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PALABRAS CLAVE Resumen
Antigenos; Neoplasias; Introduccién: EL CA-125 es un marcador tumoral para prediccion y seguimiento del cancer epi-
Cirugia; México. telial de ovario. El objetivo del estudio fue determinar la importancia de este marcador como

predictor de cirugia citorreductora optima.

Material y métodos: Se estudiaron retrospectivamente 125 pacientes con diagnéstico de cancer
epitelial de ovario, 94 reunieron criterios de inclusion, de éstos, 54 (57.4%) con cirugia 6ptima
y 40 (42.5%) no dptima. Buscandose el punto de corte de valores de CA-125.

Resultados: Se encontro un valor de media de CA-125 en 427.8 U/mL para pacientes con citorre-
duccion optima y 753 U/mL para cirugia no 6ptima, con un valor de corte de 566 U/mL (sensibi-
lidad 92.6% y especificidad 50%).

Conclusién: La determinacion de CA-125 es un parametro funcional como predictor de cirugia
optima de reduccion en cancer de ovario epitelial.

KEYWORDS CA-125 levels as a predictor for optimal cytoreductive surgery in epithelial ovarian
Antigens; Ovarian cancer

neoplasms; Surgery;

Mexico. Abstract

Introduction: The objective is to assess the ability of preoperative serum CA-125 levels to iden-
tify patients at high risk of optimal cytoreductive surgery for epithelial ovarian cancer.
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Material and methods: One hundred and twenty five patients diagnosed with epithelial ovarian
cancer, were retrospectively evaluated. Ninety four were enrolled, optimal cytoreduction was
achieved in 54 patients (57.4%) and 40 (42.5%) with suboptimal cytoreduction. The value of CA-

125 was then calculated.

Results: The 427.8 U/mL was the median value for CA-125 in patients with optimal cytoreduc-
tion and 753 U/mL on the suboptimal group. The optimal cutoff point of preoperative CA-125 to
predict surgical outcome was 566.4 U/mL (sensitivity 92.6.0%; specificity 50%).

Conclusions: Preoperative serum levels of CA-125 are a good predictor for optimal cytoreductive
surgery in epithelial ovarian cancer.

1665-9201 © 2014 Gaceta Mexicana de Oncologia. Publicado por Masson Doyma México S.A. Todos los derechos

reservados.

Introduccion

El CA-125 es una glicoproteina de alto peso molecular
expresada por los tumores epiteliales de ovario, descrita
por primera vez en 1981; se considera como valor sérico
normal menor de 35 U/mL". En los tumores de tipo mucino-
so se encuentra elevado con menor frecuencia que en otros
tipos histologicos de cancer de ovario. Sin embargo, es ne-
cesario sefalar que se pueden detectar niveles elevados en
suero de CA-125 en diferentes circunstancias fisiologicas
(embarazo, menstruacion), en enfermedades benignas (en-
dometriosis, enfermedad inflamatoria pélvica, fallo hepati-
co) y en otros procesos malignos (cancer de endometrio,
mama y colon)'. Hasta el momento, es el Unico marcador
sérico que ha demostrado utilidad en el diagnéstico inicial
del cancer de ovario.

En la paciente posmenopausica, la asociacion de masa
anexial y elevacion del CA-125 (> 65 U/mL) tiene una sensi-
bilidad del 97% y una especificidad del 78%2.

El CA-125 muestra valores elevados en un 75% a 90% de las
pacientes con cancer de ovario; en la actualidad, tiene
un papel claramente reconocido en el seguimiento de la res-
puesta al tratamiento y deteccion de la recidiva®.

El nivel preoperatorio del CA-125 se considera un impor-
tante factor prondstico en el estadio | del cancer de ovario.
En estadios avanzados, el valor preoperatorio del CA-125 no
parece tener la misma correlacion con la supervivencia, sin
embargo el descenso de sus cifras durante los primeros ci-
clos de la quimioterapia, si es un predictor importante de la
evolucion de las pacientes®.

Para predecir la probabilidad citorreductora 6ptima en
pacientes con cancer de ovario, diversos autores han estu-
diado el valor de los niveles de CA-125. Geisler et al.’ eva-
lud niveles de CA-125 en 82 pacientes en varios estadios,
encontrando un valor promedio de 966 U/mL en pacientes
que se pudieron citorreducir a una masa residual no mayor
de 2 cm, mientras que aquellos con tumor residual registra-
ron niveles de CA-125 promedio de 3,316 U/mL. Reciente-
mente, se han publicado otros estudios retrospectivos que
evallan el valor predictivo del CA-125, utilizando un corte
de 500 U/mL®. La mayoria de los autores concluyen que, el
CA-125 por si solo no es un predictor confiable de cirugia
citorreductora o6ptima y que requieren estudios prospecti-
vos’. Unicamente, Chi et al. se atrevio a proponer que las
pacientes con niveles de CA-125 mayores de 500 U/mL
tenian un pronostico poco prometedor para una cirugia

optima, y planteo una laparoscopia inicial para biopsiar y
evaluar la resecabilidad del tumor®. A nivel nacional, el Ins-
tituto Nacional de Cancerologia (INCan) diseii6 un indice
predictor de irresecabilidad de cancer de ovario, basado en
parametros clinicos (tumor abdominal palpable, enferme-
dad en fondo de saco de Douglas, presencia de ascitis en
cualquier cantidad), nivel de CA-125 igual o mayor a 1,000
U/mL, asignandose un valor de un punto a cada variable®.
Este indice brind6 una confiabilidad superior a una sensibili-
dad de 75%; se establecio en el contexto que, en aquellas
pacientes con menos de 2 puntos se lograba una cirugia 6p-
tima de practicamente 100%; con 2 parametros, la citorre-
duccion optima era de 62%; y con 3 o mas, descendia hasta
en 32%; incluso con 4 a menos de 15%'°. En forma retrospec-
tiva se han analizado varios factores que determinan la po-
sibilidad de éxito. Entre ellos, se han identificado diversos
factores adversos para resecabilidad dptima con un mayor
grado de diferenciacion: la presencia de ascitis, un ma-
yor nimero de metastasis peritoneales (carcinomatosis pe-
ritoneal) y paraaérticas, mayor tamano inicial del tumor y
mayor edad. Desafortunadamente, muchos de estos para-
metros son hallazgos transoperatorios o resultado del estu-
dio patoldgico del espécimen quirlrgico.

De manera prospectiva, en este Centro (INCan) se evaluo
el indice, los hallazgos fueron los siguientes: 89.3% de las
pacientes con 0-2 puntos pudieron citorreducirse éptima-
mente, en comparacion con solo 36.8% de las pacientes con
3-4 puntos. En pacientes con estadio lll y IV mas 3-4 puntos,
la posibilidad de cirugia exitosa sin morbimortalidad es de
apenas de 5.9%°.

Martinez-Said et al." revisé la experiencia del INCan en
cancer de ovario avanzado. En el analisis univariado y estra-
tificado de 15 parametros distintos, determiné que 4 de és-
tas, se relacionaban significativamente con una menor
probabilidad de citorreduccion éptima. Estas variables son:

1) Tumor abdominal palpable; 2) saco de Douglas ocupado
por tumor a la exploracion vaginal y/o rectal; 3) presencia
de ascitis; y 4) CA-125 mayor de 1,000 U/mL.

Concluyeron que el indice predice una citorreduccion su-
boptima elevada.

Los objetivos del presente articulo son:

1. Determinar la importancia del CA-125 como pre-
dictor de cirugia 6ptima en pacientes con cancer
de ovario epitelial.

2. Determinar el punto de corte de niveles séricos de
CA-125 para prediccion de citorreduccion optima.
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La hipotesis fue: el valor de CA-125 es un predictor de
importancia en la determinacion de citorreduccion optima
en pacientes con cancer epitelial de ovario.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio transversal, retrospectivo, en la cual
se incluyo a todas las pacientes quienes tuvieran una cirugia
citorreductora de ovario de tipo epitelial, llevada a cabo en
el Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”,
en un periodo de 5 afnos. Tomando los datos de nivel de CA-
125 previo a la cirugia, el tamafio tumoral por la tomogra-
fia, la estirpe celular del tumor y por Ultimo, si la cirugia
fue 6ptima o suboptima (menos de 1 cm de tumor residual).

Se excluyeron pacientes fallecidas, con cirugia de inter-
valo (con quimioterapia previa), sin reporte de Anatomia
Patoldgica de la tumoracion, o sin resultado de cirugia.

Las variables obtenidas se incluyeron en una base de da-
tos y se realizo el analisis mediante programas estadisticos.
La determinacion del valor de corte se realizé mediante una
prueba para curvas ROC', con el programa ROC Curve
Analyzer C&K®.

Resultados

Se evaluaron un total de 125 expedientes clinicos, de los cua-
les 94 cumplian con los parametros establecidos. La edad
promedio de las pacientes se ubicaba en los 58.35 afnos.

Al analizar el comportamiento descriptivo de solo las varia-
bles, CA-125 y el tamaio del tumor, se observé que la media
para el marcador tumoral fue de 566.44 U/mL y el tamafo
tumoral fue de 14.78 cm. Ademas, al segmentar y analizar
todas las variables cuantitativas (edad, CA-125, tamano tu-
moral), segln el resultado de la cirugia, encontramos que en
las pacientes con resultante optima, la edad promedio fue de
55.04 anos con un variabilidad de 12.25 anos, el nivel de CA-
125 estuvo en 427.81 U/mLy el tamano tumoral fue de 14.39
cm. En el caso de las cirugias no 6ptimas, el promedio de
edad se ubicaba en los 62.83 afos con una variabilidad
de 10.97 anos, los niveles de CA-125 en 753.6 U/mL Yy el ta-
mano del tumor fue también mayor (15.32 cm).

Encontramos un valor de corte para la busqueda de un
resultado optimo en la cirugia de citorreduccion igual o me-
nor a 655 U/mL de CA-125, lo que nos brinda una sensibili-
dad del 92.6% y una especificidad de 50%, esto con un area
bajo la curva de 0.736 y un valor p=0.0001. El valor predic-
tivo positivo de nuestro estudio fue de 79% y un valor pre-
dictivo negativo del 55%.

Discusion

El marcador tumoral CA-125 ha sido ampliamente utilizado
para predecir una cirugia citorreductora 6ptima o subopti-
ma. Sin embargo, alin existe controversia respecto a la
capacidad del nivel preoperatorio de este marcador para
predecir correctamente el resultado quirdrgico y ademas,
para determinar el mejor umbral en la prediccion de las
mismas.

El objetivo de este trabajo fue encontrar el nivel de CA-
125 preoperatorio para las pacientes con cancer de ovario
de origen epitelial y el resultado de la cirugia.

Nuestros hallazgos indican que el marcador preoperatorio
de CA-125 con valor de 427.82 U/mL, es el mas determinan-
te para predecir un éxito quirurgico, aunque el punto de
corte bajo la curva fue de 655 U/mL.

Los resultados obtenidos en nuestro analisis determinaron
que cuanto mayor sea el valor preoperatorio de CA-125, tie-
ne menor posibilidad de convertirse en un resultado quirdr-
gico dptimo.

Estudios con poblaciones similares como el realizado por
Brian C. Cooper'3, publican que valores de CA-125 por arriba
de 500 U/mL tuvieron un cirugia suboptima, sin embargo en
su estudio no discriminan el origen del tumor (epitelial,
mesodérmico, endometrioide, entre otros), presentando un
valor predictivo positivo de 78% y un valor predictivo nega-
tivo de 58%. Asimismo, Alcazar JL et al.™ comparé resul-
tados en 64 pacientes, encontrando un valor de cirugia su-
boptima del CA-125 de 730.4 U/mL, muy similar a nuestros
resultados, con un 78% de sensibilidad en aquellos pacientes
con CA-125 por arriba de 500 U/mL, con un valor predic-
tivo positivo de 80% y un valor predictivo negativo de
75%.

Cabe mencionar que en nuestro estudio, las pacientes
fueron operadas en el mismo Centro y por los mismos ciruja-
nos gineco-oncologos.

Conclusiones

Concluimos que si la paciente presenta un nivel sérico ma-
yor a 753.6 U/mL, sera necesario agregar un plan de qui-
mioterapia coadyuvante, con lo cual se obtendra una
disminucion de la carga tumoral y la posterior citorreduc-
cion.

Nuestros datos indican que el nivel preoperatorio de CA-
125, es un buen predictor de citorreduccion éptima. El me-
jor umbral para esta prediccion resulto ser de 427.82 U/mL.
Aunque el punto de corte bajo la curva fue de 655 U/mL.

Sin embargo, todos los resultados tanto clinicos (tamafo
del tumor, caracteristicas) como radiologicos (invasion a
ganglios, metastasis) deben ser evaluados en conjunto, te-
niendo en cuenta que incluso los pacientes con un mayor
nivel sérico de CA-125 pueden tener una reduccion optima.
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