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RESUMEN

Introduccioén: el cancer epitelial de ovario cons-
tituye la primera causa de muerte por cancer gine-
colégico a nivel mundial. En Colombia cada afo se
presentan 8,7 casos nuevos por cada 100.000 mu-
jeres y se registran mas de 800 muertes por causa
de esta enfermedad. La cirugia constituye el pilar
de manejo de las pacientes con cancer epitelial de
ovario, su realizaciéon oportuna y la adecuada com-
binacién con otras estrategias terapéuticas busca
erradicar la enfermedad o, en los estados avanzados,
lograr volimenes tumorales microscépicos para
mejorar el prondstico. El objetivo de este trabajo
consiste en desarrollar recomendaciones basadas
en la evidencia para el diagnéstico y tratamiento
quirtrgico integral del cincer epitelial de ovario
en poblacién colombiana.

Materiales y métodos: guia de prictica clinica
basada en la evidencia, desarrollada por un panel
de expertos de la Asociacién Colombiana de Gi-
necélogos Oncologos. La Sociedad defini6 y validé
un total de 33 preguntas de interés para el manejo
quirtargico integral. Se llev6 a cabo una revisién de
literatura de guias de practica clinica y se actualizé
la evidencia de las gufas fuente usando revisiones

de literatura y estudios primarios experimentales
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DE OVARIO: GUIA DE PRACTICA CLINICA DE LA
ASOCIACION COLOMBIANA DE GINECOLOGOS

ONCOLOGOS (ASCGO)

y observacionales acordes con la naturaleza de cada
pregunta. Finalmente, se discutieron y validaron
las recomendaciones en la Asociacién mediante un
método participativo tipo panel de expertos.
Resultados: se resumen las recomendaciones basa-
das en la mejor evidencia disponible para la detec-
cién temprana y el diagnéstico del cancer epitelial
de ovario, el manejo quirtrgico en estados tempra-
nos y avanzados de la enfermedad, el seguimiento
y manejo de las recaidas, asi como el manejo con
intencién paliativa.

Conclusiones: esta GPC fue desarrollada utilizan-
do procedimientos sistematicos y la mejor evidencia
disponible. Se espera que tenga un impacto positivo
en el manejo y los desenlaces de las pacientes que
padecen de esta enfermedad.

Palabras clave: neoplasias ovéricas, diagnéstico,
procedimientos quirtrgicos de citorreduccion,

Guia de Practica Clinica.

ABSTRACT

Introduction: Epithelial ovarian cancer is the
primary cause of death from gynaecological cancer
in the world. In Colombia, every year there are 8.7
new cases for 100,000 women and more than 800

deaths as a result of this disease. Surgery is the
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mainstay for management of patients with epithelial
ovarian cancer. The aim, when performed in a
timely fashion and in combination with the right
therapeutic strategies, is to eradicate the disease
or, in advanced stages, to achieve microscopic
tumour volumes in order to improve prognosis.
The objective of this work is to develop evidence-
based recommendations for the diagnosis and
comprehensive surgical treatment of epithelial
ovarian cancer in the Colombian population.
Materials and methods: Evidence-based clinical
practice guideline developed by an expert panel
from the Colombian Association of Gynaecologic
Oncologists. A total of 33 questions of interest
for comprehensive surgical management were
defined and validated in the Society. A review of
the literature on clinical practice guidelines was
conducted. The evidence of the source guidelines
was updated using reviews of the literature and
primary experimental and observational studies
according to the nature of each question. Finally,
the recommendations were discussed and validated
in the Association using a participatory expert panel
method.

Results: A summary of recommendations of the
best available evidence for early detection and
diagnosis of epithelial ovarian cancer, surgical
management of early and late stages of the disease,
follow-up and management of recurrences, as well
as management with palliative goals.
Conclusions: This CPG was developed using
systematic procedures and the best available
evidence. It is expected to have a positive impact
on management and outcomes of patients suffering
from this disease.

Key words: Ovarian neoplasms, diagnosis,
cytoreductive surgical procedure, Clinical Practice

Guideline.

OBJETIVO Y ALCANCE
DE LA GUIA

Formular y difundir recomendaciones basadas en la

evidencia para el diagnéstico de masas anexiales y el

tratamiento quirdrgico del cancer epitelial de ovario
en mujeres mayores de 18 afios en Colombia, como
estrategia para mejorar la calidad en la atencién,
reducir la variabilidad en el manejo de la entidad y
y disminuir la mortalidad en estas pacientes.

La guia valora aspectos desde el diagnéstico de
masas anexiales hasta algunos del manejo paliativo
del cancer epitelial de ovario (CEO), por tanto,
los usuarios son médicos generales, ginecélogos y
ginecélogos oncélogos.

Las recomendaciones formuladas en el docu-

mento se dirigen a dos poblaciones especificas:

— Mujeres mayores de 18 afios con masa anexial
€n proceso diagnéstico.
— Mujeres mayores de 18 afos con diagnéstico de

cancer epitelial de ovario en cualquier estadio.

INTRODUCCION

El cancer epitelial de ovario ocupa el cuarto puesto
en frecuencia entre todas las enfermedades ma-
lignas de las mujeres después de los canceres de
mama, cuello uterino y endometrio, sin embargo,
constituye la primera causa de muerte por cincer
ginecolégico en el mundo (1). En Colombia cada afio
se presentan 8,7 casos nuevos por cada 100.000 mu-
jeres (2) y se estima que alrededor de 800 muertes
anuales se producen a causa de la enfermedad (3).

Esta neoplasia se comporta como una enfer-
medad heterogénea, que incluye varios tipos his-
tol6gicos, con distintos grados de diferenciacién
(1). El cancer epitelial representa el 90 % de todas
las neoplasias malignas del ovario en poblacién ge-
neral (4), siendo el tipo histolégico mas frecuente
el seroso papilar, seguido por los tipos mucinoso,
endometrioide, de células claras, transicional, mixto
y los tumores indiferenciados (5).

A pesar de que la supervivencia a 5 afos en
los estadios tempranos (FIGO 1y II) (tabla 1) es
superior al 80% en comparacién con los estadios
mas tardios (FIGO Il y IV) (tabla 1), la mortalidad
global de la enfermedad es elevada, debido a que

cerca del 70 % de las pacientes se diagnostican en
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estadios avanzados (6). Esto se debe principalmente
a que los estadios tempranos son asintomaticos o
se manifiestan con sintomas inespecificos, lo que
hace que la enfermedad pase desapercibida en sus
estadios iniciales, y a las dificultades existentes para
un adecuado diagnéstico precoz (7).

Aunque el impacto de la quimioterapia en la
supervivencia de la enfermedad ha sido sustancial,
la evolucion de las técnicas quirdrgicas en la cirugfa
de citorreduccién primaria con el fin de lograr vola-
menes tumorales microscépicos minimos es el factor
prondstico més importante (8). El uso de abordajes
quirdrgicos ultrarradicales ha cobrado importancia
en el manejo de las pacientes (9), asi como su com-
binacién con regimenes de quimioterapia (10), para
lograr mejores resultados en términos de supervi-
vencia. Otras consideraciones importantes proceden
del manejo quirtrgico de los estadios tempranos, en
especial las relacionadas con la preservacién de la
fertilidad, el manejo conservador, asi como el papel
de la cirugia minimamente invasiva.

El presente documento resume un conjunto de
recomendaciones basadas en la evidencia y formu-
ladas por un panel de expertos de la Asociacion
Colombiana de Ginecélogos Oncélogos, sobre
las alternativas diagnésticas y terapéuticas para el
manejo quirtrgico integral del cancer epitelial de
ovario (CEO). La revision detallada de la evidencia
se describe con mayor detalle en la Guia de Prdctica

Clinica para el manejo quirtrgico del cdncer epite]ia] de

ovario (11).

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un proceso de adaptacién y actualizacién
de guias, con formulacién de recomendaciones me-
diante un panel de expertos integrado por especia-
listas seleccionados por la Asociaciéon Colombiana de
Ginecdlogos Oncélogos (ASCGO). En una primera
instancia se definié el grupo desarrollador de la guia,
el cual estaba integrado por un panel de seis expertos
clinicos procedentes de diferentes regiones del pais
y por un grupo de profesionales con experiencia en

la sintesis y el uso de evidencia en cincer.

Se definieron 33 preguntas de interés clinico para
el manejo quirtrgico integral, las cuales fueron con-
sultadas y validadas en una conferencia nacional con
especialistas clinicos de la Asociacién. Las preguntas
incluidas abordaron aspectos relacionados con la
deteccién y el diagnéstico del cancer epitelial de
ovario, el manejo quirdrgico en estados tempranos
y avanzados de la enfermedad, la combinacién de la
cirugfa con otras modalidades como la quimiotera-
pia, el seguimiento posterior al manejo primario, el
diagnéstico y tratamiento de las recaidas posterior al
manejo primario, y el manejo con intencién paliativa.

Se llevé a cabo una revisién de literatura en dos
etapas. En la primera se buscaron guifas de practi-
ca clinica basadas en evidencia que incluyeran las
preguntas de interés. Las principales fuentes de
informacién fueron las bases de datos de la Red
Internacional de Guias (GIN, por su sigla en inglés)
(12) y el repositorio de guias National Guideline
Clearinghouse (NGC) de Estados Unidos (13). Se
utilizaron términos de bisqueda relacionados con
“cancer de ovario”, “neoplasias del ovario”, “tumo-
res del ovario” y “céncer epitelial de ovario”, no se
realizaron restricciones por idioma, fuente o grupo
desarrollador. A partir de las referencias encontra-
das, se seleccionaron gufas de practica clinica que
hubieran sido publicadas entre enero de 2010 y
diciembre de 2014. El cuerpo de guias encontradas
se complementé con nuevas referencias citadas en
los documentos hallados y mediante una busqueda
de literatura gris disponible en el buscador Google
Académico. Se pregunt6 a expertos clinicos sobre
la existencia de otras guias o consensos.

Del total de 25 documentos que fueron selec-
cionados y calificados con la herramienta AGREE 11
(14), se emplearon 13 guias de préctica clinica con
sus tablas de evidencia como fuente de informacién
(15-27). Se extrajeron las recomendaciones en una
matriz disefiada para tal fin, que permitia registrar
la evidencia fuente referenciada por cada desarrolla-
dor. Para garantizar la vigencia y exhaustividad de la
evidencia, en una segunda etapa se llevaron a cabo

revisiones de literatura dirigidas a identificar publi-
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caciones posteriores a la fecha de busqueda de cada
guia fuente, se seleccionaron revisiones sistematicas,
ensayos clinicos aleatorizados para las preguntas de
intervencion y, en algunos casos, estudios observa-
cionales analiticos cuando no se encontraba mejor
evidencia disponible. La evidencia fue recuperada
de Medline, Embase y Cochrane Library.

Se construyeron tablas y resimenes de evidencia
para cada pregunta, y se formularon recomen-
daciones preliminares para cada una de ellas por
parte de los expertos clinicos participantes; estas
recomendaciones fueron revisadas y discutidas en
una conferencia tipo panel de expertos organizada
por la Asociacion. El grado de fuerza de cada reco-
mendacién se establecié de acuerdo con el nivel de
la evidencia de la cual proviene (tabla 2). Las reco-
mendaciones finales y la evidencia que la soporta,
asf como las herramientas empleadas, pueden ser
consultadas en detalle en la publicacién completa
de la guia (11).

El presente trabajo se desarrollé por expertos
clinicos, de acuerdo con las consideraciones éticas
para la investigacién en humanos, garantizando la
veracidad de los resultados y la idoneidad de los

investigadores.

RESULTADOS

A continuacion se presentan las recomendaciones
de acuerdo con cada pregunta realizada. En la tabla

3 se resumen las recomendaciones clave.

Deteccién temprana y diagnoéstico del
cancer epitelial de ovario

Es necesario conocer e identificar los factores de
riesgo para cancer de ovario en mujeres por encima
de los 30 afios, y en especial aquellas mayores de
50 afios, para poder orientar su estudio en casos
justificados.

Los factores de riesgo para desarrollar cancer

epitelial de ovario son:

— Nuliparidad

— Menarquia temprana

— Menopausia tardia

— Raza blanca

— Edad (mayores de 50 afios)

— Ubicaci6n geografica (Norteamérica y norte
de Europa)

— Historia familiar

— Historia personal de cancer de seno

— Factores étnicos

No se ha comprobado que el uso de terapia de
reemplazo hormonal, terapias de fertilidad, o el uso
de talco sean factores de riesgo para el desarrollo
de esta neoplasia.

Punto de buena prdctica clinica

Mujeres que asisten a la practica médica general,
que presenten uno o mas sintomas de distensién
abdominal con o sin dolor abdominal, dolor pél-
vico, sensacién de llenura, dificultad para comer
o sintomas urinarios, en los Gltimos tres meses, y
que hayan requerido consultas repetidas, deben ser
evaluadas para descartar un diagnéstico de cancer
de ovario, en especial si son mayores de 50 afios.

A toda paciente con presencia de ascitis, masa
abdominal o masa pélvica palpada en el examen
médico o por la paciente, se le debe descartar un
cancer de ovario.

Punto de buena prdctica clinica

Se recomienda utilizar los indices de riesgo de ma-
lignidad que combinan por lo menos dos pruebas
para diferenciar entre una masa anexial benigna o

maligna y asf orientar su manejo.
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— Se recomienda utilizar el indice de riesgo de
malignidad que tiene en cuenta los hallazgos del
ultrasonido, el estado de menopausia y el valor
del CA 125 con un punto de corte de 200 Ul/
mL (ver Anexo 1).

— En menores de 40 afos con masas complejas
de ovario se deben solicitar otros marcadores
(ACE, alfa FP, Beta HCG, LDH) para descartar
tumores germinales 0 metastasicos.

— Elalgoritmo ROMA muestra buen rendimiento
diagnéstico en mujeres posmenopausicas para
diferenciar entre una masa ovarica benigna y
una maligna; sin embargo, su uso estd limitado
a aquellos centros en donde es posible medir el
marcador sérico HE4.

Fuerza de la recomendacién: moderada

El examen primario de eleccién para confirmar una
masa pélvica debe ser el ultrasonido transvaginal o,

si no es posible, transabdominal.

— Si se encuentra disponible, es mejor realizarlo
con técnica 3D para caracterizar las lesiones.

— No se recomienda utilizar resonancia magnética
como primera opcién para el diagnéstico de una
masa pélvica, pues su sensibilidad y especificidad
son similares a las del ultrasonido, pero su costo
es mucho més elevado. Su uso solo estd recomen-
dado en caso de que no sea posible caracterizar
la lesién por ultrasonido.

— Se recomienda el uso de la tomografia axial
computarizada (TAC) para evaluar la presencia
de enfermedad extrapélvica y caracterizarla.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Consejeria genética familiar

Se recomienda remitir a consejeria genética aaque-

llas mujeres con antecedentes personales o familia-
res de parientes en primero o segundo grado que
hayan presentado cancer relacionado (seno, ovario
o S. de Lynch). Especialmente si hay familiares que
sean portadores de mutaciones BRCA 1 o 2.

Punto de buena prdctica clinica

Generalidades del manejo quirﬁrgico inicial
del cancer epitelial de ovario (figura 1)

Frente al hallazgo incidental de cincer de ovario

se recomienda:

— Registrar cuidadosamente todos los hallazgos en
el protocolo intraoperatorio, tomar una biopsia
y enviarla a patologia.

— Remitir a la paciente a un equipo multidiscipli-
nario especializado en cincer ginecoldgico.

— Abstenerse de realizar procedimientos con
cirugfas citorreductoras hasta que la paciente
tenga confirmacion histolégica y se planee una
intervencion adecuada para su diagnéstico his-
tol6gico especifico.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Se recomienda remitir a ginecologia oncoldgica a
toda paciente con sospecha clinica de cancer de
ovario, bien sea por estudios imagenoldgicos o de
marcadores tumorales, para manejo multidisci-

plinario.

— Pacientes con estudios de ultrasonido sospe-
chosos de cancer de ovario, CA 125 mayor
de 200 Ul/mL y ascitis deben ser remitidas a
ginecologia oncoldgica.

— Se recomienda el uso del indice de malignidad
de Jacobs IRM 1 para clasificar los casos.

Fuerza de la recomendacién: moderada
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8. ¢Cudl es la efectividad y sequridad de la
salpingooforectomia bilateral (SOB) profildctica
en pacientes posmenopdusicas con y sin factores
de riesgo? (17, 18, 23, 26, 65-82)

La salpingooforectomia bilateral estd recomendada
en mujeres con mutaciones BRCA1 y BRCA2, ideal-
mente en edades entre 35 y 40 afios y con paridad
satisfecha. La edad puede modificarse de acuerdo
con la edad més temprana de diagnéstico familiar
de cancer.

En mujeres posmenopdusicas sin factores de
riesgo no hay informacién suficiente que permita
recomendar o no su utilizacién. Se recomienda
informar a las pacientes sobre el potencial riesgo-
beneficio de la salpingooforectomia bilateral de
forma individual.

Fuerza de la recomendacién: moderada

9. ¢Cudl es el papel de la salpingectomia
profildctica en paciente sin riesgo? (83-91)

Para mujeres con riesgo promedio de cancer de
ovario, quienes son llevadas a histerectomia por
condiciones benignas, no hay estudios que permi-
tan establecer una recomendacién sobre el uso de
la practica de salpingectomia bilateral. Sin embargo,
series de casos no han mostrado efectos adversos
mayores al realizar este tipo de intervenciones.

Fuerza de la recomendacién: débil

10. <Cudles son los pasos que se deben seguir
para la clasificacion intraquirirgica de las
pacientes con cdncer de ovario? (15, 18, 23, 24,
92-99)

Se recomienda realizar laparotomia de estadifica-
ci6n exhaustiva, la cual incluye laparotomia mediana
para permitir la evaluacién detallada del abdomen
y la pelvis; histerectomia abdominal total; salpin-
gooforectomia bilateral y omentectomfa infracélica;
biopsias de cualquier depésito peritoneal; biopsias
aleatorias del peritoneo pélvico y abdominal; y la
evaluacién de ganglios linféticos retroperitoneales
mediante una reseccién ganglionar en caso de com-

promiso macroscépico o linfadenectomia pélvica y

paraadrtica completa en caso de no encontrar lesién
macroscopica, siempre que se logre citorreduccién
completa en la cavidad abdominal.
Procedimientos minimamente invasivos pueden
ser utilizados en sospecha de estadios tempranos en
pacientes seleccionados, y deben ser realizados por
ginecélogos oncélogos con experiencia.

Fuerza de la recomendacién: moderada

11. <Cudles son los criterios prequiriirgicos

para definir entre citorreduccion primaria y
quimioterapia neoadyuvante? (100, 101)

Se recomienda considerar la quimioterapia neo-
adyuvante en aquellas pacientes con compromiso
severo de su estado general, o en aquellos estadios
IIC o 1V, en los cuales no es posible garantizar una

citorreduccién completa.

— Aplicable en los casos que requieren una re-
seccién intestinal mayor de 1,5 m o multiples
resecciones intestinales.

— En caso de metdstasis intrahepética o extraab-
dominal no resecable.

— En caso de tumor mayor de 2 cm alrededor de
la arteria mesentérica superior o detrds de la
porta hepitica.

Punto de buena prdctica clinica

12. ¢Cudl debe ser el abordaje oncologico de la
paciente con cdncer de ovario y ciru(gfa previa
incompleta? (15)

Para las pacientes con cirugia previa o estadificacion

incompleta se recomienda:

— En presuntos estadios IA o IB, grado I, completar
cirugfa y realizar estadificacién quirtrgica.

— En presuntos estadios IA o IB, grados II o III,
o células claras, completar cirugia y realizar
estadificacién quirtdrgica.

— En presuntos estadios II, II1, IV, realizar cirugia
de reduccion del tumor si hay sospecha de en-
fermedad residual potencialmente resecable. Si

se sospecha enfermedad residual no resecable,
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realizar quimioterapia neoadyuvante y conside-

rar la realizacién de cirugia de intervalo.

Nota: considere cirugia previa incompleta si
existe: Gtero intacto, anexo intacto, omentum no
removido, documentacién de estatificacién incom-
pleta, enfermedad residual, potencialmente reseca-
ble, carcinoma invasivo oculto que se encontré en
el momento de la cirugia de reduccién del riesgo.

Punto de buena prdctica clinica

La laparoscopia es la via preferible parala SOB profi-
lactica indicada en la mujer con riesgo hereditario de
CEO. La laparoscopia puede ser la via de acceso para

pacientes con aparente CEO en estadios tempranos.

— La laparoscopia se puede utilizar como cirugia
reestadificadora en pacientes con cirugia previa
incompleta y aparente estadio temprano.

— En caso de sospecha de irresecabilidad por
estudios imagenolégicos, la laparoscopia puede
utilizarse para la verificacién de resecabilidad o
irresecabilidad para el inicio de quimioterapia
neoadyuvante. Deben describirse juiciosamente
los hallazgos en la descripcién. Se pueden utilizar
indices validados en la literatura.

— Lalaparoscopia no muestra diferencia en evolu-
cién oncoldgica comparada con cirugia abierta
en tumores infiltrantes en estadios tempranos
o tumores borderline.

— Lalaparoscopia puede ser considerada en cirugia
preservadora de la fertilidad.

— La laparoscopia debe ser discutida con el pa-
ciente y elegirse de acuerdo con preferencias de
la paciente y del cirujano.

— En caso de decidirse la via laparoscépica, esta
siempre debe ser realizada por un ginecélogo
oncélogo.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Manejo del cancer epitelial de ovario
en estadios tempranos (ﬁgura 1)

En estadios tempranos el manejo estdndar reco-

mendado es la cirugfa, la cual incluye:

— Incisién mediana infraumbilical.

— Toma de muestra de ascitis o, en su ausencia,
lavados peritoneales.

— Histerectomia abdominal + salpingooforecto-
mfia bilateral.

— Reseccion de lesiones peritoneales sospechosas
o biopsias peritoneales aleatorias en caso de no
evidencia de lesién macroscépica.

— Omentectomia infracélica.

— Linfadenectomia pélvica y paraaértica.

En pacientes con deseo genésico se recomienda
salpingooforectomia unilateral.

La via laparoscépica puede considerarse para
el diagnéstico y la estadificacién, y ser parte del
tratamiento en estadios tempranos; sin embargo,
son necesarios estudios aleatorizados y controlados.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Se debe tomar una muestra de liquido ascitico para
Citologia. En ausencia de ascitis, se tomard muestra
para citologfa con suero fisiol6gico de: fondo de saco
anterior, fondo de saco posterior, goteras parieto-
célicas derecha e izquierda y citologia de ctpulas
diafragmaticas.

Punto de buena prdctica clinica

La toma de biopsias peritoneales incluye:

— Visualizar y palpar todas las superficies perito-

neales.
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— Resecar todas las adherencias sospechosas y no
sospechosas.

— En ausencia de evidencia macroscépica de
tumor, se deben tomar biopsias peritoneales
aleatorias en fondo de saco anterior, fondo de
saco posterior, goteras parietocélicas y Cﬁpula
diafragmatica (raspado para citologia).

Fuerza de la recomendacién: débil

17. Cudl es el papel de la apendicectomia

en el manejo de la paciente con cdncer de ovario?
(23-25, 118-122)

Se debe realizar apendicectomia en caso de eviden-
cia macroscépica de compromiso tumoral. También
se recomienda este procedimiento en tumores mu-
cinosos y seudomixoma peritoneal.

Fuerza de la recomendacion: débil

18. ¢Cudl es la efectividad y seguridad de la
linfadenectomia radical frente al muestreo
ganglionar en estadios tempranos?

(15, 25, 94, 96)

Se recomienda realizar linfadenectomia pélvica y
paraadrtica en las pacientes con cancer epitelial de
ovario en estadios tempranos.

Fuerza de la recomendacién: moderada

19. ¢Cudles son las indicaciones y rol de la
biopsia por congelacion durante el abordaje
quiriargico? (18, 23, 27, 96, 112, 123-125)

Se recomienda el uso de la biopsia por congelacién
para confirmar enfermedad maligna y desarrollar

un algoritmo de manejo individual.

— Se deben considerar las limitaciones de la misma
en casos de tumores con bajo riesgo de malig-
nidad.

— Las pacientes que deseen mantener potencia]—
mente la fertilidad deben tener una evaluacién
intraoperatoria con biopsia por congelacién.

— En cirugia de preservacion de la fertilidad se
puede realizar (si es técnicamente factible) si

los resultados de la biopsia por congelacién son

positivos para tumor maligno de células ger-
minales, cancer epitelial de ovario estadio I o
tumores borderline.

— Se debe evitar hacer procedimientos radicales
sin biopsia por congelacién en casos en los que
exista duda.

Fuerza de la recomendacién: moderada

20. ¢Cudl es la indicacion de quimioterapia
posoperatoria en estadios tempranos?

(15, 23-25, 95, 123, 126)

Se recomienda el uso de adyuvancia en estadios IA
(G3), IB (G2, G3), IC y IIA, en tumores de células
claras en cualquier grado o estadio, durante tres a
seis (6) ciclos con quimioterapia complementaria.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Condiciones especiales (figura 2)
21. ¢Cudl es el manejo quirtrgico de la paciente
con diagnostico de CEO borderline? (22, 23, 27,
127-133)
En mujeres con cirugia completa la paciente debe
ser llevada a observacién. En caso de cirugfa incom-
pleta, evaluar el deseo de fertilidad.

En mujeres menores de 40 afios debe considerar-
se cirugfa conservadora de fertilidad si la paciente

lo desea.

— En caso de cirugia conservadora de fertilidad:
— SOU (para tumor unilateral). Considerar
cistectomia en caso de compromiso bilateral.
— Exploracién de cavidad (reseccién de implan-
tes).
— En caso de no preservacién de fertilidad
— Histerectomia abdominal.
— SOB.
— Exploracién cavidad (reseccién de implantes).
— Se debe realizar citorreducciéon completa en caso

de recaidas.

La laparoscopia es una opcién posible para el
manejo de los tumores borderline.

Fuerza de la recomendacion: débil
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22. ¢Cudles son las condiciones para realizar
cirugia conservadora de fertilidad en paciente con
CEO en estadios iniciales? (18, 23-25, 27, 128,
130, 134-141)

La cirugia conservadora de fertilidad puede tenerse
en cuenta en mujeres menores de 40 afos que deseen

paridad, con estadios IA (grados Iy IT) y IC (grado 1).

— La paciente debe recibir informacién completa
del procedimiento y posibles desenlaces.

— Debe incluirse estadificacién completa de la
enfermedad como parte del procedimiento.

— En casos seleccionados se sugiere utilizar la via
laparoscépica.

— Debe considerarse completar cirugia cuando
esté satisfecho el deseo de paridad.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Manejo del cancer epitelial de ovario

en estadios avanzados (figura 1)

23. ¢Cudl es la efectividad y seguridad de la
cirugia ultrarradical en el manejo de la paciente
con CEO avanzado? (9, 10, 15, 18-20, 23-25,
94, 142-149)

Se recomienda la cirugia como manejo estdndar
inicial de la paciente con cancer epitelial de ovario,
con el objetivo de clasificar la enfermedad y lograr
una citorreduccion completa.

La cirugia radical debe incluir: histerectomia
abdominal, salpingooforectomia bilateral, omen-
tectomia, linfadenectomia pélvica y paraadrtica,
reseccién de superficies peritoneales, resecciones
intestinales, resecciones hepaticas, cola de pancreas
y esplenectomia. Estas cinco tltimas solo en caso de
evidencia de tumor macroscépico de estos 6rganos.

Fuerza de la recomendacién: moderada

24. <Cudles son las estrategias para lograr una

citorreduccion completa u optima en pacientes con
CEO avanzado? (9, 18, 23-25, 142, 143, 150, 151)
Se recomienda la citorreduccién completa como
objetivo quirtrgico, para lo cual se prefiere el abor-

daje ultrarradical en pacientes con CEO avanzado.

Se recomienda acceder al abdomen superior
como parte del abordaje ultrarradical, para lo cual
es indispensable desarrollar equipos de trabajo
multidisciplinarios.

Fuerza de la recomendacion: moderada

25. ¢Cudl es la efectividad y seguridad de

la linfadenectomia en la paciente con CEO
avanzado? (Opinion de expertos)

Se recomienda hacer linfadenectomia pélvica y
paraadrtica en pacientes con cancer epitelial de
ovario en estadio avanzado solamente cuando se
logre la citorreduccién completa o exista evidencia
de compromiso ganglionar (imagenes o palpacién).

Fuerza de la recomendacién: fuerte

26. <Cudles son las indicaciones y el alcance de
la citorreduccion secundaria en pacientes con
CEO? (18, 24, 25, 152-158)
Se recomienda la citorreduccién secundaria en
pacientes sensibles al platino que recaen en forma
loco-regional seis meses o més posteriores al tra-
tamiento primario.

El objetivo debe ser la citorreduccién completa.

Fuerza de la recomendacién: moderada

27. ¢Cudl es el momento adecuado durante la
quimioterapia neoadyuvante para realizar la
cirugia de intervalo? (9, 15, 18, 23-25, 101,
159-162)

Se sugiere la neoadyuvancia como alternativa tera-
péutica en el grupo de pacientes de alta comorbi-
lidad, estadios ITIIC/1V, o en aquellos que cumplan
los criterios de Leuven para irresecabilidad.

No existe consenso o evidencia acerca del na-
mero de ciclos de quimioterapia previos a la cirugfa
de intervalo.

Al terminar el 3 o 4 ciclo de quimioterapia se
debe realizar evaluacién clinica e imagenoldgica y
CA125 si este ha estado elevado previamente, con
el fin de decidir la cirugia de intervalo.

Fuerza de la recomendacién: fuerte
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La quimioterapia intraperitoneal (IP) debe con-
siderarse de forma individual, en casos de cdncer
epitelial de ovario avanzados (estadio III o mas),
en consenso con oncologia clinica, el paciente y su
familia, en pacientes con citorreduccién 6ptima
atendidas en centros especializados con capacidad
de manejo integral.

Se recomienda limitar el uso de quimioterapia
intraperitoneal hipertérmica (HIPEC) en el aborda-
je primario o en la recaida del CEO a pacientes en
estados avanzados atendidas en centros especializa-
dos exclusivamente en el marco de estudios clinicos.

Fuerza de la recomendacién: fuerte

Seguimiento y manejo de las recaidas

En cada visita de seguimiento debe realizarse una
historia clinica y un examen fisico completos, in-
cluyendo el examen pélvico. Si no hay sintomas
sugestivos de recaida (similares a los de un tumor
primario), no hay obligatoriedad de tomar ningtin
examen paraclinico. De acuerdo con lo hallado en
la entrevista o el examen fisico puede, en cada caso,
ser necesario ordenar niveles de CA125 u otros mar-
cadores tumorales cuando aplique (como antigeno
carcinoembrionario), particularmente si estuvieron
elevados anteriormente, y en aquellos casos en los
que se considere que con una deteccién temprana
es posible una citorreduccién secundaria benéfica
para la paciente; asi mismo, se debe considerar
tomar imdgenes diagnésticas (rayos X, ecografia,
resonancia magnética, tomografia axial, PET-CT).

En caso sugestivo de recaida se recomienda va-
lorar a la paciente en junta multidisciplinaria. Las
visitas de seguimiento tras el tratamiento deben ser
realizadas cada 3-4 meses los primeros dos anos,
cada 6 meses entre el tercer y quinto afio y anual-
mente a partir del quinto afo.

Punto de buena prdctica clinica

En los casos en los cuales sea realizada quimiote-
rapia adyuvante, el control debe realizarse también
por el ginecdlogo oncélogo con periodicidad bimes-
tral mientras se esta realizando su administracién.

Fuerza de la recomendacién: moderada

Larecaida posterior al tratamiento en pacientes con
CEO hace referencia a la aparicién de la enfermedad
después del tratamiento primario. Esta puede ser

clasificada como clinica o seroldgica.

® Recaida clinica. Aparicién de sintomas sugestivos
de la enfermedad (similares a los del tumor pri-
mario) o atribuidos a localizaciones secundarias,
con evidencia de tumor en el examen clinico o

en las imégenes que se practiquen.

® Recaida serolégica

— Pacientes con elevacién del CA125 antes del
tratamiento en quienes se haya normalizado:
elevacién igual o superior a 70 Ul/mL en dos
muestras tomadas con al menos una semana
de diferencia' (dos veces el valor superior
normal).

— Pacientes con elevacién del CA125 antes del
tratamiento en quienes nunca se normalizé:
elevacién de dos veces el nadir (valor minimo
alcanzado) en dos muestras tomadas con al
menos una semana de diferencia.

— Pacientes con valores normales de CA125
antes del tratamiento: elevacion igual o su-
perior a 70 UI/mL en dos muestras tomadas
con al menos una semana de diferencia.

Punto de buena prdctica clinica

En casos de recaida serolégica deben tomarse estu-

dios imagenolégicos conducentes a identificar la lo-

1 Se debe tener presente que la vida atil del CA125 es de médximo dos
semanas, por tanto, la segunda prueba debe tomarse en este periodo.
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calizacion y extensién de la enfermedad recurrente
con el objetivo de planear la conducta subsecuente.
Resultan de utilidad la TAC abdominopélvica con
contraste, y de térax, la resonancia magnética y la
tomografia por emisién de positrones en combina-
ci6n con la TAC (PET-CT). En todos los casos se
recomienda definir en una junta médica multidis-
ciplinaria la conducta que se debe seguir.

En caso de documentarse una recaida exclusi-
vamente seroldgica, sin evidencia de representacién
clinica ni imagenolégica, en pacientes con cdncer de
ovario, la paciente debe ser evaluada por una junta
médica que incluya las especialidades de ginecologia
oncolégica y oncologia clinica, y que formule una
recomendacidn ante las circunstancias individuales.
Las posibilidades de manejo de esta condicién pue-
den seguir diferentes recomendaciones tales como
postergar el inicio de tratamiento hasta que existan
manifestaciones clinicas (sintomas) o considerar
otras opciones como el inicio de tratamiento con
quimioterapia, terapia hormonal, o la incorporacién
de la paciente en ensayos clinicos.

Punto de buena prdctica clinica

Manejo paliativo del cancer epitelial

de ovario

32. ¢Cudles son los criterios para declarar una
paciente como no susceptible de manejo con
intencion curativa y remitir a cuidado paliativo?
(23, 180)

En las pacientes con persistencia, progresién de la
enfermedad o toxicidad limitante, debe decidirse
si seran sometidas a otras lineas de quimioterapia
o se reorienta la intencién del tratamiento hacia el
control de los sintomas y cuidados de soporte. Es-
tas pacientes también podrian incluirse en ensayos
clinicos donde estén disponibles.

Punto de buena prdctica clinica

33. ¢Como debe ser el manejo paliativo de la
obstruccion intestinal en la paciente con CEO
avanzado? (18, 180-186)

Los procedimientos de intencién paliativa en las
pacientes con cancer de ovario deben realizarse para
el tratamiento de situaciones especificas y cuando se
considere que ofreceran un beneficio clinico signi-
ficativo. La cirugia para obstruccion intestinal debe
ser realizada solo en casos de obstruccién mecénica
y no de manera preventiva. Debe evitarse realizar
Cirugia para obstruccién intestinal ante situaciones
como enfermedad metast4sica difusa demostrada
en cirugfa previa, compromiso intestinal proximal,
enfermedad metastdsica masiva palpable, ascitis
severa rapidamente recurrente o la oposicién de
la paciente. Debe considerarse también evitarla en
casos de compromiso extraabdominal extenso y en
pacientes con mal estado funcional o nutricional.

Fuerza de la recomendacién: fuerte

ACTUALIZACION DE LAS
RECOMENDACIONES

El grupo desarrollador de la guia recomienda ha-
cer la actualizacién de las recomendaciones en un
periodo no mayor a cuatro anos a partir de la fecha
de publicacién del presente documento, o cuando
exista nueva evidencia que pueda cambiar las reco-

mendaciones formuladas.

DECLARACION DE ,
CONFLICTOS DE INTERES Y
FINANCIACION

En las diferentes actividades, los participantes en
el desarrollo de la gufa declararon no tener algiin
conflicto de interés que pudiera interferir en las
actividades y la formulacién de recomendaciones.
En todo el proceso los integrantes del grupo desa-
rrollador y los participantes en el proyecto realiza-
ron la declaracién escrita y firmada de potenciales
conflictos de interés, los cuales han sido analizados

y se encuentran a disposicién de los interesados.
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presente articulo provienen de una subvencién
para investigacién y soporte logistico de Productos
Roche S.A. La entidad financiadora garantizé total
independencia de las acciones y opiniones de los
expertos del panel, especialistas participantes y

grupo de apoyo metodoldgico.

Nota: este articulo hace parte de la versién
completa de la “Guia de practica clinica (GPC)
para el manejo quirtrgico del cancer epitelial de
ovario en Colombia. Bogota” (11). Este documento
es publicado con autorizacién de la Asociacién Co-
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Tabla 1.

Clasificacion para cancer de ovario, trompa de Falopio o peritoneo (FIGO 2014)

Estado I
Compromiso tumoral solamente dentro del ovario (u ovarios) o la(s) trompa(s) de Falopio. No se ha propagado a
érganos ni tejidos en el abdomen o la pelvis, ganglios linfaticos ni a lugares distantes.

Estado IA (T1a, NO, M0): compromiso tumoral en un ovario, y el tumor estd restringido al interior del ovario; o
el tumor se ha desarrollado en una trompa de Falopio, y solo se encuentran dentro de la trompa de Falopio. No hay
tumor en la superficie externa del ovario o de la trompa de Falopio. En los exdmenes de laboratorio de las muestras
de lavado del abdomen y la pelvis no se encontré ninguna célula cancerosa.

Estado IB (T1b, N0, MO0): el tumor estd presente en ambos ovarios o en las trompas de Falopio, pero no en sus
superficies externas. En los exdimenes de laboratorio de las muestras de lavado del abdomen y la pelvis no se encon-
tré ninguna célula cancerosa.

Estado IC (T1c, NO, MO): el tumor estd presente en uno o ambos ovarios o en las trompas de Falopio, y tiene
cualquiera de las siguientes caracteristicas:
IC1: El tejido (cdpsula) que rodea el tumor se revent6 durante la cirugfa.
IC2: El tumor se encuentra en la superficie exterior de al menos uno de los ovarios o las trompas de Falopio o
la cdpsula se revent6 antes de la cirugfa.
IC3: En el examen de laboratorio se encontraron células cancerosas en el liquido o en las muestras de lavado del
abdomen.

Estado II
Compromiso de uno o ambos ovarios o en las trompas de Falopio y se ha propagado a otros érganos en la pelvis.
No se ha propagado a los ganglios linfaticos ni a sitios distantes.

Estado IIA (T2a, NO, MO): el tumor que se originé en los ovarios o las trompas de Falopio se ha propagado o ha
invadido al dtero, o a las trompas de Falopio o a ambos érganos.

Estado IIB (T2b, NO, MO0): el tumor se ha extendido hacia otros tejidos pélvicos intraperitoneales.

Estado II1
Compromiso de uno o ambos ovarios o en las trompas de Falopio, o cdncer peritoneal primario, con compromiso
histol4gico o citolégico confirmado a peritoneo fuera de la pelvis o metéstasis a ganglios linfaticos retroperitoneales.

Estado IIIA1 (T1 o T2, N1, MO0): tnicamente ganglios linfiticos retroperitoneales (prueba citoldgica o histolégica):
IITA1(i): metastasis hasta 10 mm en la mayor dimensién.
IITA1(ii): metdstasis mayores de 10 mm en la mayor dimensién.

Estado I11A2 (T3a2, NO o N1, M0): compromiso peritoneal extrapélvico microscépico (por encima del borde
pélvico) con o sin nédulos linfiticos retroperitoneales positivos.

Estado IIIB (T3b, NO o N1, M0): metdstasis peritoneal macroscépica por fuera de la pelvis hasta 2 cm en la
dimensién mayor, con o sin metéstasis a ganglios linfaticos retroperitoneales.

Estado IIIC (T3c, NO o N1, M0): metdstasis peritoneal macroscépica por fuera de la pelvis, mayor a 2 cm en
la dimensién mayor, con o sin metéstasis a ganglios linfiticos retroperitoneales. Incluye extensién del tumor a la
capsula del higado o bazo sin compromiso parenquimatoso de ambos 6rganos.

Estado IV (cualquier T, cualquier N, M1)
Metéstasis distantes, excluyendo metéstasis peritoneales.

Estado IVA: efusién pleural con citologia positiva.

Estado IVB: metastasis parénquima hepitico y metastasis a érganos extraabdominales (incluidos ganglios linfaticos
inguinales y ganglios linfiticos por fuera de la cavidad abdominal).
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Tabla 2.
Grados de fuerza de la recomendacion

Fuerza de recomendacién Nivel de evidencia

Evidencia procedente de ensayos clinicos controlados o revisiones sistematicas de

Fuerte A
ensayos clinicos.
Moderad Evidencia procedente de estudios observacionales analiticos o revisiones sistemati-
oderada . . :
cas de estudios observacionales analiticos.
Débil Evidencia procedente de estudios descriptivos sin grupo control.

Punto de buena prictica ., . . L. ..
lini Recomendacién de buena préctica clinica generada por los expertos participantes.
clinica

Tabla 3.
Recomendaciones clave

Fuerza de la recomendac Recomendacion

A toda paciente con presencia de ascitis, masa abdominal o masa pélvica palpada en el
examen médico o por la paciente, se debe descartar un cancer de ovario.

Punto de buena practica clinica

Frente al hallazgo incidental de cancer de ovario, se recomienda:

— Registrar cuidadosamente todos los hallazgos en el protocolo intraoperatorio, tomar
una biopsia y enviarla a patologfa.

— Remitir a la paciente a un equipo multidisciplinario especializado en cdncer ginecolé-
gico.

— Abstenerse de realizar procedimientos con cirugfas citorreductoras hasta que la pa-
ciente tenga confirmacién histolégica y se planee una intervencién adecuada para su
diagnéstico histolégico especifico.

Moderada

Se recomienda realizar laparotomia de estadificacién exhaustiva, la cual incluye laparoto-
mifa mediana para permitir la evaluacién detallada del abdomen y la pelvis; histerectomia
abdominal total; salpingooforectomia bilateral y omentectomia infracélica; biopsias de
cualquier depésito peritoneal; biopsias aleatorias del peritoneo pélvico y abdominal; y la
evaluacién de ganglios linfiticos retroperitoneales mediante una reseccién ganglionar en
Moderada caso de compromiso macroscépico, o linfadenectomia pélvica y paraadrtica completa en
caso de no encontrar lesién macroscépica, siempre que se logre citorreduccién completa
en la cavidad abdominal.
Procedimientos minimamente invasivos pueden ser utilizados en sospecha de estadios
tempranos en pacientes seleccionadas, y deben ser realizados por ginecélogos oncélogos
con experiencia.

En estadios tempranos el manejo estindar recomendado es la cirugfa, la cual incluye:

— Incisién mediana infraumbilical.

— Toma de muestra de ascitis o en su ausencia lavados peritoneales.

— Histerectomia abdominal + salpingooforectomia bilateral

— Reseccién de lesiones peritoneales sospechosas o aleatorias en caso de no evidencia de
lesién macroscépica.

— Omentectomia infracélica.

— Linfadenectomia pélvica y paraadrtica.

En pacientes con deseo genésico se recomienda salpingooforectomia unilateral.

La via laparoscépica puede considerarse para el diagnéstico y la estadificacion, y ser parte

del tratamiento en estadios tempranos; sin embargo, son necesarios estudios aleatoriza-

dos y controlados.

Moderada
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Tabla 3.
Recomendaciones clave

Fuerza de la recomenda Recomendac

Se recomienda el uso de la biopsia por congelacién para confirmar enfermedad maligna
[Pl o g > gn

y desarrollar un algoritmo de manejo individual.

—  Se deben considerar las limitaciones de la misma en casos de tumores con bajo

riesgo de malignidad.
— Las pacientes que deseen mantener potencialmente la fertilidad deben tener una
Moderada evaluacién intraoperatoria con biopsia por congelacién.

— Lacirugfa de preservacién de la fertilidad se puede realizar (si es técnicamente facti-
ble) si los resultados de la biopsia por congelacién son positivos para tumor maligno
de células germinales, cdncer epitelial de ovario estadio I o tumores borderline.

— Se debe evitar hacer procedimientos radicales sin biopsia por congelacién en casos
de que exista duda.

La cirugfa conservadora de fertilidad puede tenerse en cuenta en mujeres menores de

40 anos que deseen paridad, con estadios IA (grado I'y II) y IC (grado 1).
La paciente debe recibir informacién completa del procedimiento y posibles desen-
laces.

— Debe incluirse estadificacién completa de la enfermedad como parte del procedi-
miento.

—  En casos seleccionados se sugiere utilizar la via laparoscépica.

— Debe considerarse completar cirugia cuando esté satisfecho el deseo de paridad.

Moderada

Se recomienda la cirugfa como manejo esténdar inicial de la paciente con cancer
epitelial de ovario, con el objetivo de clasificar la enfermedad y lograr una citorreduccién
completa.

Moderada La cirugfa radical debe incluir: histerectomia abdominal, salpingooforectomia bilateral,
omentectomia, linfadenectomia pélvica y paraértica, reseccién de superficies peritonea-
les, resecciones intestinales, resecciones hepéticas, cola de pancreas y esplenectomia.
Estas cinco tltimas solo en caso de evidencia de tumor macroscépico de estos érganos.

Se recomienda la citorreduccién completa como objetivo quirtrgico, para lo cual se
aconseja el abordaje ultrarradical en pacientes con CEO avanzado.

Se recomienda acceder al abdomen superior como parte del abordaje ultrarradical, para
lo cual es indispensable desarrollar equipos de trabajo multidisciplinarios.

Moderada

Se recomienda hacer linfadenectomia pélvica y paraadrtica en pacientes con cancer
Fuerte epitelial de ovario en estadio avanzado solamente cuando se logre la citorreduccién
completa o exista evidencia de compromiso ganglionar (imédgenes o palpacién).

Se recomienda la citorreduccién secundaria en pacientes sensibles al platino que recaen
Moderada en forma loco-regional seis meses o mas posteriores al tratamiento primario.
El objetivo debe ser la citorreduccién completa.

En las pacientes con persistencia, progresiéon de la enfermedad o toxicidad limitan-
Punto de buena practica clinica te, debe decidirse si serdn sometidas a otras lineas de quimioterapia o se reorienta la

intencién del tratamiento hacia el control de los sintomas y cuidados de soporte. Estas

pacientes también podrfan incluirse en ensayos clinicos donde estén disponibles.
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Figura 1.
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NOTAS

1. La cirugfa en estadios tempranos incluye: incisién mediana infraumbilical, toma de muestra de ascitis o, en su ausencia, lavados peritoneales, histerectomfa

abdominal, salpingooforectomia bilateral, reseccién de lesiones peritoneales sospechosas o aleatorias en caso de no evidencia de lesion macroscépica,

omentectomia infracélica, linfadenectomia pélvica y paraaértica.

. Considerar preservacién de la fertilidad y cirugfa minimamente invasiva en mujeres que lo manifiesten.

. Considerar cirugfa de intervalo y tres ciclos de quimioterapia.

v W

. Considerar quimioterapia intraperitoneal.

. La valoracién incluye criterios imagenolégicos (indice de carcinomatosis peritoneal), laparoscépicos (indice de Fagotti), comorbilidades.
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Figura 2.
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Anexo 1.
Indice de riesgo de malignidad para la evaluacién de pacientes con masas pélvicas

RMI = U xM xS x CA125

RMI: Indice de riesgo de malignidad

U: Puntuacién ecogréfica
M: Estado prey posmenopéusico
T: Tamaio tumoral

CA125: Nivel sérico de CA125
El puntaje se calcula de la siguiente forma:

Puntuacién ecogrdfica: se da un punto por cada uno de los siguientes hallazgos: presencia de lesién cistica
multilocular, 4reas sélidas, lesién bilateral, ascitis o metdstasis intraabdominal. Si tiene un valor de 0 o 1,

entonces U = 1; si tiene un valor mayor o igual a 2, luego U = 2.

Estado pre y posmenopausico: estado posmenopausico es definido como mas de un afo de amenorrea o
edad mayor a 50 afos quienes tuvieron histerectomia previa. De lo contrario son consideradas en estado
pre menopausico. Si estd en estado premenopausico, luego M = 1. Si se encuentra en estado post meno-

pausico, luego M = 4.

Tamario tumoral: tamafio del tumor medido por ecografia sobre el didmetro mas grande de la imagen.

S = 1 tamano menor a 7 cm. S = 2 tamafo mayor o igual a7 cm.

Nivel sérico de CA125: se incluye directamente el valor encontrado.



