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Carcinoma de ovario: 393
enfermedad tras

citorreduccion y

quimioterapia adyuvante.
Importancia e implicaciones
terapéuticas

Ovarian cancer: the disease after
cytoreduction and adjuvant
chemotherapy. Important
therapeutic implications

RESUMEN

Las neoplasias de ovario suelen presentarse en
estadios avanzados. La citorreduccion primaria
completa continda teniendo una importancia clara en
el pronéstico de las pacientes. Hemos asistido a una
progresiva mejoria en el resultado de los tratamientos,
desde la aparicion de los taxanos, asi como de la
importancia de la via intraperitoneal. Sin embargo,
esta ultima no acaba de imponerse como practica
clinica habitual dadas las dificultades que presenta.
Tras el final de la quimioterapia adyuvante, la
mayoria de las pacientes presentara una recaida.
La identificacion de las pacientes con mayor riesgo
puede permitir el establecimiento de una pauta
terapéutica que mejore las perspectivas de este
subgrupo de pacientes.

La enfermedad residual tras citorreduccion primaria
y quimioterapia adyuvante tiene una importancia
prondstica y su manejo no responde a pautas
estandarizadas.

PALABRAS CLAVE

Cancer de ovario. Enfermedad residual.
Importancia. Tratamiento.

ABSTRACT

Ovarian cancer is often diagnosed in the advanced
stages. Primary cytoreduction still retains its central
prognostic value. We have witnessed a general

in treatment results since the appearance of the
taxanes and the development of the intraperitoneal
therapies. However, the latter has not been
incorporated into routine clinical practice, given
the difficulties it poses. After adjuvant
chemotherapy the majority of our patients will
recur. If we could identify high risk patients,
we could study and develop better strategies
for these patients.

The residual disease after the completion

of cytorreductive surgery and adjuvant
chemotherapy has prognostic importance

and its management is not well

established.
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INTRODUCCION

La mayoria de las pacientes con tumores ovaricos
se presentan con enfermedad avanzada, son sensi-
bles a tratamientos quimioterdpicos y finalmente
presentan recurrencias, generalmente con un pobre
pronaostico.

Por tanto, debemos buscar y disefiar mejores es-
trategias terapéuticas.

Tras los resultados de 2 ensayos en fase III pu-
blicados durante la pasada década, se concluyé que
la quimioterapia de combinacién con cisplatino
(CDDP)-paclitaxel era superior a la combinacion
CDDP-ciclofosfamida en pacientes con neoplasias
ovaricas avanzadas, por lo que la primera se ha
adaptado como «patréon de oro» en el tratamiento del
cancer de ovario'.

Posteriormente, 3 ensayos mostraron similar efi-
cacia pero con menor toxicidad, con la combina-
cion carboplatino (CBDCA)-taxol, y se adopté co-
mo estandar en 2004 en la Gynecologic Intergroup
Ovarian Cancer Consensus Conference*”.

Sin embargo, las pacientes contindan recayendo
tras presentar una buena respuesta clinica y patolo-
gica.

Ante este panorama, es fundamental la identi-
ficacion de las pacientes mas susceptibles de re-
caer, con peor pronostico y en las que deben
focalizarse esfuerzos para mejorar sus perspecti-
vas.

Una de las estrategias utilizadas fue disefiar una
combinacion triple con un tercer firmaco agregado
a la combinacion de platino-taxol, que no consiguio
los éxitos deseados™°.

Otras aproximaciones han intentado quimiotera-
pia de continuacion con la utilizacion de los mismos
farmacos o con quimioterdpicos sin resistencia cru-
zada.

El uso de la via peritoneal para la administracion
de farmacos ha mostrado una mejoria de la supervi-
vencia, pero a costa de una mayor toxicidad y com-
plicaciones, que la convierten en una via complica-
da, lo que dificulta continuar con el programa
terapéutico propuesto.

La definicion de enfermedad microscopica resi-
dual y la experiencia reportada con diferentes
aproximaciones y tratamientos convierten este cam-
po en interesante y prometedor a la hora de promo-
Ver nuevas aproximaciones.
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ENFERMEDAD MICROSCOPICA RESIDUAL

Existe un grupo importante de pacientes con
neoplasia de ovario en las que, tras cirugia citorre-
ductora y tratamiento quimioterdpico adyuvante,
no podemos poner de evidencia enfermedad resi-
dual mediante el empleo de métodos clinicos, pero
en las que la enfermedad posteriormente reapare-
cera.

El método mas habitual para mostrar la presencia
de enfermedad residual fue la laparotomia-laparos-
copia, conocida como second look (SL).

IMPACTO DEL LA CITORREDUCCION
SECUNDARIA

El estudio de McCreath et al'! se plante6 como
un estudio retrospectivo en 262 pacientes con SL
positiva y con remision clinica completa. El primer
objetivo fue la supervivencia global. Las pacientes
habian recibido tratamientos diversos, como CDDP
intraperitoneal, con o sin un segundo fiarmaco por
via intravenosa; se obtuvo una supervivencia glo-
bal de 262 pacientes, con una edad media de 54
anos.

Los tratamientos aplicados fueron otros firmacos
intraperitoneales o quimioterapia intravenosa uUnica-
mente. Dos de los factores analizados tuvieron sig-
nificado prondstico: la enfermedad residual tras la
cirugia primaria y la enfermedad microscopica resi-
dual a la SL microscopica.

Los tratamientos de segunda linea aplicados no
tuvieron impacto.

En el estudio de Dowdy et al'? se analiz6 a 150
pacientes, 145 con seguimientos completos. La su-
pervivencia media fue de 18 meses y en el analisis
univariante resultaron significativos la presencia de
enfermedad residual tras la primera intervencion, la
presencia de enfermedad en la SL y el grado tumo-
ral.

Las pacientes con enfermedad microscopica < 1
cm que quedaron con enfermedad microscopica con
la citorreduccion secundaria tuvieron mejor supervi-
vencia tras la SL (p = 0,003) (SM: 3,3, 2,5y 1,4
afnos).

Las pacientes con enfermedad macroscopica o
> 1 cm no presentaron diferencias significativas: 1,3
y 1 ano, respectivamente.
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Obeimar et al®® publicaron otro andlisis retrospec-
tivo de 179 pacientes, en estadio FIGO II, con ciru-
gia suboptima, o M-IV adecuadamente citorreduci-
dos y con respuesta clinica completa (cCR). En
pacientes con enfermedad macroscopica, se conti-
nuo con citorreduccion. Las pacientes con SL positi-
va recibieron quimioterapia como tratamiento de
segunda linea. La supervivencia desde la SL se con-
siderd el objetivo primario del estudio.

En 78 pacientes no se evidencié enfermedad re-
sidual. Las pacientes con sin enfermedad (NE), en-
fermedad microscopica (Em) y enfermedad macros-
copica (EM) tuvieron supervivencias de 60,6, 57,2 y
19 meses, respectivamente, y con diferencias signifi-
cativas.

La presencia de una enfermedad macroscopica
residual se comporté como un factor prondstico ad-
Verso.

Gaducci et al** publicaron un andlisis retrospec-
tivo de 81 pacientes, 31 de ellos con pCR, 7 con
enfermedad microscopica, 22 con enfermedad ma-
croscopica, 21 con enfermedad residual; 22 de los
43 pacientes con EM siguieron en citorreduccion,
11 completa, y 11 con reduccion a tamano menor de
2 cm.

Los pacientes con reduccion a Em tuvieron mejor
supervivencia que el resto (EM): 49 frente a 19,6
(p = 0,002). Los pacientes con EM < 2 c¢m tras la SL
tuvieron mejor supervivencia que aquellos con resi-
duo macroscopico (24 frente a 10 ms; p = 0,000D).
Se evidenci6 recurrencia en todos los casos, inde-
pendientemente de la enfermedad encontrada en el
momento de la SL.

Nicoletto et al”® presentaron un estudio prospec-
tivo con la hipétesis de que las pacientes con cCR
pueden beneficiarse de la SL en 102 pacientes con
cCR aleatorizadas en 2 brazos; en 48 pacientes se
realiz6 seguimiento Unicamente y en 46 pacientes
una SL.

De las pacientes con SL, 35 no presentaron per-
sistencia de enfermedad y 11 fueron positivas.

Las 11 pacientes recibieron quimioterapia de se-
gunda linea. La SL no impacté en la supervivencia
(SL frente a no SL), que fue del 65 y el 78%, respec-
tivamente (p > 0,005).

Como conclusién, podemos considerar que la
presencia de enfermedad tras citorreduccion y qui-
mioterapia adyuvante es un factor prondstico adver-
so y que la reseccion completa tras la SL positiva

tiene impacto en la supervivencia, pero esto no ocu-
rre con la SL diagndstica.

Se necesitan tratamientos para aquellas pacientes
con enfermedad residual con urgencia.

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS CON
FARMACOS TRAS LA DETECCION DE
ENFERMEDAD MICROSCOPICA RESIDUAL

Tratamientos con quimioterapia

Quimiolerapia sistémica en pacientes
con enfermedad residual tras la finalizacion
de la adyuvancia

Bolis et al® realizaron un estudio abierto, sin
controles, con topotecan en monoterapia, que inclu-
yO a pacientes con Em residual tras tratamiento con
CBDCA-taxol y SL con enfermedad residual < 2 cm.
Las pacientes presentaron estadios III-IV al diagnos-
tico.

Todas las pacientes documentaron una respuesta
a la quimioterapia > 50% con respecto a la enferme-
dad documentada tras la citorreduccion primaria.

Se incluy6 a un total de 38 pacientes. Se realizo
una third look con laparoscopia o laparotomia en
pacientes sin progresion después de 1 mes de la
finalizacion de la quimioterapia.

Se document6 una respuesta completa en 10 ca-
sos (28,5%; intervalo de confianza [IC] del 95%, 15,6-
59,5). La respuesta fue parcial en 1 (2,5%) paciente;
se demostrd progresion en 11 (31,4%) pacientes y
enfermedad estable en 13 pacientes.

La duracion media de la respuesta fue de 8 me-
ses (5-20). La supervivencia global a 1 ano fue del
82,8%. No se comunicaron toxicidades relevantes.

Quimioterapia de mantenimiento

El estudio mas representativo fue el publicado
por el grupo de Markman et al'”'® del SWOG/
GOG. En este estudio se aleatorizé a un total de
296 pacientes con respuesta clinica completa (da-
tos de ASCO 2000). Las pacientes recibieron 3 ci-
clos o 12 ciclos de paclitaxel a 175 mg/m? cada
4 semanas. Tras el fin de la quimioterapia, las
pacientes fueron observadas hasta la progresion.

Prog Obstet Ginecol. 2009;52(7):393-401
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Tabla 1. Resultados con quimioterapia de mantenimiento tras finalizar la quimioterapia sistémica

N.° pacientes Pauta tratamiento PFS os
Markman et al'7% 296 Paclitaxel Significativo NS
Placido et al 273 Topotecan NS NS
Pfisterer et al® 1.308 Topotecan NS NS
SWOG# 70 Interferén NS NS

NS: no significativo; OS: supervivencia global; PFS: supervivencia libre de progresion.

El analisis se realizé en funcién de la intencion de
tratamiento.

El estudio fue cerrado prematuramente por
el comité de control cuando se alcanzaron diferen-
cias significativas en el intervalo librede progresion
(22 frente a 14 meses [p = 0,01], que no fue signi-
ficativo para la supervivencia global (53 frente a
46 meses; p = 0,27).

Otros trabajos han estudiado la quimioterapia de
continuacion con farmacos sin resistencia cruzada,
como es el caso del trabajo publicado por De Placi-
do et al"®.

El objetivo de este ensayo fue estudiar el efecto de
la quimioterapia de mantenimiento con topotecan en
4 ciclos en pacientes con respuesta clinica completa.
Se incluyo a 273 pacientes; 137 pacientes recibieron
tratamiento con topotecin y 136 pasaron a observa-
cion. Un 65% de las pacientes presentaron estadio 111
al diagnéstico y un 10%, estadio TV. Tras la citorreduc-
cion primaria, un 46% no tenia enfermedad residual y
un 20% se consideré Optimamente citorreducidas.

Después de quimioterapia con CBDCA-paclitaxel,
un 87% presentd una respuesta clinica completa y
un 13% una respuesta parcial.

No se encontraron diferencias en ambos grupos
en cuanto al intervalo libre de progresion y a la
supervivencia global. Se permiti6 incluir a pacientes
con cirugia completa e incompleta.

El grupo de Pfisterer et al* estudié a un grupo
de 1.308 pacientes con carcinoma de ovario en
estadio IIb-IV tras la finalizacion de quimioterapia
con platino-paclitaxel, seguida de 4 ciclos de to-
potecan (TC-Top) (658 pacientes) o seguimiento
(650 pacientes), en un esquema trisemanal. El ob-
jetivo primario fue la supervivencia global y los
objetivos secundarios fueron el intervalo libre de
progresion, la respuesta, la toxicidad y la calidad
de vida.
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El intervalo libre de progresion fue de 18,2 meses
en el grupo con TC-TOp y de 18,5 meses en el grupo
control (hazard ratio = 1,01; IC del 95%; 0,86-1,18).

La supervivencia media a los 3 anos fue del 57%,
el 58,5% con TC y el 55,7% con TC-Top. Por su-
puesto, el brazo que siguié tratamiento con topote-
can present6 mayor tasa de efectos adversos.

Recientemente, el SWOG? ha publicado un nue-
vo trabajo con el uso de interferén semanal a dosis
de 50 x 10 MU X 6 semanas, por via intraperitoneal,
frente a observacion. Este ensayo se cerré prematu-
ramente por la falta de reclutamiento, con 74 pa-
cientes incluidas; 70 pacientes fueron evaluables
para el intervalo libre a la progresion y la supervi-
vencia global. No se han documentado diferencias
significativas en cuanto al intervalo libre a la progre-
sion (p = 0,50). La supervivencia global en el grupo
no tratado fue de 87 meses y no se ha alcanzado en
el grupo que recibié tratamiento.

El tratamiento con interferon fue bien tolerado y
no se reportaron defunciones relacionadas con el
tratamiento ni eventos adversos de grado 4. De este
ensayo no pueden derivarse conclusiones practicas.
Sin embargo, es interesante para el uso de biotera-
pia en este campo (tabla 1).

Quimioterapia intraperitoneal tras SL

En el estudio de Bakarat et al* se administraron
3 ciclos de quimioterapia intraperitoneal con CDDP
(100 mg/m*»-VP 16 (200 mg/m? como consolida-
cion en pacientes con SL negativa. Se tratd a un
total de 40 pacientes. Se compararon con 46 pacien-
tes contempordneas que siguieron unicamente con-
troles.

Fueron finalmente elegibles 36 pacientes, con
una edad media de 52 anos. Estaban en estadio II
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Tabla 2. Resultados con diferentes vias y farmacos

Quimioterapia sistémica
Bolis et al'®

Farmaco utilizado

Tasa de respuesta

Third look

Respuesta completa
Supervivencia al ano

Topotecdn i.v.

100% con > 50%

100% de las pacientes

1 (2,5% de las pacientes)
82,8% de las pacientes

Quimioterapia de mantenimiento
Markmann et al'”*®

Tratamiento Taxol de mantenimiento
N.° de pacientes 277 pacientes; 262 evaluables
Resultado Supervivencia globlal no significativa

Intervalo libre de progresion significativo

Quimioterapia intraperitoneal
Bakarat et al*

N.° pacientes con pCR 40

Tipo de quimioterapia CDDP-VP 16

Estadios [-II-IV

Comparado con 46 controles contempordneos
Seguimiento 36 meses

Recaida 39% pacientes tratadas

54% no tratadas
DFS 28,5 meses en grupo no tratado
No alcanzada en grupo tratado

Muggia et al®

Tipo de quimioterapia Mitoxantrona frente a FUDR
PFS al ano 18%

Supervivencia media 38 meses

PFS: supervivencia libre de progresion.

3 pacientes, en estadio III 31 mujeres y en estadio
IV 2 pacientes. El grado histologico fue: GI 2 pacien-
tes, GII 7 y GIII 25 pacientes, y no se registré en 2
casos. En cuanto a la enfermedad residual tras la
citorreduccion primaria, 13 pacientes no la presenta-
ron y se demostré enfermedad residual microscopica
en 36 pacientes. Se realiz6 un seguimiento medio de
36 meses en ambos grupos; el 39% de las pacientes
con quimioterapia intraperitoneal habian recaido,
comparado con 54% en el grupo de control. El in-
tervalo libre de enfermedad fue de 28,5 meses en el
grupo control y no se alcanzé en el grupo tratado;
este intervalo fue significativo a favor del grupo tra-
tado (p = 0,003).

El analisis multivariante mostré que el Gnico fac-
tor pronodstico fue el tratamiento aplicado.

En el estudio aleatorizado en fase II publicado
por Muggia y Liu®, pacientes con enfermedad resi-
dual tras citorreduccion primaria y quimioterapia
sistémica recibieron quimioterapia intraperitoneal
por enfermedad residual o tras segunda citorreduc-
cion a la enfermedad minima durante la SL. Se re-
cluté a pacientes dentro de los primeros 30 dias tras
la SL o citorreduccion. Las pacientes se estratificaron
segin la maxima enfermedad residual, microscépi-
ca: 0,5 cm y 0,5-1 cm; por el momento de su alea-
torizacion con respecto a la SL: 14 dias y 14-30 dias,
y por el valor del CA 125: < 35 o > 35.

El brazo de tratamiento fue de mitoxantrona 10 mg/
m? cada 2 semanas o 9 FUDR 3 g/m?*/dia durante
3 dias, cada 3 semanas por 6 ciclos. Se implantaron
reservorios para tratamiento intraperitoneal. Los farma-
cos se diluyeron en 1,5-2 1 de suero fisiologico. Se
incluy6 a 83 pacientes entre diciembre de 1998 y ene-
ro de 1994; se excluyé a 6 pacientes patologicas, 9
quirdrgicas y 29 pacientes no evaluables. El FUDR se
considero6 el firmaco de eleccion para continuar estu-
dios debido a una tasa de no progresion al afio del
15% y una supervivencia media de 38 meses (tabla 2).

Tratamientos con radioterapia
y radioinmunoterapia

El carcinoma de ovario puede considerarse una
enfermedad radiosensible; sin embargo, la administra-
cion de la radioterapia a las pacientes con carcinoma
de ovario y carcinomatosis peritoneal entrana dificul-
tades dosimétricas y tiene consecuencias a largo pla-
zo por toxicidad, ademds de dificultar la administra-
cion de una dosis potencialmente efectiva.

Radioinmunoterapia

La radioinmunoterapia como aproximacion permiti-
ria, mediante el uso de un anticuerpo ligado a un
agente radiactivo, la localizacion y la administracion
de una dosis de radioterapia letal a cualquier célula
que exprese en su membrana el antigeno al que
estaria dirigido el anticuerpo.

El grupo de Oei et al** analiz6 la administracion
del anticuerpo monoclonal HMFG1 (90-muHMFG1)
en el patron de recurrencia. Se incluyo a un total de
447 pacientes, con un seguimiento medio de 3,5

Prog Obstet Ginecol. 2009;52(7):393-401
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afos. Se apreciaron recaidas en 104 de las 224 de
las pacientes tratadas y en 98 de las 223 mujeres del
brazo control. Las pacientes tratadas presentaron
mas recaidas extraperitoneales (p < 0,05) y menos
intraperitoneales (p < 0,001). El impacto del trata-
miento solo se aprecié en las pacientes que presen-
taron enfermedad residual tras la cirugia primaria.
No se apreciaron diferencias significativas en cuanto
a la supervivencia global.

El trabajo de Meredith et al® es un estudio de
fase 1 de combinacién de interferén subcutidneo,
paclitaxel intraperitoneal y radioinmunoterapia intra-
peritoneal con lutecio 177 (Y7LU-CC49). Se traté a
pacientes con recurrencias confinadas a la cavidad
abdominal tras la primera linea de quimioterapia. El
paclitaxel se administr6 como radiosensibilizante y
con intencién antitumoral. Se traté a 34 pacientes
con los 3 agentes, con buena tolerancia; la toxicidad
mas resefiable fue la hematoldgica; 4 de 17 pacien-
tes con enfermedad medible experimentaron una
respuesta parcial, y 4 de 27 pacientes con enferme-
dad no medible presentaron intervalos libres a la
progresion de mas de 18, 21, 21 y 37 meses, respec-
tivamente.

El dltimo trabajo que comentaremos es el de Cri-
ppa et al®, en el que 16 pacientes con SL positiva y
enfermedad definida como < 0,5 cm recibieron ra-
dioinmunoterapia intraperitoneal con ™1 MOv18,
entre 30 y 40 dias tras la SL. Se realiz6 una third
look 90 dias después de la administracion intraperi-
toneal; 5 pacientes presentaron una respuesta com-
pleta, en 6 pacientes se confirmé enfermedad esta-
ble y en 5 mujeres, progresion. Tras 34 meses de
seguimiento, 1 paciente continuaba libre de enfer-
medad y 4 habian recaido, con un intervalo libre de
enfermedad medio de 10,5 meses.

Se han publicado otros trabajos (Molthoft CF, Ma-
raveyas A, Jacobs AJ, etc.) con resultados dispares.

Radioterapia

El uso de radioterapia abdominal completa puede
ilustrarse a partir del trabajo de Dowdy et al?, en el
que se aleatorizo a un total de 171 pacientes tras SL
positiva con Em (SL), seguida de cirugia citorreduc-
tora en el caso de EM (SLC). La dosis media admi-
nistrada fue de 25,5 Gy, con un boost pélvico en 120
pacientes y en ganglios paraérticos en 21 pacientes.
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La dosis planificada se administré a 123 pacientes.
Hubo una muerte relacionada con el tratamiento.

Un 41% de las pacientes no habian presentado
progresion a los 5 anos en el grupo de SL, y a 11
meses en el grupo de EM.

El 15% de las pacientes presentaron toxicidad de
intestino delgado. De este trabajo se desprende que
la radioterapia abdominal puede tener sentido en el
subgrupo de pacientes con Em residual.

Se han publicado otros trabajos en los anos se-
tenta y ochenta; sin embargo, la radioterapia no se
ha revelado como una estrategia terapéutica de cara
al tratamiento del cancer de ovario. Es posible que
con la aparicion de las nuevas técnicas de radiacion
(IMRT) pueda reconsiderarse el uso de esta modali-
dad terapéutica en monoterapia o combinada con
quimioterapia radiosensibilizante.

Radiofdrmacos

Uno de los radiofarmacos que se ha utilizado en el
tratamiento de las neoplasias de cavidades ha sido
el P32. En relacion con él debemos mencionar el
trabajo de Vergote et al*®, que estudiaron retrospec-
tivamente a 313 pacientes. La supervivencia a los 5
anos fue del 81% en el grupo tratado con P32 adyu-
vante y del 79% en el grupo tratado en el momento
de la SL. El P32 provocé complicaciones intestinales
en un 7% de las pacientes, 9 de las cuales tuvieron
que ser intervenidas.

Uso del valor de CA 125 al final de la
quimioterapia. El nadir como factor prondstico

Recientemente, se han publicado trabajos sobre
la importancia del nadir del CA 125 y el riesgo de
recaida.

En el trabajo publicado en ASCO 2006 por
Tanabe et al?, se estudié de manera retrospecti-
va el nadir del CA 125 en 84 pacientes con car-
cinoma de ovario en estadios II-IV. Segin este
trabajo, las pacientes con un nadir de CA 125 >
10 presentaron peor supervivencia libre de pro-
gresion y supervivencia global, con un riesgo
relativo para la supervivencia libre de progresion
y supervivencia global significativamente peor
(tablas 3 y 4).
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Tabla 3. Datos de supervivencia libre de enfermedad y global en el trabajo de Tanabe et al*® segun nadir de CA 125
al final de la quimioterapia
Media de: PFS oS
Nadir CA 125 19 meses 36,5 meses
HR PFS HR OS

>10 U/ml 0,39 (IC del 95%, 0,21-0,71)

0,28 (IC del 95%, 0,11-0,72)

HR: hazard ratio; OS: supervivencia global; PFS: supervivencia libre de progresion.

Tabla 4. Caracteristicas de las pacientes y nivel de Tabla 6. Supervivencia global y libre de progresion
nadir correlacionado con la supervivencia en segun nivel de CA 125 al final de la
el trabajo de Tanabe et al® quimioterapia adyuvante
N.° pacientes 84 PFS oS
Estadio III: 59
IV: 25 0-10 34 meses NA
Histologia Seroso: 71 11-20 20 meses 3,8 anos
No seroso: 13 21-35 14 meses 2,7 anos
Didametro tumor tras cirugia < 2 cm: 72 pacientes p = 0,003 p = 0,006

> 2 cm: 12 pacientes
Media: 535

Rango: 13-28190

< 10: 54 pacientes

> 10: 30 pacientes

CA 125 antes de la cirugia

Nadir CA 125

Tabla 5. Caracteristicas de las pacientes en el trabajo
de Nadal et al®>®
N.° pacientes 114
Estadios IC-IV
Histologia 56% seroso
12% endometrioide
16% pobremente diferenciado
Quimioterapia Platino-taxanol

El trabajo de Nadal et al*, publicado también en
ASCO 2006, estudia, de manera también retrospecti-
va, el nadir del CA 125 en 114 pacientes en estadios
Ic-1V, tratadas de manera similar con CDDP o CBD-
CA y taxanos. En este trabajo no se apreciaron dife-
rencias en cuanto al estadio FIGO vy el nadir del CA
125. Se establecieron 3 cortes para el nadir de CA
25: <10, 11-20 y 21-35 U/ml. El PFS, de acuerdo con
los 3 grupos, fue de 34, 20 y 14 meses, respectiva-
mente. La supervivencia media para el grupo con
nadir < 10 no estaba establecida en el momento de
la publicacion del abstract. La supervivencia global
fue de 3,8 y 2,7 afios, respectivamente, para los gru-
pos segundo y tercero (tablas 5y 6).

OS: supervivencia global; PFS: supervivencia libre de progresion.

El tercer estudio que debemos valorar en este
apartado es el publicado por Markman et al, ya co-
mentado previamente, con el uso de paclitaxel de
mantenimiento en pacientes con carcinoma de ova-
rio y respuesta clinica completa. Este estudio fue
positivo para el intervalo libre de progresion, pero
no en cuanto a la supervivencia global. En este es-
tudio, el nivel de CA 125 fue también estadistica-
mente significativo con un corte < 10 o > 10 como
valor pronostico (prueba de Cox p = 0,03).

CONCLUSIONES

El estudio de la enfermedad residual en pacientes
con carcinoma de ovario, tras citorreduccion prima-
ria y quimioterapia adyuvante, es importante a la
hora de establecer el pronéstico de las pacientes y
para considerar una estrategia terapéutica.

La calidad de la citorreduccion primaria se confir-
ma como uno de los factores clave en cuanto a la
calidad terapéutica de los programas en cancer de
ovario.

El uso de la SL puede tener una utilidad en el
caso de pacientes con EM que puedan ser citorredu-
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cidas nuevamente. No disponemos de propuestas
terapéuticas claras en el caso de las pacientes que
no presenten una pCR y los trabajos publicados han
aportado resultados contradictorios. Los nuevos far-
macos, como permetrexed, adriamicina liposomal y
bortezomib, pueden estudiarse en este contexto en
monoterapia 0 en combinacion con anticuerpos o
agentes biologicos.

El uso del nadir del CA 125 puede considerarse
como una herramienta sencilla de aprovechar y con
potencial aplicacion clinica para la seleccion de las
pacientes con mejor pronostico y para poder plantear
el tratamiento en las pacientes que lo presentan peor.

El uso de nuevos farmacos sin resistencia cruzada
en este subgrupo de pacientes puede aportar en el
futuro una mejora de sus perspectivas.
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