidenciar que en las pacientes con menos de dos pun-
tos se lograba una citorreduccion éptima de aproximadamente el 100 %, cuando estaban pre-
sentes dos parametros, la citorreduccion éptima era de 62 % y con tres 0 mas, disminuia a
menos del 32 % y se concluyd que el indice predice una citorreduccion subdptima con una
especificidad de 89.3 % y sensibilidad de 84.2 %, junto a un valor predictivo positivo de 84.2
%, y un valor predictivo negativo de 89.3 % [2]. Martinez-Said et al., al revisar los datos del
INcan con respecto al cancer de ovario avanzado, mediante analisis univariado y estratificado
de 15 parametros diferentes, encontraron cuatro variables relacionadas significativamente
con una menor probabilidad de citorreduccion 6ptima; CA 125> 1000 U/ml, tumor abdominal
palpable; saco de Douglas con ocupacion tumoral demostrada por exploracion vaginal y/o
rectal, y ascitis; con ellas pudieron determinar que en aquellas pacientes con una variable o
menos, se lograba un residual tumoral < 2 cm en 62 %; en contraste al grupo de pacientes con
2 a 4 variables, se obtuvo una cito-reduccion éptima en apenas 32 % [21]. Estos hallazgos
fueron corroborados también en nuestro estudio, en el que se evidencié citorreduccién ép-
tima, especialmente en el grupo de pacientes con 2 factores o menos.

En el estudio retrospectivo de serie de casos realizado por Alcarraz et al., en el que se
incluyeron mujeres peruanas tratadas con quimioterapia neoadyuvante con carboplatino
(AUC 6 mg/ml/min) y paclitaxel (80 mg/m? semanal) seguido de cirugia de citorreduccion de
intervalo, treinta y cuatro pacientes (82.9 %) lograron citorreduccién éptima y cinco (14.7 %)
respuesta patoldgica completa, resultados que contrastan con nuestro trabajo en el que se
obtuvo citorreduccién primaria 6ptima en el 50 % de pacientes [22].

Este patron se evidencia también en ensayos prospectivos fase Il como son el estudio
EORTC, el estudio del grupo clinico oncolégico de Japén (JCOG) y el estudio CHORUS, donde
evaluaron la eficacia de la quimioterapia neoadyuvante con carboplatino y paclitaxel con dosis
convencional seguido cirugia de citorreduccion de intervalo comparado con la cirugia de cito-
rreduccion primaria presentando tasas de citorreduccion optima de 80.6 %, 72 % y 40 %, res-
pectivamente [23].

La cirugia citorreductora primaria es actualmente una estrategia terapéutica muy rele-
vante en el manejo de cancer de ovario en estadios avanzados. Sin embargo, existen condi-
ciones propias de cada paciente que pueden representar que esta sea subdptima u optima.
En este sentido, en este estudio hemos buscado realizar la validacion del score desarrollado
por el INcan de México, habiendo evidenciado que tiene una capacidad estadisticamente sig-
nificativa para predecir una cirugia citorreductora 6ptima en las pacientes con cancer epitelial
de ovario en el Hospital de Especialidades Eugenio Espejo.

Una de las limitaciones de este estudio fue el hallazgo de historias clinicas incompletas,
como la falta de informacion obtenida del examen fisico, |a falta del reporte de exdmenes de
imagen y de laboratorio, asi como la falta de protocolizacion en el reporte de los hallazgos
quirdrgicos descritos en el protocolo operatorio y la heterogeneidad de los médicos especia-
listas que realizaron las intervenciones quirurgicas. Nuevos estudios deberdn resolver estas
debilidades.

Conclusiones

Todos los pardmetros en conjunto mejoran el perfil predictor de citorreducciéon éptima con
una alta especificidad 81 %, con un (VPP) valor predictivo positivo del 77 % y (VPN) valor pre-
dictivo negativo de 68 %. Tanto la ascitis como la masa abdominal palpable tuvieron una
buena sensibilidad, de 85 % y 79 % respectivamente, para predecir una cirugia citorreductora
Optima. En las pacientes que presentaron valores de antigeno CA-125 menor a 1000 U/ml, el
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riesgo de obtener una citorreduccién optima fue 76 % mayor frente a aquellas pacientes con
un valor superior (OR: 0.15; 1C95% 0.069 — 0.307; P: 0.0001). Las pacientes que presentaron
valores del indice de irresecabilidad entre 1y 2 puntos, el beneficio para una citorreduccion
optima era 7 veces mayor respecto a aquellas con puntajes entre 3y 4 (OR: 7.04; 1C95% 3.333
-14,872; P: 0.0001). El indice de irresecabilidad presentd una capacidad estadisticamente sig-
nificativa para predecir citorreduccion éptima en las pacientes con cancer ovario operadas en
el Hospital de Especialidades Eugenio Espejo, con lo que quedd demostrada su validez para
la toma de decision en la realizacion de citorreduccion éptima.

Abreviaturas
S: Sensibilidad.

E: especificidad.

VP: valor predictivo.
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Control de sintomas al final de la vida con
Dexmedetomidina: Estudio observacional
de centro Unico.

Mirian Mifiarcaja "*' 1, Adriana Estrella "' ', Mariana Vallejo Martinez* "' 1
1. Posgrado Cuidados Paliativos, Universidad Catolica Santiago de Guayaquil, SOLCA- Guayaquil,
Ecuador.

Resumen

Introduccién: El manejo de los sintomas refractarios con dexmetomidina (DXM) es una alter-
nativa en pacientes oncoldgicos en la atencién al final de la vida (AFV) lo que puede conver-
tirse en un gran desafio, ante la necesidad de iniciar sedacién paliativa. El objetivo del presente
estudio es determinar el efecto de la DXM comparado con el midazolam (MDZ) en el control
de sintomas refractarios en pacientes con cancer avanzado AFV, como parte de una estrate-
gia asistencial de sedacion paliativa.

Metodologia: Estudio observacional, longitudinal, se revisaron los informes médicos en las
historias clinicas de pacientes hospitalizados con diagndéstico de cancer avanzado terminal y
sintomas refractarios (dolor, disnea y delirio), que recibieron sedacién paliativa con DXM o
MDZ. Se utilizaron los registros de Escala de Evaluacion de Sintomas de Edmonton - revisada
(ESAS-r) para intensidad de sintomas y la Escala de Sedacién/Agitacion de Richmond (RASS)
para respuesta a la sedacion.

Resultados: Un total de 35 pacientes recibieron DXMy 18 MDZ. El dolor (32 %) y delirio (30 %)
fueron los sintomas refractarios mas identificados. Dolor intenso en 89.3 % antes del inicio
de DXM; a las 72 horas en el 64.3 % el dolor fue reportado como leve. El delirio fue intenso en
el 77.7 %, se utilizo DXM en 59.3 % y MDZ en 40.7 %. A las 72 horas, el grupo DXM presentd
disminucion de la intensidad del delirio a leve y moderado, mientras que la mayoria de los
pacientes del grupo MDZ fallecieron antes de las 72 horas.

Conclusiones: El uso clinico de la DXM permite un enfoque multimodal, ampliando su utilidad
en la atencion al final de la vida para el manejo del dolor y delirio, ya que permite un estado de
respuesta para la interaccion con los miembros de la familia, funcién relevante en cuidados
paliativos.

Palabras claves:

DeCS: Dolor en Céancer, Cuidados Paliativos, Delirio, Dexmedetomidina, Disnea, Dolor, Midazo-
lam.
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Abstract

Introduction: Managing refractory symptoms in patients with palliative needs during the last
hours or days of life can become a significant challenge facing the need to start palliative
sedation (PS). Dexmedetomidine (DXM) at the end of life care has become an alternative in
palliative care.

Methodology: Observational, descriptive, longitudinal study, the clinical records of 53 hospital-
ized patients diagnosed with terminal advanced cancer and refractory symptoms (pain, dysp-
nea, and delirium), who received palliative sedation with midazolam or dexmedetomidine,
were reviewed. The records of the Edmonton Symptom Assessment Scale-revised (ESAS-T)
were used to evaluate symptom intensity and the Richmond Sedation/Agitation Scale (RASS)
for response to sedation.

Results: 35 received dexmedetomidine and 18 midazolam. Digestive cancer (37.7%) was the
most frequent diagnosis. Pain (32%) and delirium (30 %) were the most identified refractory
symptoms. Severe pain in 89.3% before DXM; after 72 hours, 64.3% referred to mild pain. De-
lirium was severe in 77.7%, DXM was used in 59.3 %, and MDZ in 40.7%. After 72 hours, the
DXM group showed a decrease in delirium intensity to a mild and moderate level, whereas
most of the patients in the MDZ group died before 72 hours.

Conclusions: The clinical use of DXM allows a multimodal approach, expanding its usefulness
in end-of-life care for managing pain and delirium since it provides a state of response for
interaction with family members, a relevant role in palliative care.

Keywords:

MESH: Cancer Pain, Palliative Care, Delirium, Dexmedetomidine, Dyspnea, Pain, Midazolam.

DOI: 10.33821/708

Introduccion

En el contexto latinoamericano, se estima que la prevalencia de uso de sedacion paliativa (SP)
se encuentra entre el 20 a 23 % en las unidades de cuidados paliativos [1, 2]. Se han descrito
como principales causas de sedacion sintomas refractarios, entre los que destacan el delirio
(60.3 %), dolor (44.8 %), disnea (17.2 %), convulsiones (3.4 %) y vémito (1.7 %). En la mayoria
de los paises de la region, son escasos los estudios para determinar el empleo de SP [3].

Los pacientes con enfermedades terminales, con frecuencia manifiestan sintomatologia
grave durante la fase final de vida; si bien es cierto, muchos de ellos logran intervenirse ade-
cuadamente, existe un porcentaje de casos que experimentan sintomas incontrolables a pe-
sar del tratamiento terapéutico establecido, convirtiéndose en los denominados sintomas re-
fractarios [4]. Esto genera un alto impacto emocional en la familia y en el equipo de Cuidados
Paliativos (CP), que identifica la necesidad de iniciar la terapia de sedacion paliativa (SP); una
decision compleja, basada en la utilizacion de farmacos que proporcionan disminucion del
estado de conciencia con el objetivo de aliviar los sintomas refractarios sin afectar la super-
vivencia del paciente [5, 6].

Los medicamentos mas utilizados son las benzodiacepinas de vida media corta y rapido
comienzo de accidon como el midazolam, aunque en el caso del paciente con delirio refractario
es de eleccion la levomepromazina [7]. Existen estudios que sugieren que el uso de DXM en
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la atencion al final de la vida proporciona sedacion, trata el delirio y disminuye los requerimien-
tos de opioides [8—11]. La DXM actla sobre los receptores a2, tiene efectos analgésicos y
sedantes leves, permite al paciente abrir los 0jos a la estimulacion verbal y obedecer érdenes
sencillas, lo que favorece su capacidad para interactuar con sus seres queridos. Por el con-
trario, el midazolam provoca una sedacién mas profunda que limita esta interaccion [12].

Por este motivo, el objetivo del presente estudio es determinar el efecto de la dexmede-
tomidina y el midazolam en el control de sintomas refractarios en pacientes con cancer avan-
zado en los ultimos dias de vida, como parte de una estrategia asistencial de sedacion palia-
tiva.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
La metodologia utilizada corresponde a un estudio observacional, longitudinal.

Area del estudio

El estudio se llevd a cabo en el area de hospitalizacion paliativa, en el Instituto Oncologico
Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo”, SOLCA -Guayaquil, desde el 1 de mayo al 31 de diciembre
de 2022.

Universo y Muestra
El universo fue conformado por todos los casos registrados en la institucion. El tamafio mues-
tral fue no probabilistico, discrecional , que se incluyeron todos los casos incidentes en el
periodo del estudio.

Participantes

Se incluyen casos de pacientes con las siguientes caracteristicas:

- Pacientes de cualquier sexo con confirmacion histoldgica de cancer.

- Edad mayor a 10 afios.

- Pacientes en etapa terminal con sintomas refractarios (dolor, disnea y delirio).
- Expectativa de vida menor a 3 semanas.

- Consentimiento informado del paciente o familia.

Se excluyeron los siguientes casos:

- Pacientes con cancer en tratamiento activo.

- Haber recibido previamente benzodiacepinas intravenosas.

- Pacientes y familiares que rechazaron las alternativas.

Se conformaron 2 grupos naturales por la intencion de tratamiento con;
Grupo 1: Dexmetomedina

Grupo 2: Midazolam.

Variables

Las variables fueron edad, sexo, diagndéstico oncoldgico, valoracion con escala de RASS, mo-
tivo de sedacion, duracion de la infusioén, dosis basal, dosis a las 24y 72 horas y respuesta en
ambos grupos.

Procedimiento, técnicas e instrumentos.
La recoleccion de datos de la muestra de estudio se obtuvo a través del sistema hospitalario
y a partir de la revision de las historias clinicas, especificamente usando la informacion de
las variables requeridas.

Para realizar la evaluacion basal y evolutiva de cada caso, se revisaron los informes mé-
dicos en las historias clinicas, utilizando los registros de Escala de Evaluacion de Sintomas
de Edmonton - revisada (ESAS-r por sus siglas en inglés) misma que es aplicada a todos los
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pacientes que ingresan al area de hospitalizacion Paliativa y la Escala de Sedacion/Agitacion
de Richmond (RASS por sus siglas en inglés) que se realiza a todos los pacientes que reciben
sedacion o que presentan sintomatologia refractaria.

Se registraron los datos obtenidos en un documento de Microsoft Excel, donde se inclu-
yeron: datos demograficos, diagnostico, frecuencia cardiaca, dosis del farmaco y la intensi-
dad de los sintomas previos a la sedacion mas un control a las 24 y 72 horas posteriores a su
inicio. Se establecié como tiempo del cierre del estudio 72 horas. Todos los casos recibieron
acompafiamiento y soporte psicoldgico continuo al paciente y familia.

ESCALA DE ESAS-r: es un instrumento validado que utiliza escalas visuales numéricas
para explorar sintomas frecuentes y su intensidad, en un periodo de tiempo determinado se-
gun la condicion del enfermo, se califica del 1 al 10 seguin la intensidad del sintoma, siendo: 0
ausente, de 1 a 3 leve, 4 a 6 moderadoy 7 a 10 severo [13].

ESCALA DE RASS: escala validada para detectar estado de agitacion o delirio, cuyos va-
lores positivos de +1 a +4 indican agitacion y los valores negativos de -1 a -5 son usados para
analizar la sedacion [14].

Evitacion de sesgo

Para evitar el sesgo del estudio se garantizo el registro de las historias clinicas en una base
de datos de Microsoft Excel, y una lista de doble chequeo para incluir solo los casos del ser-
vicio de cuidados paliativos que cumplieron con las variables del estudio. Para evitar posibles
sesgos de entrevistador, de informacion y de memoria, el investigador principal mantuvo en
todo momento los datos con una guia y registros aprobados en el protocolo de investigacion.
Se evitd el sesgo de observacion y seleccion aplicando los criterios de seleccion de partici-
pantes. Dos investigadores analizaron de forma independiente cada registro por duplicado y
las variables fueron registradas en la base de datos una vez verificada su concordancia.

Anélisis estadistico

Las variables continuas son reportadas con media + desviacion estandar (DE) o mediana y
rango intercuartil (RIQ) segun sea el caso; para reportar las variables categoricas se utilizaron
frecuencias y porcentajes. Los promedios se comparon con t de student, las proporciones
con Chi cuadrado. Se utilizé SPSS 26.0 (IBM Corp. Released 2019. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 26.0. Armonk, NY: IBM Corp).

Resultados

Participantes

De 264 pacientes ingresados en el servicio de hospitalizacion paliativa de mayo a diciembre,
53 presentaron sintomas refractarios y criterios de sedacién paliativa, se asignaron en dos
grupos, se identifico que el MDZ fue administrado con mayor frecuencia para manejo de dis-
nea y delirio, mientras que, la DXM para dolor y disnea; 35 pacientes recibieron DXM y 18
recibieron MDZ, durante el periodo de estudio, fallecieron 17 pacientes por encontrarse en
fase final de vida.

Caracterizacion demografica

En la tabla 1, se detallan las variables clinicas y demograficas de los dos grupos. La media de
edad fue de 51 afios, con un rango entre 10 - 87 afios, la relacion de género fue de 1,6 a 1 con
mayor nimero de mujeres. El diagndstico oncoldgico mas frecuente fue el cancer digestivo
(37.7 %), incluyendo en este grupo: pancreas, estdmago e higado. El dolor (32 %) y delirio (30
%) fueron los sintomas refractarios mayoritariamente identificados que motivaron al uso de
sedacion paliativa. De los 53 pacientes, el 25 % presentaron mas de un sintoma refractario al
final de vida como motivo de sedacion.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas.
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Edad (afios) media + DE 49 * 20 56 * 19 0.19
Hombres 14 (40 %) 6 (33 %) 0e3
Mujeres 21 (60 %) 12 (67 %)
Diagnésticooncolégico,n 9)
Cancer de Mama 4 (8 %) 4 (8 %)
Cancer de Pulmén 2 (4 %) -
Céncer de Prostata 2 (4 %) 1(2 %) 0.05
Cancer de Utero 12 %) 3 (6 %)
Cancer Digestivo 13 (24 %) 7(12 %)
Otros Tumores 13 (24 %) 3 (6 %)
Rassinicialn 9
+3 (muy agitado) 33 (62.2 %) 17 (32.1 %) 68
0 (despierto, colaborador) 2 (3.8 %) 1 (1.9 %)
Motivodesedacion  ESCALAESASwr
Dolor severo 17 (32 %) 0 (0 %)
Delirium 7 (13 %) 9 (17 %)
Leve 0 0
Moderado 1 1
Severo 6 8
Disnea severa 0 7 (13 %)
Mas de un sintoma 11 (21 %) 2 (4 %)
Caracteristicadeusodel farmaco
Duracion infusion (dias) media = DE 5+ 2 3+3 0.017
Dosis basal (ug /mg) media = DE 120 + 38.7 25.7 £14.5 NC
Dosis 24 h (ug /mg) media = DE 148.57* 87,8 36.56 £12.9 NC
Dosis 72 h (ug /mg) media = DE 177.5 = 90 37.5%13.3 NC

ESAS-: Escala de evaluacion de sintomas de Edmonton; RASS, Escala agitacion y sedacion Richmond; h, hora;
ug microgramos; mg miligramos.NC: No comparable.

En la tabla 2, se evalla la intensidad de los sintomas y su evolucién a las 72 horas posterior
al inicio de la medicacion. Se identifico dolor intenso en 25/28 (89.3 %) pacientes antes del
inicio de la infusion de DXM; a las 72 horas fue posible evidenciar que en 18/28 (64.3 %) el
dolor fue reportado como leve intensidad. El delirio fue identificado en 27 pacientes, siendo
severo en el 77.7 %. Se utilizé DXM en 16/27 (59.3 %) y MDZ en 11/27 (40.7 %), fue posible
establecer que, a las 72 horas, los pacientes del grupo DXM presentaron disminucion de la
intensidad del delirio, ubicandose entre leve y moderado, mientras que la mayoria de los pa-
cientes del grupo MDZ fallecieron antes de las 72 horas; sin embargo, cabe mencionar que, el
7.4 % tuvieron un control completo del sintomay en un 11.6 % se reportd como leve y mode-
rado.

En la tabla 3, se especifican los registros de la escala RASS inicial y de control a las 72
horas. Fue posible determinar que, la mayoria de las pacientes inicialmente se ubicaron en
Rass +3 (muy agitado) y 72 horas posterior al inicio de la infusidn, el 96 % paso6 a un RASS de
0 a -4, los pacientes con infusion de DXM se mantuvieron en mayor proporcion con RASS 0 a
-2, en comparacion al grupo con midazolam con RASS entre -3 a -4. La frecuencia cardiaca
entre los grupos no fue diferente estadisticamente (Tabla 4).
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Tabla 2. Sintomas refractarios en los grupos de estudio.
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Leve 1 (3.6 %) 0
Dolor Moderado 2 (7.1 %) 0
Severo 25 (89.3 %) 0
Leve 1(9.1 %) 0
DATOS INICIALES .
Disnea Moderado 1(9.1 %) 1 (9.1 %)
Severo 0 8 (72.7 %)
Moderado 5(18.5 %) 1 (3.7 %)
Delirio
Severo 11(40.7 %) 10 (37 %)
Leve 18 (64.3 %) 0
Dolor Moderado 4 (14.3 %) 0
Fallecido 6 (21.4 %) 0
Sin sintoma 0 3(27.3 %)
DATOS A LAS 72 Disnea Leve 0 1 (9.1 %)
HORAS Fallecido 2 (18.2 %) 5 (45.5 %)
Sin sintoma 0 2 (7.4 %)
Leve 7 (25.9 %) 2 (7.4 %)
Delirio
Moderado 7 (25.9 %) 1(4.2 %)
Fallecido 2 (7.4 %) 6 (22.2 %)

Tabla 3. Escala de agitacion y sedacion.

RASS +3

(Muy agitado)
RASS 0

(Alerta y calmado)
RASS -1
(Somnoliento)
RASS -2

(Sedacion leve)
RASS -3

(sedacion moderada)
RASS -4

(Sedacion profunda)

33

17

14

En la tabla 4 se presenta la frecuencia cardiaca en los grupos de estudio. No hubo diferencias
estadisticas significativas.
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Tabla 4. Parametros de respuesta cardiaca basal y de control.

Grupo DXM Grupo MDZ
FC basal (latidos por minuto) mediana-rangos. 105 (81 - 146) 101 (60 - 145)
FC 24 horas (latidos por minuto) mediana-rangos. 85 (57 - 115) 86 (60 - 105)
FC 72 horas (latidos por minuto) mediana-rangos. 76 (58-100) 77 (57-88)

FC: Frecuencia cardiaca.

Discusion

La investigacion describe los efectos de la dexmedetomidina y el midazolam en el control de
los sintomas refractarios al final de la vida. En relacién con la indicacion de sedacion, se cum-
plieron los requisitos necesarios que incluyen: encontrarse en etapa terminal, sufrir uno o mas
sintomas refractarios, es decir, que no responden a otras alternativas terapéuticas y haber
firmado consentimiento informado [15]. La principal causa para uso de sedacién paliativa fue
dolor seguido de delirio, a diferencia de la literatura consultada, donde el delirio fue el motivo
mayoritariamente identificado [2, 16, 17]; no obstante, es importante considerar que en este
estudio, el dolor fue concurrente junto a otros sintomas como delirio y disnea.

La DXM se utilizd para manejo de dolor refractario y delirio, por sus propiedades simpa-
ticoliticas, sedativas, amnésicas y analgésicas que proporcionan una “sedacion consciente”y
sin depresion respiratoria [18]. Este hecho ha sido posible evidenciarse en los resultados de
esta investigacion en los que, tanto el dolor como el delirio, han reportado disminucion de su
intensidad al control de 72 horas, misma que permitié mantener al paciente despierto entre
un estado de alerta y calmado hasta un estado de sedacion leve, que facilitd la interaccion
con la familia.

En el entorno de cuidados paliativos, se han realizado multiples reportes de casos, que
demuestran la utilidad de la DXM para el dolor refractario y el delirio [8, 19, 20]. Uno de ellos
fue el realizado por Hofherr et al., donde se evidencio una respuesta favorable para el dolor
refractario, la hiperalgesia inducida por opidceos y delirio al final de la vida; con una dosis
rango de 0.3 a 0.5 mcg/kg/h, logré la disminucion de la intensidad del dolor [21, 22]. En esta
investigacion, el farmaco fue utilizado en infusion continua, con dosis bajas, sin bolos de in-
duccion (dosis media de 177.5 mcg/dia), que permitié evidenciar la disminucién de la intensi-
dad de los sintomas mediante ESAS-r a las 24 y 72 horas. Ademas, de acuerdo con los resul-
tados obtenidos, no se modificd de manera relevante la frecuencia cardiaca, posiblemente
producto de esta infusion continua a baja dosis, que permiti¢ una estabilidad en la farmaco-
cinética.

En una revision sistematica del 2000 al 2020, realizada en 7 paises, sobre la implemen-
tacion de sedacion paliativa al final de vida, revela que el uso mayeoritario fue en varones, con-
trario al presente estudio en el que fueron mas mujeres quienes recibieron SP. Por otro lado,
la edad, las condiciones de hospitalizacion y los sintomas refractarios fueron similares [20-
22].

La evidencia a nivel Internacional en campo paliativo va en incremento, pero a nivel local
se desconocen estudios en la practica clinica, por lo que parece justificado realizar ensayos
clinicos controlados. Ademas, en el campo de la pediatria, la DXM ha demostrado seguridad
y eficacia, considerandola una ventaja para el alivio del sufrimiento del nifio al final de vida, no
sin antes analizar aspectos éticos y clinicos en la toma de decisiones [23-25].

Una de las fortalezas del estudio fue disponer de la informacion acerca del uso de una
alternativa farmacoldgica para brindar confort a los pacientes. La limitacion se centré en el
numero reducido de pacientes que no permitié establecer recomendaciones firmes acerca de
la eficacia en relacion con otros farmacos, por el estado terminal y de fin de vida, de los pa-
cientes en corto tiempo.

Oncologia (Ecuador) 2023:33(2)

113



ONCOLOGIA (ECUADOR) ARTIiCULO ORIGINAL DOI: 10.33821/708 Cuidados Paliativos | Cancer

Conclusiones

El uso clinico de la DXM es Util en varios escenarios, tanto en adultos como en nifios con
patologia oncoldgica, para el manejo del dolor en combinacién con opioides y del delirio re-
fractario, permitiendo un enfoque multimodal, ampliando su utilidad en la atencion al final de
la vida, por sus efectos sedantes leves permite la interaccion con los miembros de la familia,
resultando ser una funcion relevante en cuidados paliativos.

Abreviaturas

ESAS-r: Escala de evaluacion de sintomas de Edmonton.
RASS: Escala agitacion y sedacion Richmond.

DXM: Dexmetomedina.

MDZ: Midazolam.
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Resumen

Introduccidn: La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) en cancer de mama es el mé-
todo estandar para estadificacion axilar en pacientes con axila clinicamente negativa. Estu-
dios indican evitar linfadenectomia axilar en pacientes con BSGC negativas incluyendo aque-
llos que recibieron previamente quimioterapia neoadyuvante (QTN). El objetivo del presente
estudio es determinar la eficacia de la BSGC en detectar ganglios centinela posterior QTN en
un instituto oncoldgico de referencia en Ecuador.

Materiales y Métodos: Estudio observacional, analitico y retrospectivo, realizado en Hospital
SOLCA Guayaquil, durante el periodo enero 2015 a diciembre 2020. Se evaluaron 81 pacientes
con cancer de mama con axila clinicamente negativa que recibieron QTN previo a cirugia. Las
variables son biopsia de ganglio centinela, quimioterapia neoadyuvante, precision diagnostica
y estadificacion axilar. Se considerd el Odds Ratio del 95%, con una P<0.05.

Resultados: De 81 pacientes operados, 52 pacientes recibieron BSGC con muestreo detectan-
dose ganglio centinela en 92.3% de los casos. El porcentaje de falsos negativos es 21.7%
posterior a QTN. Los 29 pacientes restantes recibieron linfadenectomia axilar.

Conclusion: La BSGC es efectiva para detectar el ganglio centinela en pacientes con céancer
de mama y axila clinicamente negativa, incluso después de la quimioterapia neoadyuvante.
Sin embargo, existe un riesgo significativo de falsos negativos después de la QTN, lo que
puede llevar a la necesidad de realizar una linfadenectomia axilar adicional para una evalua-
cion mas precisa de la estadificacion axilar.

Palabras claves
DeCS: Biopsia, Cirugia General, Escision Del Ganglio Linfatico, Estudio Observacional, Ganglio
Linfatico Centinela, Ganglios, Neoplasias De La Mama, Oportunidad Relativa, Terapia Neoad-
yuvante.

DOI: 10.33821/709

Oncologia (Ecuador). 2023:33(2): 153 |


http://roe.solca.ec/
https://orcid.org/0000-0001-6657-5964
https://orcid.org/0000-0002-3033-7670
https://orcid.org/0009-0002-7747-643X
https://orcid.org/0009-0009-2216-0973
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0

ONCOLOGIA (ECUADOR) ARTICULO ORIGINAL DOI: 10.33821/709 Oncologia Clinica | Cancer

Abstract

Introduction: Selective sentinel lymph node biopsy (SLNB) in breast cancer is the standard
method for axillary staging in patients with clinically negative axilla. Studies indicate avoiding
axillary lymphadenectomy in patients with negative SLNB, including those who previously re-
ceived neoadjuvant chemotherapy (NQT). This study aims to determine the efficacy of SLNB
in detecting sentinel lymph nodes after QTN in a reference cancer institute in Ecuador.

Materials and Methods: An observational, analytical, and retrospective study was conducted
at Hospital SOLCA Guayaquil from January 2015 to December 2020. Eighty-one clinically neg-
ative axillary breast cancer patients who received CTN before surgery were evaluated. The
variables are sentinel node biopsy, neoadjuvant chemotherapy, diagnostic accuracy, and axil-
lary staging. An odds ratio of 95% was considered, with P <0.05.

Results: Of 81 operated patients, 52 received SLNB, with sampling detecting sentinel nodes in
92.3% of the cases. The percentage of false negatives is 21.7% after QTN. The remaining 29
patients received axillary lymphadenectomy.

Conclusion: SLNB effectively detects the sentinel node in patients with clinically negative
breast and axillary cancer, even after neoadjuvant chemotherapy. However, there is a signifi-
cant risk of false negatives after CTN, which may lead to the need to perform additional axillary
lymphadenectomy for a more accurate assessment of axillary staging.

Keywords:

MeSH: Biopsy, Breast Neoplasms, Ganglia, General Surgery, Lymph Node Excision, Neoadju-
vant Therapy, Observational Study, Odds Ratio, Patients, Sampling Studies, Sentinel Lymph
Node.
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Introduccion

La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) es el método estandar utilizado para evaluar
la presencia de metastasis en los ganglios linfaticos axilares en pacientes con cancer de
mama que no presentan evidencia clinica de afectacion axilar [1]. Esta cirugia tiene como
objetivo controlar la propagacion neoplasica en los ganglios linfaticos y proporcionar infor-
macion valiosa para guiar el tratamiento sistémico y la radioterapia. Segun el consenso inter-
nacional en St. Gallen, se recomienda evitar la diseccién axilar en pacientes con resultados
negativos en la BSGC, excepto en casos especificos de micro metastasis o células tumorales
aisladas en los ganglios centinelas [1].

Los estudios NSABP y ACO-SOG 70011 respaldan el uso de la BSGC como método de
referencia para la estadificacion ganglionar en etapas tempranas del cancer de mama. In-
cluso sugieren que la linfadenectomia axilar se puede evitar en pacientes con afectacion gan-
glionar limitada a uno o dos ganglios, siempre y cuando se realice una cirugia conservadora
de la mamay se administre radioterapia [2]. Sin embargo, surgen dudas sobre la utilidad de la
BSGC en casos de enfermedad localmente avanzada o después de recibir quimioterapia
neoadyuvante (QTN). Se ha observado que la BSGC posterior a QTN puede llevar a una regre-
sion tumoral en los ganglios linfaticos axilares en un porcentaje significativo de pacientes [3].

Investigaciones previas demuestran que la supervivencia global y libre de enfermedad
en los pacientes sometidos a BSGC es comparable e incluso superior a la de los pacientes
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gue se someten a linfadenectomia axilar [4]. Estos hallazgos respaldan la idea de que la BSGC
puede ser una opcion segura y efectiva para la estadificacion ganglionar en el cancer de
mama, evitando asi los riesgos y las complicaciones asociadas con la linfadenectomia axilar
2.

Un trabajo prospectivo en un grupo de pacientes que recibieron QTN seguida de BSGC y
diseccion axilar, informo una tasa de falsos negativos que excedia del 10 % [2], mientras que
Chirappapha et al., en su ensayo obtuvo un porcentaje de identificacion positiva del ganglio
centinela del 95 % [5]. Un estudio analitico presentado por el M.D. Anderson Cancer Center de
Texas reveld una tasa de falsos negativos del 25 % y un indice de identificacién positiva del
ganglio centinela del 92.8 % en pacientes con metastasis axilar confirmada por puncién con
aguja fina (PAAF) que recibieron QTN y BSGC [1].

El estado axilar desempefia un papel importante en el tratamiento local del cancer de
mama y en la planificacion del tratamiento sistémico y la radioterapia. La QTN ha adquirido
un papel relevante en el manejo del cancer de mama, tanto en enfermedad localmente avan-
zada como en estadios iniciales [5], o cual demuestra que la QTN puede lograr una respuesta
patologica completa en la mama y la axila, siendo este un predictor de supervivencia global y
libre de enfermedad. Ante lo expuesto, existe incertidumbre acerca de como la BSGC influye
en la progresion del cancer de mamay la supervivencia de las pacientes, esto dado a la pre-
cisién diagnostica de este procedimiento [6].

El presente trabajo tiene como objetivo determinar la eficacia de BSGC como prueba
diagndstica posterior a quimioterapia neoadyuvante, analizando su precision diagnostica en
un grupo de pacientes con cancer de mama en el Instituto Oncoldgico Solca Guayaquil. Se
evaluo el indice de identificacion del ganglio centinela en estos pacientes y el porcentaje de
falsos negativos, con el propdsito de exponer evidencia adicional sobre la utilidad de esta
técnica en casos de QTN.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
Se trata de un estudio retrospectivo, observacional, analitico, longitudinal.

Escenario

El estudio se realizé en el servicio de mastologia del Instituto Oncolégico Nacional “Dr. Juan
Tanca Marengo” - Solca Guayaquil. El periodo de estudio abarca de enero de 2015 a diciembre
de 2020.

Participantes

Se incluyeron 81 pacientes con diagnéstico de tumor maligno de la mama, sexo femenino,
gue recibieron quimioterapia neoadyuvante, con axila clinicamente negativa. El grupo A se
conformd de 52 pacientes que fueron intervenidos quirdrgicamente con biopsia selectiva de
ganglio centinela con muestreo ganglionar, mientras que el grupo B se integro de 29 pacientes
gue recibieron linfadenectomia axilar. Se excluyeron pacientes con: cancer de mama quirdr-
gicamente irresecable, cT4, metdstasis a distancia, cancer en otro érgano, cancer inflamato-
rio de mama, tratamiento de quimioterapia neoadyuvante incompleto.

Variables
Las variables son biopsia de ganglio centinela, quimioterapia necadyuvante, precision diag-
nostica y estadificacion axilar.

Fuentes de datos / medicion
La fuente fue indirecta y para cada variable se utilizé el registro de historias clinicas del sis-
tema Intranet. Los datos de cada paciente fueron compilados y el instrumento utilizado para
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el efecto fue un formulario llenado por los autores con la informacién procedente de las his-
torias clinicas. La recopilacion y provision de datos tuvo la aprobacion previa del departa-
mento de docencia e investigacion del Instituto Oncologico Nacional Dr. Juan Tanca Marengo
— ION Solca Guayaquil.

Evitacién de sesgos
Se excluyeron pacientes con historias clinicas inconsistentes o incompletas.

Tamafio del estudio
El presente estudio cuenta con una muestra no probabilistica y por lo tanto se usaron todos
los casos potenciales de acorde a los criterios de inclusion.

Métodos estadisticos

La tabulacion de datos obtenidos, andlisis y elaboracién de tablas y graficos fue realizado con
ayuda del programa Microsoft Excel 2020 (v16.42) y SPSS Statistics v28.0.1.0 (142). Se
realizé andlisis estadistico descriptivo, utilizando frecuencias y porcentajes para variables
cualitativas, medidas de tendencia central con rangos minimo y maximo para variables cuan-
titativas; la desviacion standard y el rango inter-cuartil dependiendo de la distribucion de las
variables estudiadas. Para la comparacion de variables categoricas se utilizo prueba de Chi
cuadrado o la prueba exacta de Fisher. La elaboracion de tablas de contingencia permitio el
calculo de la tasa de identificacion del ganglio centinela y falsos negativos, precision global,
sensibilidad y especificidad. En el andlisis de la supervivencia fue utilizado el método de
Kaplan Meiery la prueba de Log Rank para determinar la diferencia entre curvas. Se considerd
el intervalo de confianza del 95%, con una P<0.05 para determinar significancia estadistica.

Resultados
Se analizaron 81 pacientes con cancer de mama con axila clinicamente negativa posterior a
quimioterapia neoadyuvante (Figura 1).

Figura 1. Flujograma de clasificacion de los casos participantes

Pacientes con cancer de mama con axila clinicamente negativa posterior a necadyuvancia

n=81
Grupo A Grupo B
Biopsia Selectiva de Ganglio Centinela Linfadenectomia Axilar
(BSGS) con muestreo ganglionar
n=29
n=52
Verdaderos Positivos Verdaderos Negativos Falsos Positivos Falsos Negativos
n=12 n=29 n=6 n=12
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Caracterizacion clinica

Inicialmente, 28 pacientes poseian axila clinicamente positiva, transformandose a clinica-
mente negativa posterior a QTN. Los 53 pacientes restantes tuvieron axila clinicamente ne-
gativa durante todo el proceso. Se dividié la muestra en dos grupos. El grupo A, conformado
por 52 pacientes, recibieron BSGC con muestreo ganglionar y el grupo B integrado por 29
pacientes en los que se realizé linfadenectomia axilar. La media de edad fue de 58 afios + 11.2
(95 % IC 55.4-60.4), con rango de edad entre 30 y 88 afios, representando las mujeres mayores
de 35 afios el 98.8 %. La mediana de tamafio tumoral preoperatorio fue de 4 cm + 1.3 (95 %
IC 3.8-4.4). El diagndstico histopatoldgico mds frecuente fue el carcinoma ductal invasivo
(65.3 %), seguido del carcinoma lobulillar (19.8 %), mixto (2.5 %) y mucinoso (2.5 %). Respecto
a los subtipos moleculares de cancer de mama, el 16% de los tumores fueron del subtipo
luminal A; 38.3% luminal B; 32.1% Her?2 positivo y 13.6% triple negativo (Tabla 1).

Tabla 1. Caracterizacion clinica de los pacientes.

Axila positiva 34.6 %
Axila negativa 53 65.4 %

BSGC 64.2 %
Linfadenectomia axilar 29 35.8 %
Menor a 35 afios 1.2 %

Mayor a 35 afios 98.8 %

Menor a5 cm

Mayor a 5 cm

Ductal
Lobulillar 16 19.8 %
Mixto 2 25 %

Mucinoso

Luminal A

Luminal B 31 383 %
Her2 positivo 26 321 %
Triple negativo 11 13.6 %

En el grupo A, el estudio histopatoldgico de ganglios linfaticos posterior a la intervencion qui-
rurgica demostré que pudo disecar al menos un ganglio centinela en 48 de los 52 casos, ob-
teniéndose un porcentaje de identificacion del 92.3 %. En los 4 casos no identificados, el ra-
dioisétopo no migré de la mama al ganglio. 12 de 52 pacientes fueron centinelas y muestreo
ganglionar positivos (verdaderos positivos 23.1 %), mientras que 29 de 52 fueron centinelas
y muestreo ganglionar negativos (verdaderos negativos 55.8 %); 5 de 52 pacientes fueron
centinelas negativos y en el muestreo resulté positivo al menos un ganglio (falsos negativos
9.6 %), mientras que 6 de 52 (11.5 %) casos centinelas positivos resultaron negativos en el
muestreo (falsos positivos). El porcentaje de falsos negativos fue de 21.7 % (95 % IC 5.5 -

Oncologia (Ecuador) 2023:33(2): 157 |



ONCOLOGIA (ECUADOR) ARTICULO ORIGINAL DOI: 10.33821/709 Oncologia Clinica | Cancer

31.8), P=0.001. La tasa de precision global del ganglio centinela fue del 90 %, sensibilidad del
70.6 % (95 % IC 44 — 88.6) y especificidad del 82.9 % (95 % IC 65.7 — 92.8) (Tabla 2).

Tabla 2. Estado patolégico de ganglios centinelas y muestreo ganglionar (estadificacion axilar).

Biopsia Selectiva de Ganglio Centinela Muestreo Ganglionar Total n=52
Positivo n=17 Negativo n =35

Positivo 12 (VP) 6 (FP) 18

Negativo 5 (FN) 29 (VN) 34

*V/P: Verdadero Positivo, FP: Falso Positivo; FN: Falso Negativo, VN: Verdadero Negativo. Porcentaje de

falsos negativos: FN/(VP+FN) = 5/(18+5) = 21.7%.

Discusion

En el presente estudio de un total de 52 pacientes que recibieron BSGC posterior a quimiote-
rapia neoadyuvante se evidencié un porcentaje de identificacion de ganglio centinela de 92.3
% similar a lo reportado en otros estudios como el de Damin et al. [7] y el ensayo clinico
SENTINA [8], con porcentaje de deteccion del 93.2 % y 90% respectivamente. Existen diversas
técnicas tradicionales que pueden ser Unicas o combinadas en funcién de la decision del ci-
rujano y los recursos disponibles en la institucion.

En los pacientes que recibieron BSGC, en este estudio fue usada la doble marcacion
con sonda gama detectora de Tecnecio-99m y la marcacion eco guiada en piel de ganglio
linfatico mediante carbdn vegetal. Cabe aclarar que en el presente estudio Unicamente se
evaluaron casos posteriores a QTN, a diferencia del SENTINA, un estudio multicéntrico pros-
pectivo que asigno en cuatro brazos a 1.737 pacientes, donde se analizé a dos grupos de
pacientes con axila clinicamente negativa que fue sometido a BSGC [8], el primer grupo antes
de la QTN y el segundo después de la QTN. Es meritorio indicar que esta no es una practica
habitual de nuestra institucion.

En el metaanalisis de Cui et al,, indica que usando doble marcacion se obtiene por-
centajes de identificacion entre 70 % al 100 % y en el caso concreto del uso de radioisotopo
se obtuvo un resultado del 89 % [9]. Los datos revelados por estos estudios no difieren radi-
calmente de los obtenidos en nuestra institucion, Hospital Solca Guayaquil.

Referente a los falsos negativos, la presente investigacion obtuvo una tasa de falsos
negativos del 21.7 % posterior a quimioterapia neoadyuvante (QTN) (sensibilidad 70.6 % y es-
pecificidad del 82.9 %). Estos datos difieren con lo reportado en el SENTINA [8], posterior a
QTN el porcentaje de falso negativo fue del 14.2 % en el grupo que realizo regresion axilar.

En otros ensayos clinicos (ACOS0G-Z1071, SN-FNAC) [10,11], evaluaron la eficacia
del ganglio centinela en un grupo de pacientes con axila inicialmente positiva con respuesta
completa a la QTN, donde los porcentajes globales de falsos negativos fueron del 12.6 % al
14.2 % [12], siendo mas altas que el porcentaje del 10 % considerado seguro [2]. Estos resul-
tados son explicados por la presencia de pacientes que previo a QTN poseian axila clinica-
mente positiva y entre las medidas que se pueden optar para disminuir porcentaje de falsos
negativos estd el uso de doble marcacion [6] y muestreo ganglionar de al menos tres ganglios
linfaticos. El porcentaje de falsos negativos variara de acorde con la respuesta de la enferme-
dad a la QTN y el desafio radica seleccionar con precision los pacientes con BSGC negativa
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posterior a QTN, que su enfermedad tenga un menor riesgo de progresar a metastasis en
ganglios no centinelas [13].

Las limitaciones del presente trabajo de investigacion incluyen el disefio retrospectivo
y las restricciones inherentes que acompafan a dichos estudios. Inconsistencias en las his-
torias clinicas redujo la poblacién total de estudio, lo que podria afectar el conjunto de datos
finales. La similitud de resultados en el nimero de pacientes con axila negativa previa QTN
comparandose con el niumero de pacientes que recibieron BSGC es una mera coincidencia,
de igual forma con el nimero de casos de axila positiva con el nimero pacientes sometidos
a linfadenectomia. Para el presente estudio Unicamente se evalud de manera general la pre-
cision diagndstica de la biopsia de ganglio centinela en pacientes con axila clinicamente ne-
gativa posterior a quimioterapia neoadyuvante. No se analiza la relacion entre los falsos po-
sitivos con los pacientes que inicialmente poseian axila clinicamente positiva previa a QTN.
Este sera tema de estudio en una proxima investigacion.

Conclusiones

El estado de los ganglios axilares es un factor prondéstico importante para guiar el tratamiento
loco-regional y sistémico del cancer de mama. La deteccion de ganglio centinela posterior a
QTN sigue siendo controvertido para predecir el estado axilar. El estudio encontré que la BSGC
es un método efectivo para detectar el ganglio centinela en pacientes con cancer de mamay
axila clinicamente negativa, incluso después de la quimioterapia neoadyuvante. Sin embargo,
existe un riesgo significativo de falsos negativos después de la QTN, lo que puede llevar a la
necesidad de realizar una linfadenectomia axilar adicional para una evaluacion mas precisa
de la estadificacién axilar. La Biopsia selectiva de ganglio centinela posterior a quimioterapia
neoadyuvante puede ser eficaz, si se utiliza para su deteccion, métodos que aumenten el por-
centaje de identificacion del ganglio centinela y reduzcan la probabilidad de falsos negativos;
como la identificacion y marcaje de ganglio positivo pre QTN, la técnica de doble trazador, y
diseccion de minimo tres ganglios axilares.
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BSGC: biopsia selectiva de ganglio centinela
QTN: quimioterapia neoadyuvante
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Resumen

Introduccidn: El cancer de mama triple negativo (TNBC) se caracteriza por la ausencia de re-
ceptores hormonales estrogénicos y progesterona; asi como, del receptor 2 del factor de cre-
cimiento epidérmico humano (HER2). Los TNBC se asocian con altas tasas de recurrencia,
metastasis rapidas, supervivencia deficiente y mayor mortalidad en comparacion con otros
subtipos histolégicos de cancer de mama. El objetivo de este estudio fue establecer la preva-
lencia del TNBC; Asitambién, las caracteristicas clinicas, en pacientes atendidas en un centro
oncoldgico de referencia en Bogota.

Metodologia: Estudio retrospectivo descriptivo transversal observacional, donde se evalu¢ la
frecuencia del cancer de mama subtipo triple negativo, Asimismo, las variables clinicas. En
mujeres atendidas en la Organizacion Clinica Bonnadona Prevenir S.A.S. en Barranquilla, Co-
lombia en el periodo 2021-2022.

Resultados: Se estudiaron 350 pacientes, de los cuales 61 pacientes (17.4 %) presentaban el
inmunofenotipo triple negativo. La edad promedio fue de 54.5 afios, 74 % eran multiparas,
85 % brindaron lactancia materna, 70 % eran postmenopausicas y el estadio clinico mas fre-
cuente fue el I1IB.

Conclusién: En el presente estudio el 57.35 % de la poblacion exhibié un estadio clinico avan-
zado en el momento del diagndstico; asi mismo, las caracteristicas clinicas son congruentes
con los reportes en la literatura.

Palabras claves:

DeCS: Factores de Riesgo, Neoplasias de la Mama, Epidemiologia, Neoplasias de la Mama
Triple Negativas.

DOI: 10.33821/692
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Abstract

Introduction: Triple-negative breast cancer (TNBC) is characterized by the absence of estro-
gen, progesterone hormone receptors, and human epidermal growth factor receptor 2 (HER2).
TNBC is associated with an increased recurrence rate, distant metastasis, poor survival, and
higher mortality than other pathological breast cancer subtypes. The objective of this study
was to establish the prevalence of TNBC, likewise, with the clinical characteristics, in patients
treated in a reference cancer center in Bogota.

Methodology: A retrospective descriptive cross-sectional observational study, where the fre-
guency of triple negative subtype breast cancer was evaluated, as well as clinical variables
and gynecologic and obstetric history, women treated at the Organizacion Clinica Bonnadona
Prevenir S.A.S. in Barranquilla, Colombia in the period 2021-2022.

Results: 350 patients were studied, of which 61 (17.4%) presented the triple-negative immuno-
phenotype. The average age was 54, 74% were multiparous, 85% were breastfed, 70% were
menopausal, and the most frequent clinical stage was IIB.

Conclusion: In this study, 57.35% of the population exhibited an advanced clinical stage at the
time of diagnosis; likewise, the clinical characteristics are consistent with the reports in the
literature.

Keywords:

MeSH: Risk Factors, Breast Neoplasms, Epidemiology, Triple Negative Breast Neoplasms.

DOI: 10.33821/692

Introduccion

El cdncer de mama (BrCa) es una proliferacién maligna de las células epiteliales que recubren
los conductos de la mama, representando el 30 % de los canceres femeninos a nivel mundial,
se estima que ocasiona el 15 % de la mortalidad por cancer entre las mujeres en todo el
mundo [1]. En Colombia el cdncer de mama es el mas comun, constituyendo el 28.02 % de
los casos nuevos en 2027; asi mismo, se estiman 306.7 (IC 95 %: 304.6 — 308.8) casos por
100.000 mujeres en el mismo periodo [2]. El cdncer de mama triple negativo (TNBC) carece
del receptor de estrégeno (ER), el receptor de progesterona y la expresion del receptor 2 del
factor de crecimiento epidérmico humano (HER2) [3]. En Colombia el TNBC representa el
24.16 % de todos los canceres de mama femeninos, en Colombia se estima representa el
24.16 % [2].

Ambrosone Cy colaboradores (2075), concluyeron que el aumento de la edad en la me-
narquia se asocio con una disminucion en las tasas de TNBC para las pacientes con menar-
quia a los 15 aflos 0 mds en comparacién con las menores de 11 afios (OR, 0.70; IC 95 %,
0.49-1.01). Por otra parte, un estudio realizado por Yang XR y colaboradores (2011) demostro
que la edad avanzada en el primer embarazo se asocié con menos casos de enfermedad
triple negativa (OR, 0.89 por cada 5 afios de aumento de edad; IC del 95 %, 0.83-0.95). Esto
puesto que el embarazo se asocia con la angiogénesis mamaria, cambios estromales y un
entorno hormonal Unico que puede dar lugar a TNBC [4].

La lactancia materna parecio reducir el riesgo de cancer de mama ER - con la paridad.
Por ejemplo, tener cuatro o mas hijos se asocio con aumento del riesgo superior al 60 % de
padecer TNBC entre las mujeres que no amamantaron (OR, 1.68; IC 95 %, 1.15-2.44), pero no
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aumentoé el riesgo entre las mujeres que amamantaron (OR, 1.08; IC 95 %, 0.65-1.77); asi
mismo, la edad temprana de menopausia y primer parto se asoci¢ con mayor probabilidad de
padecer cancer de TNBC, evidenciando que el riesgo disminuye a medida que aumentaba la
edad en ambas variables (tendencia de P = 0.003 y 0.024, respectivamente) [4]. Por otro lado,
segun lo reportado por Gulbahce, et al. (2021), a diferencia de los canceres dependientes de
hormonas mas comunes que se desarrollan con toda una vida de exposicion al estrogeno, las
tasas relativas de TNBC son mayores en pacientes jovenes, siendo mas comun en pacientes
de edad 20 a 39 afios; por lo que se requiere ampliar el conocimiento de las caracteristicas
epidemioldgicas de las pacientes con TNBC para construir protocolos de deteccién persona-
lizados ajustados a la poblacion local.

El TNBC se asocia con mayor mortalidad en comparacion con otros subtipos patolégi-
cos de cancer de mama. Esto probablemente se deba a la falta de terapias dirigidas a recep-
tores que conducen a la recurrencia elevada, metastasis rapidas y supervivencia deficiente.
La diversidad en la presentacion clinica y demografica, hacen que la enfermedad se presente
en una variedad especial de pacientes que son convenientes caracterizar [5]. En definitiva, los
factores de riesgo asociados al desarrollo de la enfermedad son vitales para establecer pro-
tocolos de diagnostico precoz, asi como, conductas terapéuticas; estos se pueden identificar
a través de un abordaje estadistico de los eventos, los riesgos y las caracteristicas relaciona-
das con la respuesta clinica, lo que lleva a facilitar la aproximacién a una evolucion clinica
favorable [6].

El objetivo de este estudio fue establecer la prevalencia del TNBC; Asi también, con las
caracteristicas clinicas, en pacientes atendidas en la Organizacion Clinica Bonnadona Preve-
nir SA'S. en el periodo de 2021-2022.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
El presente estudio es de tipo descriptivo, transversal y observacional. De fuente retrospec-
tiva.

Area de estudio

El estudio se realizé en el departamento de oncologia de la Organizacién Clinica Bonnadona
Prevenir S.A.S. en Barranquilla, Colombia. El periodo de estudio fue del primero de enero de
2021 hasta el 31 de diciembre de 2022.

Universo y muestra

El universo fue conformado por mujeres que consultaron al servicio de oncologia con diag-
nostico de cancer de mama. El célculo muestral fue no probabilistico, tomado por convenien-
cia, conformado por todas las pacientes que cumplieron los criterios de seleccion.

Participantes

Se incluyeron pacientes femeninas, cuya edad era mayor o igual a 18 afios, diagnosticadas
con cancer de mama con caracterizacion histoldgica triple negativo. Se excluyeron registros
sin datos basicos necesarios para la trazabilidad de los sujetos o anadlisis de la informacion.

Variables

Se incluyeron variables clinicas de las pacientes (Edad, edad de primer embarazo, menarquia,
paridad, menopausia, lactancia materna, estadio clinico, Ki67, localizacion en glandula mama-
ria, variante histolégica del tumor).

Procedimientos, técnicas e instrumentos
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Los datos fueron recogidos de la historia clinica en un formulario disefiado exclusivamente
para ese propoésito. Se uso el sistema protegiendo asi la confidencialidad de la informacién e
identidad de las pacientes.

Evitacion de sesgos

Para evitar el sesgo de seleccion se utilizo la técnica de restriccion, al delimitar de forma clara
los criterios de inclusion y exclusién de los pacientes. Para evitar sesgos de medicion, se uti-
lizd la estandarizacion, en donde el personal involucrado en la recoleccion de los datos fue
entrenado, capacitado en las variables a considerar, familiarizado con el instrumento de reco-
leccion, todo previo al inicio del estudio. Ya que se revisaron las historia clinicas y examenes
gue previamente que tenian los pacientes, existia el riesgo de presentar sesgo de informacion
ya que, al correlacionar datos, los resultados pudieron estar incompletos, asi mismo a la omi-
sion de otros antecedentes, por lo cual, para evitar este tipo de sesgo, cuando no se conto
con la historia clinica completa que incluia los criterios de seleccion no se tomo el paciente
para ser evaluado.

Anélisis estadistico

Para el andlisis estadistico se utilizd la hoja de calculo de Microsoft Excel ®2021, en una base
de datos que compilaba toda la informacion recolectada. El andlisis estadistico se realizd me-
diante el uso del programa estadistico SPSS en su version 15. Se realizé un analisis univa-
riante con medidas de tendencia central y dispersion, para las variables cuantitativas y deter-
minacién de frecuencias o porcentajes para las variables cualitativas (ny %).

Resultados

Participantes
En el estudio se analizan 61 pacientes con el inmunofenotipo triple negativo, de 350 casos
con cancer de mama, lo que representa el 17.4 %.

Caracteristicas generales de la muestra

El 17.4 % de las pacientes expresaron el inmunofenotipo triple negativo, con un intervalo de
confianza del 95 % de 13.5 % - 21.4 %; el promedio de edad fue de 54 afios + 12.8, con una
edad minima de 29 afios y maxima de 81 afios, entre los 40 y 59 afios se presento el mayor
numero de casos. Por otra parte, la edad de la primera gestacion fue a los 18.9 + 9.57 afios y
de la menarquia fue a los 12.6 + 1.62 afios (Figura 1). En la poblacion estudiada se pudo evi-
denciar que el 74% de las pacientes fueron multiparas, el 15 % nuliparas y el 11 % primiges-
tantes. En cuanto a la menopausia, el 70 % lo refirid y el 30 % lo nego, la menarquia se presento
en la mayoria de los casos entre las edades de 11 a 14 afios, el 85 % de las pacientes brindaron
lactancia materna (Tabla 1).
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Figura 1. Distribucién de edad de la poblacién.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la muestra.

Categoria Variable Frecuencia n=61 (%)

Multiparas 45 (74 %)

Paridad Nuliparas 9 (15 %)
Primiparas 7 (11%)

] Si 43 (70 %)

Menopausia

No 18 (30 %)

Si 52 (85 %)

Lactancia materna
No 9 (15%)

Flgura 2. Distribucién de casos segtin localizacion en mama y compromiso axilar

Compromiso axilar 54 46

Localizacion 67 33

0 20 40 60 80 100 120
Porcentaje (%)*
OMama izquierda DO Mama derecha @Positivo DONegativo

En cuanto a la distribucion de los casos segun la localizacion, la mayoria de los casos se
presento en la mama izquierda, al igual que se demostrd mayor compromiso axilar de las
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pacientes (Figura 2). La variedad histoldgica mas prevalencia fue carcinoma ductal infiltrante
con un 85.24 % y seguidamente el adenocarcinoma ductal infiltrante un 5 % (Figura 3).

Distribucion de casos segun estadio y Ki67

La mayoria de los pacientes se encontraron en el estadio IlIB lo que corresponde al 36 % de
la poblacién estudiada, seguido del estadio II1A con un 21.31%, los estadios IV, IIIC, llIA, 1By IA
representan en conjunto el 42.69%. Con relacion al indice de proliferacion Ki67, se encontrd
una positividad =20% en el 95,09% de los casos (Figura 4).

Figura 3. Distribucién de casos seguin variedad histolégica.

1,63
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B Carcinoma ductal infiltrante

B Adenocarcinoma ductal infiltrante
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Figura 4, Distribucion de casos segun estadio clinico y Ki67.
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Discusion

El cancer de mama triple negativo representa aproximadamente el 15 - 20 % de todos los
céanceres de mama [7]. Se analizé una poblacion de 350 pacientes con diagndstico de cancer
de mama de los cuales, 61 pacientes (17.4 %) corresponden a TNBC, siendo compatible con
la epidemiologia global. Se han descrito multiples factores de riesgo para padecer TNBC, con
mas frecuencia se observa en mujeres jovenes, afroamericanas e hispanas [8], teniendo un
curso clinico mas agresivo; consecuentemente, el diagndstico de TNBC aumenta el riesgo de
mortalidad hasta tres veces respecto a otros subtipos histolégicos [9].

La edad promedio en el momento del diagndstico de esta poblacion fue de 54.5 afios,
con el mayor nimero de casos (20 casos) entre 50 y 59 afios, que representé el 32.78 % de la
poblacion; en definitiva, estos hallazgos son compatibles con la literatura disponible. Se es-
tima la mediana de edad en 54 afios en las pacientes con TNBC. Aunque las probabilidades
de tener TNBC en mujeres menores de 40 afios son 1.53 veces superiores que en mujeres
mayores de 60 afios [10], a causa del envejecimiento poblacional se pronostica que la edad al
momento del diagndstico aumente progresivamente.

En cuanto a la paridad, 74 % de las pacientes correspondian a pacientes multiparas. Asi-
mismo, el 85 % de la poblacion manifesté haber amamantado; ademas, el 62 % de las pacien-
tes presentd su primer embarazo entre los 20 y 29 afios. En consonancia con lo descrito por
Phipps y colaboradores (2011), detectando que dichas variables podrian aumentar el riesgo
para el desarrollo de TNBC; por otro lado, constituye un factor protector para otros inmunofe-
notipos de canceres de mama [11]. Las pacientes con TNBC tienen un comportamiento epi-
demiolégico Unico, por lo que se necesitan mayores esfuerzos en ampliar, delimitar e identifi-
car los factores que contribuyen a las variaciones sustanciales y disparidades observadas en
yuxtaposicion con otros subtipos de neoplasias de mama, para desarrollar protocolos de
diagndstico y tratamiento temprano en TNBC.

Con relacion, al estadio clinico las pacientes con TNBC presentan elevadas probabilida-
des de exhibir un mayor grado de enfermedad clinica; asi como, mayor tamafio de lesion tu-
moral al compararlo con otros subtipos de tumores de mama [9]. Dent R y colaboradores
(2007) reportaron que la probabilidad de presentar tumores grado Ill era del 66 %. En este
estudio el 50.8 % de la poblacién se encontré en ese estadio y 6.55 % en estadio IV; Ademas,
determinando que el 54% de la poblacion estudiada presenté compromiso de ganglios axila-
res. Asi pues, la poblacion del presente estudio coincide con lo reportado en la literatura, ob-
servando un comportamiento homogéneo al contrastar con el 55.6 % de compromiso en los
ganglios axilares descrito en la poblacién global. Por otro lado, las variantes histologicas que
con mayor frecuencia se documentaron fueron la ductal infiltrante y adenocarcinoma ductal
infiltrante correspondiendo al 85.24 % y 5 % respectivamente de la poblacion de este estudio.
Estos hallazgos son compatibles con otras poblaciones de TNBC [9].

Respecto al marcador Ki-67, el 95,08% de los pacientes exhibieron un valor 220 % en la
inmunohistoquimica, este comportamiento se describe con frecuencia en los TNBC [12]. De
hecho, se ha cuestionado el potencial del Ki-67 como factor prondstico o predictivo de desen-
laces clinicos en pacientes con TNBC. Segun lo encontrado por Ankit J y colaboradores (2022)
el aumento de Ki-67 esta relacionado con una mayor respuesta a la quimioterapia neoadyu-
vante. Como el Ki-67 representa proliferacion tumoral, un nivel alto se traducird en una mayor
respuesta terapéutica. Sin embargo, dicha aseveracion no es cierta en cuanto respecta al pro-
noéstico. En realidad, los tumores de baja proliferacién tienen el peor prondstico. No obstante,
se desconoce un valor especifico que indique mayores desenlaces adversos. Aun asi, aquellas
pacientes con un valor de Ki-67 alto mostraron pobre supervivencia libre de recurrencia global
de enfermedad tumoral [13].

El presente estudio responde interrogantes sobre las caracteristicas sociodemograficas
y clinicas de las pacientes con TNBC en Barranquilla Colombia. Ahora bien, posiblemente no
se puede extrapolar a toda la poblacion latinoamericana con cancer de mama triple negativo,
al estar limitado por la recoleccién de datos en un Unico centro de referencia. No obstante, a
pesar de estas limitaciones, el tamafio de la muestra es superior a la mayoria de los estudios
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similares. Por lo tanto, allana el camino para generar recomendaciones consensuadas te-
niendo en cuenta las caracteristicas descritas en el presente estudio.

Conclusiones

Tras analizar la poblacion del presente estudio, se encontrd que las caracteristicas clinicas
evaluadas en la poblacion estudiada, no difiere de lo reportado en la literatura. La frecuencia
de tumores de mama triple negativo se establecid en 17.4 % en la poblacion del estudio. Se
encontré que la mayoria de la poblacion correspondian a pacientes multiparas (74 %), cuya
edad del primer embarazo fue inferior a 30 afios (95 %) y brindaron lactancia materna (85 %).
Finalmente, se evidencio que el 57.35% de la poblacion exhibié un estadio clinico Il o IV.
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TNBC: Cancer de mama triple negativo.

ER: Receptor de estrogeno.

PR: Receptor de progesterona.

HER2: Receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano.
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Resumen

Introduccidn: El factor de riesgo mas importante para el desarrollo del sindrome metabdlico
(SM) es la obesidad, un estado pro inflamatorio con alteraciones sistémicas y locales vincu-
ladas al crecimiento tumoral, siendo un determinante en el desarrollo del cancer de mama en
la posmenopausia, en su prondéstico y en la eficacia del tratamiento. El objetivo del presente
estudio fue determinar la asociacion entre el SM y el Cancer de Mama en mujeres posmeno-
pausicas comparadas con un grupo control.

Materiales y métodos: El estudio fue de disefio observacional, analitico; se llevd a cabo en el
Hospital de SOLCA-Guayaquil entre enero a diciembre del 2019. El muestreo fue no probabi-
listico. Se incluyeron casos de mujeres de 50 — 70 afios con patologia de mama. Las variables
fueron presencia de sindrome metabdlico y diagndstico de cancer de mama en mujeres pos-
menopadsicas. Se utilizé Chi cuadrado, Odds Ratio, el intervalo de confianza al 95 % y valor P
< 0.05 para revisar la significancia estadistica.

Resultados: Ingresaron al estudio 157 casos, 107 en el grupo con cancer de mama (G1) y 50
mujeres (31 %) sin patologia maligna (G2). La edad en G1 fue de 59.949.9 afios en G2 55.5+5.5
(P=0.001). El indice de masa corporal fue 29.05+1.2 en G1y 26.80+1.3 en G2 (P<0.001). OR
del SM para el desarrollo de Cancer de mama fue 4.60 (IC 95% 2.23-9.51 ) P<0.0001. OR del
SM para el desarrollo de cdncer de mama en mujeres menores a 54 afios fue de 0.22 (0.069-
0.72), P=0.0118. No hubo asociaciones por tipo histoldgico.

Conclusion:; Existe asociacion entre el SM y el cancer de mama en mujeres posmenopausicas,
por lo que se debe considerar la salud metabdlica como un factor de riesgo clinicamente re-
levante y modificable para el desarrollo del cancer.

Palabras clave:

DeCS: Sindrome Metabdlico, Neoplasias de la Mama, Posmenopausia.
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Abstract

Introduction: The most critical risk factor for developing metabolic syndrome (MS) is obesity,
a proinflammatory state with systemic and local alterations linked to tumor growth. It is a
determinant in developing postmenopausal breast cancer in its prognosis. and the efficacy of
treatment. This study aimed to determine the association between MS and Breast Cancer in
postmenopausal women compared to a control group.

Materials and methods: The study had an observational, analytical design at the SOLCA-
Guayaquil Hospital between January and December 2019. The sampling was non-probabilis-
tic. Cases of women between 50 and 70 years of age with breast pathology were included.
The variables were the presence of metabolic syndrome and diagnosis of breast cancer in
postmenopausal women. Chi-square, Odds Ratio, 95% confidence interval, and P value < 0.05
were used to review statistical significance.

Results: 157 cases entered the study, 107 in the group with breast cancer (G1) and 50 women
(31%) without malignancy (G2). The age in G1 was 59.949.9 years in G2 55.5+5.5 (P=0.001).
The body mass index was 29.05+1.2 in G1 and 26.80+1.3 in G2 (P<0.001). OR of the MS for
the development of breast cancer was 4.60 (95% Cl1 2.23-9.57) P<0.0001. OR of the MS for the
development of breast cancer in women under 54 years of age was 0.22 (0.069-0.72),
P=0.0118. There were no associations by histological type.

Conclusion: There is an association between MS and breast cancer in postmenopausal
women, so metabolic health should be considered a clinically relevant and modifiable risk fac-
tor for cancer development.

Keywords:

MeSH: Metabolic Syndrome, Breast Neoplasms, Postmenopause.

Introduccion

La asociacién entre el Sindrome Metabolico (SM) y el cdncer de mama merece ser investigada
debido a que existe fuerte evidencia cientifica que vincula las alteraciones sistémicas y locales
ocasionadas por la obesidad, con el crecimiento tumoral, siendo un determinante en el desa-
rrollo del cancer de mama en la posmenopausia, en su prondstico y en la eficacia del trata-
miento. Entre las conclusiones obtenidas de la revision de grandes metaanalisis se ha esti-
mado que el riesgo de padecer cancer de mama en mujeres posmenopausicas aumenta un
10% por cada 5 unidades por encima de 25 en relacion al indice de masa corporal (IMC). Por
tanto, es importante estudiar la relacion de estas condiciones para conocer el mecanismo de
regulacion de las vias metabdlicas que actuan como conductores claves en el crecimiento
tumoral [1].

Durante las ultimas cuatro dédacas, el nimero de casos de cancer de mama ha venido
en ascenso, este aumento ha sido atribuido a muchos factores como el aumento en la espe-
ranza de vida de la poblacion en general, factores hormonales como los estrogenos endége-
nos y exégenos, factores reproductivos como la nuliparidad, el primer embarazo a edad tardia,
la menarquia temprana o menopausia tardia, factores genéticos, factores ambientales como
sustancias toxicas como el alcohol, el tabaco o la exposicion a radiaciones ionizantes y el
peso Y la grasa corporal en mujeres posmenopausicas [2].

Segun las estadisticas de GLOBOCAN 2020, la incidencia de cancer de mama en mujeres
de 50 a 70 afos, representa un 27.1% entre todos los tipos de cancer, y su mortalidad en
relacion a ellos es del 17.2% [3]. En América del Sur, el cancer de mama representa un 9.1%
entre todos los canceres. La incidencia de cancer de mama en este grupo de pacientes se
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encuentra en el ranking 1, a excepcion de Bolivia donde ocupa el segundo puesto precedido
por el cancer de cérvix [4].

En Ecuador, el cancer de mama ocupa el primer lugar en el ranking de incidencia de can-
cer, con un numero de 1.595 casos en mujeres de 50 a 70 afios [4]. Existen investigaciones [5,
6] donde sugieren que la salud metabdlica se deberia considerar como un factor de riesgo
clinicamente relevante y modificable para el cancer de mama en la posmenopausia. Peiting
Li et al., 2020 [7], concluyen que la presencia de SM en mujeres con cancer de mama en la
posmenopausia podria predecir el riesgo de recurrencia y mortalidad, pero es un resultado
estadisticamente significativo en un unico grupo de mujeres caucasicas, lo cual podria signi-
ficar un sesgo de seleccion ante diferencias raciales. Giuseppe Buono et al., 2020 [8], en su
estudio correlaciono el SM con resultados adversos en pacientes con cancer de mama. En un
meta analisis [9], sugiere la importancia del cribado para cancer de mama en mujeres posme-
nopausicas que cumplan con = 2 componentes del SM, lo cual podria ayudar a detectar el
cancer en una etapa temprana.

El propdsito del presente estudio fue valorar la contribucion de los multiples efectos sis-
témicos ocasionados por el estado inflamatorio crénico del SM en el desarrollo y prondstico
del cancer de mama en mujeres posmenopausicas, lo cual sentara las bases para la genera-
cion de futuras hipotesis y nuevas investigaciones. La hipétesis de estudio fue que existe aso-
ciacion entre el sindrome metabdlico y el cancer de mama en mujeres posmenopausicas.

Materiales y métodos

Disefio de la investigacion
El estudio es observacional, analitico. La fuente es retrospectiva. Y el seguimiento de los pa-
cientes fue transversal.

Escenario

Este estudio se llevo a cabo en el Instituto Oncoldgico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo”,
SOLCA, ubicado en la ciudad de Guayaquil, Ecuador, en Avda. Pedro Menéndez Gilbert, junto
ala Cdla. La Atarazana. El periodo de estudio fue entre el 1 de enero a 31 de diciembre del afio
2019.

Universo y muestra
El muestreo fue no probabilistico, tipo censo en donde se incluyeron todos los casos posibles
qgue cumplieron los criterios de ingreso durante el periodo de estudio.

Participantes

Se incluyeron registros de pacientes mujeres en estudio por patologia de mama, maligna y
benigna, con edad comprendida entre 50 — 70 afios, que mantuvieron un tratamiento integral
dentro de la institucion. Se exluyeron casos derivados solamente para radioterapia, con en-
fermedad oncoldgica avanzada o con enfermedad oncoldgica previa.

Variables

Las variables fueron presencia de sindrome metabdlico con las dimesiones: Hipertension ar-
terial, hiperglicemia, obesidad, hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia. Presencia de diag-
néstico de cancer de mama en mujeres posmenopadusicas.

Procedimiento de investigacion

La recoleccion de datos se realizd mediante la revision de historias clinicas en el sistema In-
tranet. Se realizd una hoja de recoleccion de datos donde se compild la informacion prevista
de las variables sujetas a este estudio, una vez realizado este proceso, se consolido en una

Oncologia (Ecuador) 2023:33(2)

174 |



ONCOLOGIA (ECUADOR) ARTICULO ORIGINAL DOI: 10.33821/707 Cardiologia | Cancer

base de datos donde se depurd y analizo presentando en tablas y graficos a manera de resu-
men para obtener las conclusiones.

Andlisis estadistico

Se utilizo para las diferentes variables de manera individual estadisticas descriptivas con in-
dicador de porcentaje y luego para su comparacion se utilizé estadistica inferencial usando
prueba Chi cuadrado, Odds Ratio, el intervalo de confianza al 95 % y valor P < 0.05 para revisar
la significancia estadistica. Se utilizé SPSS 22.0 para PC para el andlisis (IBM Corp. Released
2013. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp).

Resultados

Participantes
Ingresaron al estudio 157 casos. Un total de 107 mujeres tuvieron el diagndstico de cancer
de mamay 50 mujeres (31 %) sin patologia maligna.

Caracterizacion general de mujeres posmenopausicas, segun variables demograficas y clini-
cas.

La edad promedio de las mujeres posmenopausicas del estudio fue 58.5 afios, siendo el grupo
etario menor a 54 afios el mas frecuente con el 33.8 % seguido del grupo 55 a 59 afios con el
25.5 %; el IMC promedio fue de 28.34 %, el 47.8 % tiene sobrepeso; el 73 % con presion arterial
alta, el 84% con diabetes, el 61.8 % no tiene disminucion del HDL y el 52.2 % con hipertriglice-
ridemia. En la tabla 1, se presentan las diferencias en edad y en indice de masa corporal entre
las pacientes cony sin cancer de mama.

En la tabla 2 se muestra las variables que intervienen en el sindrome metabdlico segun el
grupo de mujeres posmenopausicas con cancer de mama y sin cancer de mama, en este
ultimo grupo la edad promedio fue de 55.5 afios, siendo el 56 % menores de 54 afios; a dife-
rencia de las mujeres con cancer de mama que tuvieron una edad promedio de 59.9 afios de
edad, siendo el 29.9 % mayores a 65 afios de edad.

Las mujeres posmenopausicas con cancer de mama, tuvieron un IMC promedio de
29.05, el 39.3% tiene sobrepeso, seguido de obesidad grado 1 con el 29.9 %; el 75.8 % tiene
hipertension arterial en distintos grados; el 88,8% presentaron hiperglucemia; y el 60.7.% pa-
dece de hipertrigliceridemia.

Tabla 1. Caracterizacion de mujeres posmenopausicas segun condicién de enfermedad, de acuerdo a

variables demograficas y clinicas

Variable Cancer de mama Sin cancer P
N=107 N=50

Edad (Afos) 59.9£9.9 55.5£5.5 0.001

IMC (Kg/m2) 29.05+1.2 26.80£1.3 <0.001

Las mujeres posmenopausicas sin cancer, tuvieron un IMC promedio de 26.8, el 66.%
tiene sobrepeso; el 52 % tiene hipertension arterial en distintos grados; el 74% presentaron
hiperglucemia; y el 66 % tiene valores normales de los triglicéridos.

Del total de mujeres con cancer de mama el 70.1% fue mayor de 56 afios de edad; a
diferencia de las mujeres sin cancer donde el 60% son menores de 55 afios de edad (valor -P
<0.001).

El diagrama de cajas permite observar que las mujeres con sindrome metabdlico y can-
cer de mama tiene una mediana de edad de 62 afios que es mayor al de las mujeres con
sindrome metabdlico, pero sin cancer; a su vez, las mujeres sin sindrome metabdlico tanto
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con cancer de mama y sin cancer tienen medianas de la edad menores de 60 afios de edad.

(Figura 1).

Tabla 2. Caracterizacion de mujeres posmenopausicas segun condicidon de enfermedad, de acuerdo a

variables demograficas y clinicas.

Variable Cancer de mama Sin cancer P
N=107 N=50
Recuento % Recuento %
Menor a 54 afios 25 23.4% 28 56.0% 0.00006
. 55a59 26 24.3% 14 28.0% 0.62
rupo etario
P 60 a 64 24 22.4% 3 6.0% 0.011
Mayor a 65 afios 32 29.9% 5 10.0% 0.0028
Normal 23 21.5% 12 24.0% 0.725
Sobrepeso 42 39.3% 33 66.0% 0.0018
Peso Obesidad grado 1 32 29.9% 4 8.0% 0.0023
Obesidad grado 2 9 8.4% 1 2.0% 0.1254
Obesidad grado 3 1 0.9% 0 0.0% 0.493
Elevacion de PA 8 7.5% 9 18.0% 0.049
HTA en tratamiento 42 39.3% 22 44.0% 0.573
Presion arterial HTA grado 1 12 11.2% 3 6.0% 0.300
grado .07 U7 8
(PA) HTA grado 2 22 20.6% 1 2.0% 0.002
HTA grado 3 5 4.7% 0 0.0% 0.120
Normal 18 16.8% 15 30.0% 0.030
Diabetes 12 11.2% 5 10.0% 0.820
DM2 en tratamiento 15 14.0% 7 14.0% 0.998
Glicemia Hiperglicemia en 68 63.6% 25 50.0% 0.107
ayuno
Normal 12 11.2% 13 26.0% 0.018
Hipertrigliceridemia 65 60.7% 17 34.0%
Trigliceridemia 0.002
Normal 42 39.3% 33 66.0%

Comparativo segun condicién de enfermedad, de acuerdo al peso.

Del total de mujeres con sobrepeso/obesidad el 68.9% tuvieron cancer de mamay el 31.1%
fueron mujeres sin cancer (P=0.725). Los analisis especificos por cada tipo de indice de masa
corporal se presentan en la Tabla 2.

Comparativo segun condicion de enfermedad, de acuerdo a |a presion arterial.

Del total de mujeres con hipertension arterial el 54.5% tuvieron cancer de mama y el 45.5%
fueron mujeres sin cancer (P= 0.059). Los andlisis especificos por cada grado de hipertension
se presentan en la Tabla 2.

Comparativo segun condicion de enfermedad segun diabetes.

Del total de mujeres con diabetes de reciente diagndstico, diabetes en tratamiento, e hipergli-
cemia en ayuno fue del 88.8 % en mujeres con cancer de mamay el 74% en mujeres sin cancer
(P=0.018) (Tabla 2).
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Comparativo seguin condicidn de enfermedad segun triglicéridos.
Del total de mujeres con hipertrigliceridemia el 60.7 % tuvieron cancer de mamay el 34.0 %
fueron mujeres sin cancer (P=0.002) (Tabla 2).

Figura 1. Diagrama de Tukey de las pacientes con y sin sindrome metabélico y cancer de mama, tomando

en cuenta la edad.

70,0

85,0

60,0

Edad

55,0

50,0

Tipo

B Cancer de mama
I Sin cancer

Mo Si

Sindrome Metabdlico

Odds ratio de cancer de mama en pacientes con sindrome metabdlico.

El riesgo de cancer de mama medidad en la muestra fue OR:4.6 (2.23-9.51) P<0.001. Existio
un factor de proteccién en el subgrupo de mujeres con sindrome metabdlico y edad menor a
54 afios (Tabla 3). Las mujeres con sindrome metabdlico con edad mayor de 54 afios tienen
un riesgo igual que el grupo general para el desarrollo de cdncer de mama (Tabla 3).
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Tabla 3. 0dds ratio de cancer de mama en mujeres con sindrome metabdlico.

Sindrome metabdlico

. Odds
Si No . IC 95% Valor P
Ratio
N=86 N=71
) CM 71 (82.6%) 36 (50.7 %)
Tipo ) 4.602 2.227-9.51 <0.0001
Sin CM 15 (17.4 %) 35 (49.3 %)
CM 15 10
Edad <54 afios . 0.222 0.069-0.72 0.0118
Sin CM 7 21
CM 14 12
Edad 55-59 afios . 0.234 0.053-1.04 0.0561
Sin CM 3 11
CM 18 6
Edad 60 a 64 afios 0.667 0.051-8.73 0.7573
Sin CM 2 1
CM 24 8
Edad >65 afios 0.500 0.070-3.55 0.4882
Sin CM 3 2

CM: cancer de mama. OR: odds ratio.

Determinacion del subtipo molecular de cancer de mama segun cumplimiento de criterios de
sindrome metabdlico.

En un subanalisis, del total de mujeres posmenopausicas con cancer de mama y sindrome
metabdlico, el 33,8% es subtipo molecular Luminal A, seguido del 31% con el subtipo molecu-
lar Her2neu y 22,5% con Luminal B. No existi6 asociacién del tipo histoldgico y la presencia
de sindrome metabdlico (Tabla 3).

Tabla 3. 0dds ratio de cancer de mama en mujeres con sindrome metabolico.

Sindrome metabdélico (SM)

Si No OR IC 95 % P
N=71 N=36

Luminal A 24 (33.8 %) 6 (16.7 %) 2.553 0.935-6.975 0.068
‘_E HER2NEU 22 (31.0 %) 13 (36.2%) 0.794 0.341-1.851 0.594
k] Luminal B 16 (22.5 %) 11 (30.6 %) 0.661 0.268-1.629 0.368
§ Triple negativo 7 (9.9%) 4 (11.1 %) 0.875 0.239-3.210 0.840
.§ Tumor Phyllodes maligno 1 (1.4%) 0 (0%) 1.553 0.062-39.09 0.789
§ Carcinoma sarcomatoso 1(1.4%) 0 (0%) 1.553 0.062-39.09 0.789

No tiene marcador 0 (0%) 2 (5.6 %) 0.097 0.005-2.065 0.135
Discusion

Se encontraron referentes bibliograficos de gran valia y actualidad, a nivel mundial, en torno
al tema en estudio, los cuales han coincidido en que efectivamente, existe asociacion entre el
sindrome metabdlico y el cancer de mama en mujeres posmenopausicas.

Un meta andlisis realizado por Zhao et al., 2020 [9], observé un aumento de mas del 50
% del riesgo de presentar cancer de mama en mujeres posmenopausicas con SM, dicho re-
sultado fue estadisticamente significativo (RR= 1.49, IC 95 %_ 1.31-1.70, P <0.0001), conclu-
yendo que el riesgo se duplica y va en ascenso conforme lo hace el nimero de criterios pre-
sentes para definir SM. En este analisis, los factores de riesgo mas frecuentes asociados al
cancer fueron la obesidad, la hipertension y la diabetes, lo cual discrepa un poco con nuestro
estudio, en el cual, los factores que presentan dependencia estadisticamente representativa
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segun la condicién de enfermedad, fueron la diabetes y la hipertrigliceridemia, las demas en-
tidades fueron prevalentes en nimero, pero no se consideraron estadisticamente significati-
vas.

En resultados obtenidos en estudios como el de Ekinci et al,, 2020 [5] y Kabat et al., 2017
[6]; independientemente de los demas criterios del SM, se asocid principalmente a la obesidad
con un mayor riesgo de cancer de mama. Como ya hemos revisado de manera reiterada en
la literatura, la obesidad es practicamente el principal factor condicionante de SM.

La presencia de obesidad como factor de riesgo representativo para el desarrollo del
cancer en estudio, es algo que ha prevalecido en todas las revisiones que hemos encontrado
como referentes en la elaboracién de esta investigacion, sin embargo, nuestros resultados
denotan que del total de mujeres con sobrepeso/obesidad, el 68.9 % tuvieron cancer de mama
y el 31.1 % fueron mujeres sin cancer, con un valor P de 0.725, lo cual no es estadisticamente
significativo, por lo que la variable peso es independiente del tipo paciente.

Esta diferenciacion puede ser consecuencia de una deficiencia en el manejo de los crite-
rios usados para definir “obesidad”, en este estudio se utilizé el IMC para su efecto, no siendo
este el método mas fiable para identificar expresamente el contenido de grasa corporal, sobre
todo de la visceral, la cual se relaciona al diametro de perimetro abdominal, medida usada
para definir obesidad abdominal en el contexto de SM y que en nuestro caso fue imposible
obtener dicha informacion debido a que no es una medida antropométrica tomada normal-
mente en las citas de control.

Algunos estudios prospectivos y retrospectivos se han enfocado en analizar si existe un
incremento en la recurrencia del cadncer de mama en pacientes con SM, Li et al., 2020 [7] en
un meta analisis encontraron asociacion significativa del SM con la recurrencia del cancer de
mama (RR = 1.52, 95 %, P = 0.02), con una probable inclinacién en la poblacién caucésica, no
asi en la asiatica, por lo que probablemente haya un sesgo de seleccion, ademas no se pudo
demostrar una asociacion entre el SM y la muerte relacionada a cancer de mama, lo que si se
demostré fue un mayor riesgo de muerte por todas las causas en estas pacientes con mala
salud metabdlica. En nuestro estudio no hubieron datos necesarios en cuestion de seguimien-
tos para valorar el riesgo de recurrencia o mortalidad; sin embargo, si se pudo analizar el pro-
nostico, debido a la relacion del mismo al subtipo molecular de céancer, se concluy6 que mu-
jeres posmenopausicas con cancer de mama y sindrome metabdlico presentaron mas fre-
cuentemente el subtipo molecular Luminal A, el cual es el de mejor prondstico, con menos
incidencia de recaidas y mayor indice de supervivencia, sin embargo; no es un resultado que
demuestre realmente la respuesta al tratamiento bajo dicha condicion.

Un gran estudio prospectivo realizado por Buono et al., 2020 [8], identificé el impacto del
SM en el prondstico de pacientes con cancer de mama en estadio inicial, constatando que las
pacientes con SM tenian mas probabilidades de ser mayores, posmenopausicas y resistentes
a la insulina (P < 0.05), con un aumento en el riesgo de recaida y muerte, en comparacién a
las partes sin SM. En nuestro estudio se analizo la variable tipo paciente y edad, obteniéndose
un valor P <0.001 lo que indica que las diferencias encontradas al comparar el tipo paciente
segun el grupo etario son estadisticamente significativas, es decir que las mujeres posmeno-
pausicas con cancer de mama y sin cancer dependen de la edad, asi las mujeres con SMy
cancer de mama tiene una mediana de edad de 62 afios que es mayor al de las mujeres con
SM, pero sin cancer; a su vez, las mujeres sin SM tanto con cancer de mama y sin cancer
tienen medianas de la edad menores de 60 afios de edad. En cuanto a la clasificacion de
pacientes con SM, se consideré a los pacientes que presentaran 3 o mas criterios; del total
de mujeres con criterios de SM el 82.6 % tuvieron cancer de mamay el 17.4 % fueron mujeres
sin cancer, obteniéndose un valor P de 0.001, por lo que la variable sindrome metabdlico es
dependiente del tipo paciente, por lo tanto, en las mujeres posmenopausicas con sindrome
metabdlico tienen una mayor probabilidad de desarrollar cancer de mama.
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Conclusiones

Existe asociacion entre el Sindrome Metabdlico y el Cancer de Mama en mujeres posmeno-
pausicas. La salud metabolica debe considerarse un factor de riesgo clinicamente relevante
y modificable para el cancer. En pacientes posmenopausicas con =3 componentes de SM, la
deteccion rutinaria de cancer de mama ayuda a detectarlo en etapa temprana.

Es necesario la realizacion de estudios integrales en pacientes posmenopausicas para esta-
blecer métodos de proteccion para la prevencién del cancer de mama.

No existio asociacion entre subtipos moleculares en mujeres posmenopausicas con cancer
de mama y sindrome metabdlico.

Abreviaturas
SM: Sindrome metabdlico.
IMC: Indice de Masa Corporal
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Recidiva de los canceres superficiales de
vejiga posterior a guimioterapia
Intravesical con doxorrubicina.

Ronald Pardina Salazar "' 1, Jimmy Labanda Mufioz .

1. Departamento de Postgrados, Especialidad de Urologia, Facultad de Ciencias
Médicas, Universidad de Guayaquil, Ecuador.

Resumen

Introduccion: El cancer de vejiga es una enfermedad de gran prevalencia, siendo su mayor
problema la tendencia a la recidivay a la progresion. Para disminuir en lo posible esta recidiva
y progresion se han utilizado muchos quimioterapéuticos intravesicales aplicados a lo largo
de meses tras la reseccion transuretral de vejiga con resultados desiguales. La doxorrubicina
es un antibidtico antraciclino con actividad antitumoral producido por Streptococcus peuce-
tius var. caesius. Tiene la capacidad de intercalarse con el ADN, afecta muchas de sus fun-
ciones e inhibe la sintesis de ADN y RNA, que por via intravesical actla evitando la implanta-
cion de células tumorales circulantes.

Metodologia: El estudio sera de tipo observacional descriptivo, retrospectivo de corte trans-
versal, comprendido entre el 1 de enero de 2018 y el 31 de enero de 2021 y desarrollado en el
Servicio de Urologia del Hospital Teodoro Maldonado Carbo.

Resultados: Fueron 148 casos analizados. La especificidad del indice fue de 81 %, con un valor
predictivo (VPN) positivo del 77 % y VPN negativo de 68 %. La sensibilidad de la ascitis 85 %
y la masa abdominal palpable del 79 %. En las pacientes que presentaron valores de antigeno
CA-125 menor a 1000 U/ml, el riesgo de obtener una citorreduccion éptima fue OR: 0.15
(IC95% 0.069 — 0.307; P: 0.0007); las pacientes que presentaron valores del indice de irrese-
cabilidad entre 1y 2 puntos versus 3y 4 fue de OR: 7.04 (IC95% 3.33-14.87, P: 0.0001).

Conclusiones: el cancer de vejiga es una enfermedad prevalente que presenta desafios signi-
ficativos debido a su propension a la recidiva y progresion. Para abordar este problema, se
han utilizado diversos quimioterapéuticos intravesicales después de la reseccion transuretral
de vejiga, aunque con resultados variables. La doxorrubicina, un antibidtico antraciclino con
propiedades antitumorales, ha demostrado la capacidad de interferir con el ADN y el ARN, lo
gue la convierte en una opcion valiosa para prevenir la implantacion de células tumorales cir-
culantes cuando se administra por via intravesical.
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Resumen

Introduction: Bladder cancer is a highly prevalent disease, its biggest problem being its ten-
dency to recur and progression. To reduce this recurrence and progression as much as pos-
sible, many intravesical chemotherapeutics applied over months after transurethral resection
of the bladder have been used with mixed results. Doxorubicin is an anthracycline antibiotic
with antitumor activity produced by Streptococcus peucetius var. cesius. It has the ability to
intercalate with DNA, affects many of its functions, and inhibits the synthesis of DNA and RNA,
which acts intravesically to prevent the implantation of circulating tumor cells.

Methodology: The study will be of an observational, descriptive, retrospective, cross-sectional
type between January 1,2018, and January 31, 2021, and developed in the Urology Service of
the Teodoro Maldonado Carbo Hospital.

Results: 148 cases were analyzed. The specificity of the index was 81%, with a positive pre-
dictive value (PPV) of 77% and a negative NPV of 68%. The sensitivity of ascites 85% and the
palpable abdominal mass of 79%. In patients who presented CA-125 antigen values less than
1000 U/ml, the risk of obtaining optimal cytoreduction was OR: 0.15 (95% CI 0.069 - 0.307; P:
0.0001); The patients who presented unresectability index values between 1 and 2 points ver-
sus 3 and 4 were OR: 7.04 (95% Cl 3.33 -14.87, P: 0.0001).

Conclusions: Bladder cancer is a prevalent disease that presents significant challenges due
to its propensity for recurrence and progression. To address this problem, various intravesical
chemotherapeutics have been used after transurethral resection of the bladder, although with
variable results. Doxorubicin, an anthracycline antibiotic with antitumor properties, has
demonstrated the ability to interfere with DNA and RNA, making it a valuable option to prevent
the implantation of circulating tumor cells when administered intravesically.

Palabras claves:

MeSH: Urinary Bladder Neoplasms; Doxorubicin; Transurethral Resection of Bladder, BCG Vac-
cine.

Introduccion
En general, la carga de la incidencia y mortalidad por cancer esta creciendo rapidamente en
todo el mundo; esto refleja tanto el envejecimiento y crecimiento de la poblacion como cam-
bios en la prevalencia y distribucién de los principales factores de riesgo de cancer, varios de
los cuales estan asociados con el desarrollo socioeconémico [1]. El cédncer de vejiga es el
séptimo cancer mas comunmente diagnosticado en la poblacion masculina en todo el
mundo, mientras que desciende al décimo cuando se consideran ambos sexos. La tasa de
incidencia estandarizada por edad en todo el mundo (por 100.000 personas / afio) es de 9.5
para los hombresy 2.4 para las mujeres [2]. Aproximadamente el 75 % de los casos presentan
una enfermedad confinada a la mucosa (estadio Ta, Cis) o submucosa (estadio T1); en pa-
cientes mas jovenes (<40 afios de edad) este porcentaje es incluso mayor. Si se considera la
preservacion de la vejiga, la quimiorradiacion es una alternativa en pacientes bien selecciona-
dos sin carcinoma in situ y después de una reseccion méaxima [3].

El céncer de vejiga constituye la neoplasia urolégica mas comun, y una de las mas fre-
cuentes causas de muerte por cancer. Su incidencia ha aumentado de manera sostenida,
especialmente en paises desarrollados [2]. Aproximadamente 70% a 80% de los pacientes
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recién diagnosticados de cancer de vejiga corresponde a los tumores no musculo- invasivos,
y se estima que el 50% y el 70% de casos van a tener una alta tasa de recurrencia y progresion
[1].

Segun los Ultimos datos de GLOBOCAN, el cancer de vejiga representa el 3% de los diag-
nosticos de cancer a nivel mundial y es especialmente frecuente en el mundo desarrollado.
En los Estados Unidos, el cancer de vejiga es la sexta neoplasia mas incidente. Un total del
90% de los diagndsticos de cancer de vejiga se realizan en personas mayores de 55 afios, y
la enfermedad es cuatro veces mas comun en hombres que en mujeres. Mientras que la su-
pervivencia promedio a 5 afios en los EE. UU. es del 77 %, la supervivencia a 5 afios para las
personas con enfermedad metastasica es de tan solo 5 %[4].

La mayoria (90%) del cancer de vejiga consiste en carcinoma urotelial como tipo histolo-
gico predominante en Europa occidental y los Estados Unidos, aunque el cancer de vejiga de
células escamosas es mas comun en Africa, donde las infecciones por esquistosomiasis son
mas frecuentes [2]. Estudios recientes mostraron que América del Norte y Europa Occidental
reportaron tasas de incidencia particularmente altas, mientras que Europa del Este y los pai-
ses asiaticos tuvieron las tasas mas bajas [4].

En América Latina las cifras no difieren de las estadisticas mundiales, los canceres de
prostata (21 %), colon y recto (12 %) y pulmodn (8 %) son los canceres mas comunmente diag-
nosticados en hombres hispanos, mientras que los canceres de seno (29 %), tiroides (8 %) y
cuerpo uterino (8 %) son mas comunes en las mujeres, mientras que el cancer de vejiga re-
presenta el 4 % de los nuevos casos estimados en hombres [5].

En México, se encuentra en el cuarto lugar de presentacion, con el 14.4 % de los tumores
diagnosticados detras del cancer de prostata, testiculo y rifidén, y con una relacion hombre:
mujer de 3.8 a uno. Aproximadamente el 75 % de los casos nuevos diagnosticados son no
musculos invasivos y tienen una alta tasa de recurrencia y progresion a pesar de la terapia
local [5]. En 2015, en Chile se registraron 534 defunciones por céncer de vejiga, lo que repre-
sentd el 2% de las muertes oncoldgicas totales del mismo afio (Ministerio de Salud, 2021). En
Ecuador, segun datos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 2018 las muertes
causadas por cancer de vejiga llegan al 0.21% de todas las muertes registradas; la tasa de
mortalidad es de 1.08 por cada 100,000 habitantes [6].

El pilar del tratamiento del cancer vesical no musculo invasivo es la reseccion transure-
tral. La primera intervencion es esencial para el diagndstico y el prondstico. La remocion com-
pleta micro- y macroscopica es la meta en este procedimiento [5]. Por otro lado, la quimiote-
rapia estandar en sarcomas de partes blandas avanzada (SPB), debe incluir doxorrubicina con
otro farmaco, siendo la ifosfamida la mas utilizada [7]. Los factores que predicen recurrencia
son el numero de tumores = 8 y el estadio tumoral patologico T1,y el que predice progresion
es la ectasia renal y el estadio avanzado T2 [5]. La doxorrubicina (DOX) se considera uno de
los agentes quimioterapéuticos mas eficaces y se utiliza como farmaco de primera linea en
numerosos tipos de cancer. No obstante, presenta efectos adversos graves, como cardioto-
xicidad letal y mielosupresion limitante de la dosis [8].

El objetivo de este estudio fue demostrar si el tratamiento adyuvante endovesical con
Doxorrubicina en los enfermos con tumores vesicales superficiales (Ta, T1 y Cis) disminuye
0 aumenta las recidivas, asi también evaluar la calidad de vida a largo plazo de los pacientes
tratados con este medicamento.

Materiales y métodos

Localizacién

La investigacion se llevo a cabo en el hospital “Teodoro Maldonado Carbo” de la ciudad de
Guayaquil - Ecuador, el cual se encuentra ubicado en la Av. 25 de julio y Av. Ernesto Alban,
con los datos recolectados desde el departamento de urologia.
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Periodo de investigacion
El periodo fue entre el 1 enero 2018 al 31 enero de 2021.

Muestra
Muestra de pacientes con canceres superficiales de vejiga. Para el célculo del tamafio de la
muestra se aplicé la formula:

n=(Z"2.p(1-p).N)/(e*2.(N-1)+Z*2.p.(1-p) )

Donde:

(N) poblacion = 4.500

(Z) valor de confiabilidad = 1,96

(e) error esperado = 5%

(p) probabilidad de ocurrencia = 50%

( [1,96] *2.0,5(1-0,5).4.500)/( [0,05] *2.(4.500-1)+ [1,96] *2.p.(1-0,5))

(n) muestra = 350

Tomando en cuenta que la poblacion de (N) es de 4.500, el intervalo de confianza de 95%,
representado por un valor Z de 1,96 y un margen de error de 5 %, donde la ocurrencia (p) es
50%, para un total de muestra de 382 pacientes.

Disefio de la investigacion
Esta investigacion es observacional, la fuente es retrospectiva. El seguimiento de los pacien-
tes fue transversal.

Procedimiento de la investigacion

Primeramente, se solicitaron los datos de las historias clinicas de los pacientes sometidos a
reseccion transuretral de tumor de vejiga superficial y posterior instilacion vesical con do-
xorrubicina en el area de Urologia del Hospital Teodoro Maldonado Carbo — IESS desde enero
2018 a enero 2021, utilizando el sistema digital de historia clinicas de la institucion AS400.
Luego, los datos recopilados fueron tabulados y depurados en una hoja de Excel, en donde
consten los datos demograficos del paciente, las comorbilidades asociadas, principales com-
plicaciones luego de la quimioterapia y el grado de calidad de vida través de la Escala ECOG
para la calidad de vida. Una vez recopilados los datos se analizaron con las pruebas estadis-
ticas pertinentes al grupo de estudio utilizando medidas de correlacion y diferencias de me-
dias y varianzas.

Criterios de inclusion

Pacientes sometidos a reseccion transuretral de tumor de vejiga superficial y posterior insti-
lacion vesical con Doxorrubicina. Pacientes con estadio > Ta o < T2, grado tumoral = |, con
tamafio tumoral > a 1 cm . Se incluyeron también tumores multiples o recurrentes.

Criterios de exclusion

Cirugia con abordaje abierto y/o cirugia de urgencia.

Amplio lecho tumoral.

Tumor de alto grado, con aspecto sélido y/o aspecto infiltrante.
Hematuria franca.

Reseccion del meato urinario.

Perforacion vesical excesiva.

Paciente demenciado y/o no colaborador.

No indicacion ni prescripcion de Doxorrubicina.

No cumplimentacion del consentimiento informado.

Andlisis Estadisticos
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Los datos fueron recabados utilizando historia clinicas de la institucion en las bases del
AS400. Una vez recabados, los datos se depuraran en una hoja de Excel, para luego proceder
al analisis mediante el programa estadistico SPSS. Los resultados se presentaran a través de
medidas de tendencia central media y dispersion de datos, tablas de frecuencias relativas y
absolutas. Para la comprobacion de hipotesis se realizaran pruebas de correlacion, de Chi
cuadrado, t- de student y ANOVA segun corresponda a la operacionalizacion de variables.
Para la comprobacion estadistica de la hipdtesis se tomara como referencia un indice de con-
fiabilidad del 95% y un valor de significancia “p” menor a 0,05. La medicion se realizara con
los resultados de |as historias clinicas. La prueba de Chi cuadrado se aplicara para evaluar la
dependencia de variable dependiente (recidiva), que es una variable binomial con la aplicacién
de doxorrubicina, que es otra variable binomial. La prueba de t de student y ANOVA se aplicara
para evaluar las diferencias de la calidad de vida de los pacientes instilados intravesicalmente
con doxorrubicina en comparacion a los no instilados. Ambas pruebas evallan diferencias
entre grupos, el primero a través de los promedios los valores del cuestionario de calidad de
vida ECOGy el segundo a través de las diferencias de sus varianzas.

Resultados

Participaron 350 pacientes, 286 hombres (81.6 %), con mayor frecuencia en pacientes ma-
yores a 73 afios (50%) (Tabla 1).

Del total de 350 pacientes de la muestra, 286 fueron hombres, que representaron el 81,6% y
64 mujeres con una representacion del 18,4%. Se observa la mayor prevalencia de cancer
superficial de vejiga.

El rango etario de mayor frecuencia corresponde a los pacientes de mas de 73 afios,
seguido de los pacientes comprendidos entre 62 y 72, con un porcentaje de 36,8%. Se puede
observar en el analisis que los pacientes mayores tienen mayor tendencia a sufrir cancer su-
perficial de vejiga. El 65.8 % de las historias clinicas tomadas en la muestra tuvieron un tumor
entre 0y 3cmy el 34.2 % con tumores mayores a tres centimetros.Se observé una mayor
localizacion en la pared lateral izquierda, del total de 350 historias clinicas, 124, que corres-
ponde al 35,5% tuvieron el tumor localizado en esta seccion.

Del total de historias clinicas de la muestra, 1071 pacientes presentaron carcinoma papilar
no invasivo (Ta) con el 28,9%. 14 pacientes con carcinoma in situ (Cis) y con mayor frecuencia
235 pacientes con tumor diseminado al tejido conectivo (T1). De los 350 pacientes, 180 fue-
ron de grado |, lo que corresponde al 51,3%, 32 pacientes de grado |1, y 138 pacientes de grado
[1l. No hubo pacientes con grado IV.

Como factores de riesgo, segun los registros de las historias clinicas, 277 pacientes tu-
vieron antecedentes de tabaquismo, 53 pacientes fueron portadores previos de sonda vesical,
20 pacientes reportaron actividades con exposicion a hidrocarburos aromaticos policiclicos,
principalmente relacionados a las actividades de mecanica automotriz y el sector de trans-
porte.

Segun las historias clinicas, 111 pacientes fueron sometidos a reseccioén transuretral
(RTU) unicamente, 64 pacientes con RTU mas la terapia del bacilo de Calmette-Guérin (BCG)
y finalmente, 175 pacientes con RTU mas quimioterapia (QT). Las pruebas de chi cuadrado
entre el tipo de tratamiento y la reincidencia del cancer demuestra que no existe relacion de
dependencia entre las variables (P = 0.852). De manera similar se corrobora la independencia
entre el tipo de tratamiento y el estado del paciente P=0.078.

Sobre, el tipo histoldgico de los pacientes, segun las historias clinicas, 212 pacientes pre-
sentaron carcinomas uroteliales, 60 pacientes con carcinoma de células transicionales, 69
pacientes con carcinomas papilares y finalmente con menor frecuencia, 10 pacientes con una
variedad rara y agresiva de carcinoma, esto es el carcinoma plasmocitoide.

Del total de 350 historias clinicas, 207 pacientes permanecian vivos al momento del le-
vantamiento de datos, mientras que 143 se reportaron fallecidos.
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Determinar la recidiva de los canceres superficiales de vejiga posterior a la quimioterapia
intravesical con Doxorrubicina. Luego de la instilacion con doxorrubicina, 147 pacientes re-
portaron recidiva en el cancer, mientras que 203 no tuvieron recurrencia.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas y patologicas de la poblacion de estudio.

Frecuencia  Porcentaje
Categoria Variable !
N=350
Hombre 286 81.6%
Sexo
Mujer 64 18.4%
18-28 5 1.3%
29-39 9 2.6%
40-50 5 1.3%
Edad (afios)
51-61 28 7.9%
62-72 129 36.8%
Mas de 73 175 50.0%
0-3CM 230 65.8%
Tamafio del tumor
>3 CM 120 34.2%
Pared lateral izq. 124 35.5%
Pared lateral der. 101 28.9%
Localizacion del tu-  Trigono 64 18.4%
mor Cupula 46 13.2%
Pared posterior 5 1.3%
Multiples 9 2.6%
Ta 101 28.9%
Estadio patoldgico Cis 14 3.9%
T1 235 67.1%
Grado | 180 51.3%
Grado Tumoral Grado Il 32 9.2%
Grado Il 138 39.5%
Tabaquismo 277 79.1%
Factores de riesgo Portador crénico de sonda vesical 53 15.2%
Exposicion a hidrocarburos aromaticos policiclicos 20 5.7%
RTU 111 31.6%
Tipo de tratamieno  RTU + BCG 64 18.4%
RTU + QT 175 50.0%
Urotelial 212 60.5%
Transicionales 60 17.1%
Tipo histologico

Carcinoma papilar 69 19.7%
Plasmocitoide 10 2.6%
Vivo 207 59.2%

Estado del paciente
Fallecido 143 40.8%
Si 147 42.1%

Recurrencia/ recidiva
No 203 57.9%
Progesion del tumor  Si 55 15.8%
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No 295 84.2%

RTU: reseccion trasnuretral. BCG: bacilo de Calmette-Guérin. QT: Quimioterapia.

Tabla 2. Recidiva y Progresion del cancer de vejiga en el grupo de

estudio.
Categoria Frecuencia
Variable n=350 Porcentaje
Sin recidiva 203 56.6%
3 Meses 24 6.6%
6 Meses 10 2.6%
Recidiva 12 Meses 56 15.8%
24 Meses 29 7.9%
36 Meses 15 3.9%
48 Meses 23 6.6%
Sin progresion 295 84.2%
3 Meses 5 1.3%
6 Meses 9 2.6%
Progresion 12 Meses 9 2.6%
24 Meses 18 5.3%
36 Meses 5 1.3%
48 Meses 9 2.6%

La tabla 2 muestra que 203 pacientes no presentaron recurrencia. De los 147 pacientes que
tuvieron recidiva, 56 pacientes mostraron recidiva a los 12 meses con una representacion del
15,8% del total de historias clinicas. No obstante, hubo una proporcion relativamente consi-
derable de 24 pacientes que mostraron recurrencia a los tres meses. A pesar de la recurrencia,
cabe destacar que la mayoria de pacientes no mostré recidiva, luego del tratamiento. Segun
el andlisis de las historias clinicas, de los 350 pacientes, 295 no mostraron progresion del
cancery una minoria de 55 pacientes si tuvo progresién. Observando el tiempo de progresion,
una minorfa mostré progresion luego de tres meses (5 pacientes; 1.3%), el 2,6% (9 pacientes)
continud con la progresiéon a los seis meses y en la misma proporciéon a los 12 meses. La
mayoria de pacientes mostrd progresién a los 24 meses (5.3%), cinco pacientes mostraron
progresion a los 36 meses.

Discusion

Sobre el primer objetivo se pudo concluir en este estudio que, del total de 350 pacientes de la
muestra, el 81.6 % corresponde a la poblacion masculina (286 pacientes) y 64 que equivale al
18.4 % fueron mujeres, lo que permite inferir que una mayor prevalencia de cancer superficial
de vejiga en los hombres, con una relacion de 4.45 veces hombres que muijeres, lo que coin-
cide con [4]. Quienes determinaron que la enfermedad es cuatro veces mas comun en hom-
bres que en mujeres. Por su parte en un estudio [5] se identificaron treinta y seis pacientes
(72%) varones y 14 (28%) mujeres, con una relacién similar a la de este estudio.
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El rango etario de mayor frecuencia en esta investigacion corresponde a los pacientes
de mas de 73 afios, seguido de los pacientes comprendidos entre 62 y 72, con un porcentaje
de 36,8%. Se puede observar en el andlisis que los pacientes mayores tienen mayor tendencia
a sufrir cancer superficial de vejiga. En relacién a los referentes empiricos [4], encontraron 90
% de los diagnosticos de cancer de vejiga se realizan en personas de 55 afios o mas y la edad
media fue de 59,4 afios; Por su parte Reyna-Blanco et al. [13] categorizaron a los pacientes
entre 35y 76 afios, con un promedio de 53 afios, con 60 % de incidencia en varones.

Respecto a las manifestaciones clinicas y los factores de riesgo, el 65,8% de las historias
clinicas tomadas en la muestra tuvieron un tumor entre 0y 3 cm vy el 34,2% con tumores
mayores a tres centimetros. Se observé una mayor localizacion en la pared lateral izquierda,
del total de 350 historias clinicas, 124, que corresponde al 35,5% tuvieron el tumor localizado
en esta seccioén. Del total de historias clinicas de la muestra, 1071 pacientes presentaron car-
cinoma papilar no invasivo (Ta) con el 28.9 %. 14 pacientes con carcinoma in situ (Cis) y con
mayor frecuencia 235 pacientes con tumor diseminado al tejido conectivo (T1). De los 350
pacientes, 180 fueron de grado |, lo que corresponde al 51.3%, 32 pacientes de grado Il, y 138
pacientes de grado lll. Sobre, el tipo histolégico de los pacientes, segun las historias clinicas,
212 pacientes presentaron carcinomas uroteliales, 60 pacientes con carcinoma de células
transicionales, 69 pacientes con carcinomas papilares y finalmente con menor frecuencia, 10
pacientes con una variedad rara y agresiva de carcinoma, esto es el carcinoma plasmocitoide.
En relacién a los referentes empiricos [4], identificaron en su investigacion, pacientes de alto
grado histoldgico (62%), de bajo grado (28%) y de bajo potencial maligno (10%)

Como factores de riesgo, segun los registros de las historias clinicas, 277 pacientes tu-
vieron antecedentes de tabaquismo, 53 pacientes fueron portadores previos de sonda vesical,
20 pacientes reportaron actividades con exposicion a hidrocarburos aromaticos policiclicos,
principalmente relacionados a las actividades de mecanica automotriz y el sector de trans-
porte. En cuanto a los referentes consultados, [3] observaron una disminucién inmediata del
riesgo de cancer de vejiga en aquellos pacientes que dejaron de fumar. La reduccion fue de
alrededor del 40 % en 1 — 4 afios de dejar de fumar y 60% después de 25 afios de dejar de
fumar. Sobre el tabaco como factor de riesgo [4] sefialan que una mayor exposicion al humo
del tabaco y los riesgos ocupacionales en los hombres puede ayudar a explicar la discrepan-
cia de género cuadruple en la incidencia del cancer de vejiga.

En cuanto al tercer objetivo, segun las historias clinicas, 111 pacientes fueron sometidos
areseccion transuretral (RTU) Unicamente, 64 pacientes con RTU mas la terapia del bacilo de
Calmette-Guérin (BCG) y finalmente, 175 pacientes con RTU mas quimioterapia (QT). Las
pruebas de chi cuadrado entre el tipo de tratamiento y la reincidencia del cancer demuestra
que no existe relacion de dependencia entre las variables (sig. = 0.852). Esto significa que no
existen diferencias en el nivel de efectividad de los tratamientos, es decir que todos demues-
tran la misma eficacia. De manera similar se corrobora la independencia entre el tipo de tra-
tamiento y el estado del paciente. Esto significa que el estado del paciente no depende del
tipo de tratamiento, es decir que todos los tratamientos tienen el mismo resultado en el es-
tado del paciente. Del total de 350 historias clinicas, 207 pacientes permanecian vivos al mo-
mento del levantamiento de datos, mientras que 143 se reportaron fallecidos.

Los resultados coinciden en relacion a [10], quien determind que los protocolos de qui-
mioterapia basados en cisplatino, especialmente el esquema de 4 medicamentos (me-
totrexate, vinblastina, doxorubicina y cisplatino) llamado M-VAC, ha sido el que mejores datos
tiene respecto a tasas de respuesta, pero con un mal perfil de tolerabilidad. El beneficio de
esta intervencion se ha visto tanto en tasas de respuesta patologica completa o citorreduc-
cion como en sobrevida libre de enfermedad y sobrevida global.

Sobre el Ultimo objetivo, en este trabajo de investigacion, 203 pacientes no presentaron recu-
rrencia. De los 147 pacientes que tuvieron recidiva, 56 pacientes mostraron recidiva a los 12
meses con una representacion del 15.8% del total de historias clinicas. No obstante, hubo una
proporcion relativamente considerable de 24 pacientes que mostraron recurrencia a los tres
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meses. A pesar de la recurrencia, cabe destacar que la mayoria de pacientes no mostro reci-
diva, luego del tratamiento. Segun el andlisis de las historias clinicas, de los 350 pacientes,
295 no mostraron progresion del cancer y una minoria de 55 pacientes si tuvo progresion.
Observando el tiempo de progresion, una minoria mostrd progresion luego de tres meses (5
pacientes; 1.3 %), el 2.6 % (9 pacientes) continud con la progresion a los seis meses y en la
misma proporcion a los 12 meses. La mayoria de pacientes mostré progresion a los 24 meses
(5.3 %), cinco pacientes mostraron progresion a los 36 meses y finalmente el 2.6% de los
pacientes mantuvo progresion a los 48 meses.

La mayor parte de pacientes que mostraron recidiva se encontraban en un estadio T1, lo
cual resulta consecuente con la teoria médica. Se puede observar que los carcinomas in situ
no presentaron recurrencia. Las pruebas de dependencia de chi — cuadrado y de Phi V de
Cramer demuestran que existe una dependencia del estadio patoldgico y la recidiva del can-
cer, con valor de significancia de 0.05 en ambos test, lo que demuestra la dependencia de las
variables. Esto significa que el riesgo de recidiva aumenta segun el estadio, lo cual es conse-
cuente con la teoria. La recurrencia segun el grado del tumor. Se observa que 92 pacientes de
grado uno, mostraron recidiva en comparaciéon con 88 que no lo hicieron; 23 pacientes de
grado dos mostraron recidiva y nuevo no y; finalmente, 32 pacientes de grado Il mostraron
recidiva y 106 no lo hicieron.

De igual manera las pruebas de dependencia de chi — cuadrado permitieron corroborar
la dependencia entre el grado del tumor y la recurrencia. El valor del estadistico de prueba
(0.17), que es inferior al valor de significancia de 0.05 determina una dependencia entre el
grado tumoral y la recidiva. En un estudio [10] se identificd una tasa total de recurrencia del
23%. Las tasas de recurrencia segun el grado fueron del 56 % en el Grado 3y del 0 % en el
Grado 1. La tasa de recurrencia fue del 41 % en pacientes con tumores grandes frenteal 17 %
en aquellos con tumores pequefios; 44 % en aquellos con tumores multiples en comparacion
con 18 % en aquellos con tumores solitarios; El 30 % de los tumores en estadio Ta recurrieron
y el 21 % de los tumores en estadio T1. La supervivencia libre de recurrencia, libre de progre-
sion y especifica de la enfermedad no difirio significativamente entre los grupos. Las estima-
ciones de Kaplan-Meier a 10 afios para la supervivencia libre de recurrencia, libre de progre-
sion y especifica de la enfermedad fueron del 67 %, 84 % y 92 %, respectivamente para el
grupo de doxorrubicina. El tamafio del tumor predijo la recurrencia (P = 0.013) y el grado pro-
nosticd la progresion (P = 0.004) con andlisis multivariante, lo cual coincide con los hallazgos
de esta investigacion.

Conclusiones

La hipotesis de este estudio fue que la instilacion intravesical con doxorrubicina tiene un
efecto en la disminucion de la recidiva de los canceres superficiales de vejiga. Los resultados
de las pruebas de dependencia de chi — cuadrado y de PhiV de Cramer permitieron corroborar
la dependencia entre el grado del tumor y la recurrencia y la dependencia del estadio patolo-
gico y la recidiva del cancer con valores de significancia bilateral de 0.050 y 0.017. Sin em-
bargo, no se demostrd dependencia entre el tipo de tratamiento y la reincidencia del cancer
(sig. = 0.852), es decir que se demuestra la eficacia del uso de los tratamientos, particular-
mente con doxorrubicina y la reduccién de la recidiva y la progresion del cancer superficial de
vejiga.

Abreviaturas

RTU: reseccion trasnuretral.
BCG: bacilo de Calmette-Guérin.
QT: Quimioterapia.

Cis: Carcinoma in situ
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Schwannoma gigante de pelvis: Reporte
de Caso.
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1. Servicio de Cirugia, SOLCA—- Guayaquil, Ecuador
2. Programa de Maestria en Investigacion en Ciencias de la Salud, Universidad de la
Rioja, Espafia.

Resumen

Introduccién: Los Schwannomas son tumores derivados de las células de Schwann que se
pueden presentar en cualquier lugar de la economia corporal, siendo poco usual su localiza-
cién en la pelvis (1 a 3 %). Con presentacion torpida y sintomatologia variada en relacion con
el sitio que ocupan. Su tratamiento se basa en la reseccion quirurgica.

Caso clinico: Presentamos el caso de un hombre joven de 21 afios presentando dolor pélvico
por 4 meses.

Taller diagndstico: en imdgenes se evidencia una masa que ocupa toda la pelvis, esta es ex-
tirpada y revela como diagnostico histopatoldgico. Neoplasia mesénquimal compatible con
schwannoma.

Conclusion: Estos tumores son raros, y la localizacion pélvica es muy poco frecuente, su ex-
tirpacion se vuelve curativa y debe realizarse de manera oportuna.

Palabras clave:

DeSC: Neurilemoma, Oncologia Quirurgica, Neurilema, Células de Schwann.
DOI: 10.33821/713

Abstract

Introduction: Schwannomas are tumors derived from Schwann cells that can occur anywhere
in the body economy, and their location is unusual in the pelvis (1 to 3%). With torpid presen-
tation and varied symptoms about the site they occupy. Its treatment is based on surgical
resection.

Clinical case: We present the case of a 21-year-old man with pelvic pain for four months.
Diagnostic workshop: Images show a mass that occupies the entire pelvis; this is removed

and revealed as a histopathological diagnosis. Mesenchymal neoplasm compatible with
schwannoma.
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Conclusion: These tumors are rare, and the pelvic location is very infrequent; their removal
becomes curative and must be performed promptly.

Keywords:
MeSH: Neurilemmoma, Surgical Oncology, Schwannoma, Neurilemma, Schwann Cells.

DOI: 10.33821/705

Introduccion

Los Schwanoimas también denominados neurilemomas son tumores que se originan a tra-
vés de las células de Schwann. Se puede presentar en todo el cuerpo, pero una de su locali-
zacion menos frecuente es en la cavidad pélvica (1 a 3 %) [1]. Generalmente, son tumoracio-
nes unicas, de tamafio variable, de coloracion amarillenta, que se presentan mas frecuente-
mente en mujeres de entre 20 a 50 afios [2]. Su sintomatologia es muy poco clara y general-
mente se presenta cuando el tumor es grande y comprime érganos vecinos [3]. El tratamiento
convencional de los schwannomas retroperitoneales y pélvicos es la laparotomia exploratoria
con reseccién tumoral con margenes libres [4]. No existe caso reportado en la literatura mé-
dica nacional de esta tumoracion benigna muy poco frecuente, por lo que consideramos per-
tinente la divulgacion cientifica del mismo.

Caso Clinico

Se trata de un paciente hombre de 21 afios de edad, sin antecedentes patoldgicos de impor-
tancia, de situacién socioeconémica media baja, sin antecedentes heredo-familiares que co-
municar. El cual acude por dolor intenso en region pélvica de varios meses de evolucion,
acompafado de una masa palpable que crecio en el trascurso de estos meses.

Taller diagnéstico

Se realizé tomografia donde se evidencio una masa tumoral de 13 x 14 cm que ocupa toda la
cavidad pélvica comprimiendo estructuras adyacentes y generando uretero-hidronefrosis bi-
lateral (Figura 1).

Figura 1. Tomografia simple y contrastada de abdomen y pelvis.

Tumoracion Gigante de Pelvis desplaza estructuras adyacentes. B. Hidronefrosis bilateral obstructiva por tu-

moracion pélvica.
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Con base a esta imagen se decide llevar a cirugia donde se realiz6 una laparotomia explora-
toria encontrando una tumoracién gigante en pelvis adherida a recto y vejiga (Figura 2), con
mucha dificultad se realizd su exéresis y en estudio anatomopatdlogico reporta como neo-
plasia de estirpe mesenquimatosa realizando pruebas de inmunohistoquimica que confirma
el diagndstico de Schwannoma (Betacateina: negativo; SOX10: Positivo; Caldesmon: Nega-
tivo; BCL 2: Positivo; SMA: negativo; S100: Positivo; CD117: negativo; CD34: negativo) Ki67%:
7 % con mitosis de: 0/10 campos de 40x.

Figura 2. Anatomia macroscépica del tumor.

R 1

R A Ay .
' yo 3 % B

Producto de exéresis quirurgica.

&

llustracion 1 Tumoracion de 17 x 10 crms de pelvis.

Evoluciono sin complicaciones en su postoperatorio, siendo dado de alta 8 dias posterior a
su cirugia, siendo esta muy bien tolerada por el paciente.

En vista de su informe de anatomopatologia sin evidencia de malignidad se mantiene en vigi-
lancia oncoldgica y a 6 meses luego de su cirugia sin evidencia de recidiva tumoral.

Discusion

Los Schwannomas, o también denominados Neurilemomas, se originan a partir de las células
Schwann. Se localizan en regiones como la cabeza, cuello, cavidad bucal, nervios craneales,
a excepcion de los nervios olfatorios, mediastino, en menor proporcién la region pélvica (1-3
%) a partir del plexo sacro e hipogdstrico, estos pueden ser benignos o malignos [3, 4]. Los
Schwannomas benignos pueden recidivar, en ocasiones precozmente, posterior a ser remo-
vidos en su totalidad, teniendo caracteristicas clinicas e histoldgicas que la lesion original, el
crecimiento de la tumoracion no es progresivo, puede detenerse o ralentizarse por un amplio
tiempo [5].

Macroscopicamente, son redondos, delimitados por una capsula fibrosa, aunque pueden
presentar decoloracién amarillenta, microscopicamente pueden componerse de células fusi-
formes con nucleo ondulado y el citoplasma palido, pudiendo presentar dos tipos: denso/hi-
percelular (A) o hipocelular (B); en el tipo A, las células son fusiformes y se disponen formando
cuerpos de Verocay, los nucleos son agrandados y pueden presentar leve pleomorfismo, el
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diagndstico definitivo se lo realiza por histopatologia y por inmunohistoquimica que demues-
tra la presencia de la proteina S1006 [6].

Los Schwannomas pélvicos (SP) son tumores raros, Unicos, de gran tamafio, bien diferencia-
dos que pueden estar delimitado a las areas retroperitoneales o presacras se presentan con
calcificaciones (moteados, curvilineos punteados), degeneracién quistica o hemorragias [7,
8]. Se presentan con mayor frecuencia en las mujeres que en los hombres por lo general entre
los 20y 50 afios de edad, son de dificil diagndstico, debido a que clinicamente son silenciosos
y por lo general se presenta cuando el tumor es grande y comprime érganos adyacentes pro-
duciendo asi sintomatologia inespecifica [9]. Los SP son tumores pequefios (5-6 cm) aunque
se han notificado de gran tamafio (100 cm). Los SP sacros se clasifican en tres tipos; los
tumores tipo |, estan limitados al sacro; los tipos Il se originan en el sacro, aunque puede
extenderse al espacio presacro o subcutaneo; el tipo |1l se localiza en el retroperitonec o en la
pelvis [10]. El sintoma principal de los SP son el dolor pélvico que puede o no irradiarse a los
genitales o miembros inferiores aunque la sintomatologia puede ser inespecifica [11]. Los
Schwannomas pélvicos se puede identificar por métodos de imagen la de eleccion es la Re-
sonancia Magnética permitiendo identificar una masa heterogénea bien delimitada con
realce de partes solidas. El papel de la biopsia por aspiracion con aguja fina es controvertido,
ya que, no proporciona resultados confiables. El tratamiento convencional de los schwanno-
mas retroperitoneales y pélvicos es la laparotomia exploratoria, aunque este procedimiento
ofrezca resultados mas lentos en cuanto a su recuperacion y estancia hospitalaria. En rela-
cion a la cirugia laparoscopica que ofrece menor tiempo hospitalario, recuperacion post ope-
ratoria mas rapida, mejores resultados cosméticos, menor uso de analgesia. Actualmente
también existe el abordaje robdtico ofreciendo mejores resultados en comparacion con la
laparoscopia [12].

Para los Schwannomas benignos la reseccion quirdrgica con margenes libres que se
acompafia de conservacion de estructuras nerviosas es el tratamiento de eleccion, no obs-
tante para las tumores malignos que la excesicion quirlrgica es amplia donde incluyen es-
tructuras adyacentes, por lo que se recomienda reseccion con margenes quirlrgicos adecua-
dos para evitar posibles recurrencias [13]. La complicacion mas usual del procedimiento qui-
rdrgico radical es el déficit neuroldgico post operatorio que ocurre hasta en un 80% de los
casos. El prondstico es bueno para la Schwannomas benignos, para los malignos la tasa de
mal prondstico es elevada debido a la mayor recidiva (40-100 %) y menor supervivencia (50-
70 %) [14].

Este caso en particular se comportd como uno clasico de los pocos descritos, las prue-
bas de imagen junto con la confirmacion histopatoldgico confirman el diagndstico y la exére-
sis completa se vuelve el tratamiento oportuno en este tipo de pacientes.

Perspectiva del paciente
El paciente se mostro abierto a la terapéutica quirdrgica propuesta y al evolucionar favorable-
mente luego de su cirugia mostro satisfaccion con terapia instaurada

Conclusiones

El informe médico presenta el caso de un paciente joven con un raro Schwannoma pélvico,
un tumor originado en células de Schwann. Aunque poco frecuentes (1-3 % de los casos),
estos tumores pueden aparecer en diversas areas del cuerpo, como en la cavidad pélvica en
este caso. Suelen causar sintomas vagos como dolor pélvico intenso y masas palpables de-
bido a la compresion de estructuras cercanas.El diagndstico se basé en una tomografia que
mostrd una gran masa en la cavidad pélvica, obstruyendo los uréteres y provocando hidrone-
frosis bilateral. Se realizé una reseccion quirdrgica exitosa mediante laparotomia exploratoria
para extraer el Schwannoma. El analisis histopatoldgico e inmunohistoquimico garantiza el
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diagndstico, mostrando proteinas caracteristicas de las células de Schwann.Aungue los Sch-
wannomas benignos tienen buen prondstico tras la reseccion quirdrgica, puede haber recu-
rrencias ocasionales. En este caso, la extirpacion completa llevo a una recuperacion exitosa
sin recidivas a los seis meses de seguimiento. El caso destaca la importancia de considerar
Schwannomas pélvicos al demostrar masas pélvicas, especialmente en pacientes jovenes
con sintomas inespecificos. La deteccion temprana y adecuada son esenciales para la recu-
peracion y prevencion de complicaciones a largo plazo.

Abreviaturas

SP: Schwannomas pélvicos.
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