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Resumen

Introduccion: En la actualidad en Ecuador se usa la terapia hormonal
como tratamiento post quirdrgico en cancer de ovario a un 40% de
pacientes. La quimioterapia sigue siendo el tratamiento post quirargico de
primera eleccion en Ecuador aplicado al 60% de mujeres. Diversos
estudios demuestran que el uso de quimioterapia aumenta hasta 12 meses
la supervivencia. Por lo que objetivo de este estudio es demostrar la
eficacia de la quimioterapia sobre la terapia hormonal. Materiales y
meétodos: Se realizé un estudio descriptivo, observacional de corte
transversal revisando historias clinicas de pacientes atendidos en el
Hospital Teodoro Maldonado Carbo en el afio 2019. Resultados: Con la
prueba de supervivencia de Kaplan-Meier se obtuvo: quimioterapia
(mediana de supervivencia: 11; IC: 9,89-12,01) y los que recibieron
tamoxifeno (mediana de supervivencia: 8; IC: 6,64-9,35), valor p 0,001
mediante la prueba Long Rank. El tamoxifeno causa efectos adversos en
mas pacientes (n=67;87,01%), que la quimioterapia (n=123;74,54%). La
alopecia con 33/77 casos (37,66%) fue mas frecuente con el tamoxifeno y
con la quimioterapia fue la anemia con 65/165 (38,18%). El riesgo de
efectos adversos fue: tamoxifeno (OR: 28,95; IC: 13,75-60,98),
quimioterapia (OR: 5,7; IC: 3,11-10,42). Conclusiones: La quimioterapia
es mas efectiva que el tratamiento hormonal en la etapa postquirdrgica del
cancer de ovario, por lograr un mayor tiempo sin recidivas, por lo que se
acepta la hipétesis de este estudio. El tamoxifeno causa efectos adversos
en mas pacientes, que la quimioterapia. Y el riesgo de estos efectos

adversos es menor en el grupo con quimioterapia.

Palabras claves: Cancer de ovario, quimioterapia, terapia hormonal,

factores de riesgo, tamoxifeno, alopecia, anemia, recidivas.
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Abstract

Introduction: Currently in Ecuador hormone therapy is used as a post-
surgical treatment in ovarian cancer in 40% of patients. Chemotherapy
continues to be the first-choice post-surgical treatment in Ecuador applied
to 60% of women. Several studies show that the use of chemotherapy
increases survival up to 12 months. Therefore, the objective of this study
is to demonstrate the efficacy of chemotherapy over hormonal therapy.
Materials and methods: A descriptive, observational cross-sectional
study was carried out reviewing the medical records of patients treated at
the Teodoro Maldonado Carbo Hospital in 2019. Results: The Kaplan-
Meier survival test obtained: chemotherapy (median survival : 11; Cl: 9.89-
12.01) and those who received tamoxifen (median survival: 8; CI: 6.64-
9.35), p-value 0.001 using the Long Rank test. Tamoxifen causes adverse
effects in more patients (n = 67, 87.01%), than chemotherapy (n = 123,
74.54%). Alopecia with 33/77 cases (37.66%) was more frequent with
tamoxifen and with chemotherapy it was anemia with 65/165 (38.18%). The
risk of adverse effects was: tamoxifen (OR: 28.95; CIl. 13.75-60.98),
chemotherapy (OR: 5.7; CI: 3.11-10.42). Conclusions: Chemotherapy is
more effective than hormonal treatment in the postoperative stage of
ovarian cancer, as it achieves a longer time without recurrences, which is
why the hypothesis of this study is accepted. Tamoxifen causes adverse
effects in more patients than chemotherapy. And the risk of these adverse

effects is lower in the chemotherapy group.

Key words: Ovarian cancer, chemotherapy, hormonal therapy, risk

factors, tamoxifen, alopecia, anemia, relapses.
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Introduccion

La séptima neoplasia maligna mas frecuente de todo el mundo es el cancer
de ovario, con el 3% a 6,6% de nuevos casos por cada 100 mil mujeres
por afio, siendo la cuarta causa de muerte. con 21,750 casos nuevos
diagnosticados en 2018, y 13,940 falleciendo, siendo el 80% mas comun

en postmenopausicas y entre 5-10% suele atribuirse a origen genético 1.

En Espafia es la quinta neoplasia mas frecuente en la poblacién femenina,
con una incidencia del 3.7%, y una mortalidad del 4.8% segun los datos
epidemiolégicos de la Sociedad Espariola de Oncologia Médica (SEOM)?
A nivel mundial, mas del 75% de los casos son diagnosticados en una
etapa avanzada de la enfermedad (estadio IlI-1V) 3, por lo cual es de suma

importancia aplicar un tratamiento post quirdrgico 4

En la actualidad en Ecuador se esta manejando la terapia hormonal como
tratamiento post quirdrgico en cancer de ovarios a un 40% de pacientes °
es poco usado comparando a los estudios en Espafia su uso ha sido a un
70% de pacientes teniendo resultados positivos en cuanto a evitar la
recidiva de cancer de ovario y a su vez la diseminacion de este, donde se
ven también menos efectos adversos que otros tratamientos,

especialmente en aquellas pacientes postmenopausicas.®

La quimioterapia sigue siendo el tratamiento post quirargico de lera
eleccion en Ecuador aplicado a un 60% de mujeres con los cuales se han
tenido indices de buena respuesta relativamente altos. ’ Diversos estudios
demuestran que el uso de quimioterapia aumenta hasta 12 meses la

supervivencia en pacientes con cancer de ovario &.



Objetivos

Objetivo General

o Establecer cudl de los dos métodos terapéuticos: terapia hormonal
0 quimioterapia, es mas eficiente y con menos efectos adversos en
el tratamiento postquirdrgico de cancer de ovario.

Objetivos Especificos

e Determinar cual de los dos tratamientos tiene méas efectos adversos
para establecer la seguridad de aplicacion.

e Determinar qué efectos adversos produce el tratamiento hormonal y
quimioterapia en cancer de ovario.

e Correlacionar los efectos adversos con tratamiento postquirdrgico en
cancer de ovario.

Hipotesis

La aplicacion de la quimioterapia es mas efectiva que la terapia hormonal

como tratamiento post quirdrgico en cancer de ovario.



CAPITULO I: Marco Tedrico

1.1 Cancer de Ovario

1.1.2 Definicién

Se define como cancer de ovario al crecimiento descontrolado de
sus células, a su vez estas pueden extenderse a otras partes del
cuerpo el cual se lo conoce como metastasis. Con el fin de la
reproduccion se generan Ovulos a través de las glandulas
reproductoras femeninas denominados ovarios que estan ubicados
a cada lado del utero. Las trompas de Falopio son conductos que
transportaran a los évulos para que estos al llegar al Gtero puedan
implantarse en las paredes uterina una vez que ya fue fecundado,
para desarrollarse en un feto. A demas los ovarios producen las

hormonas femeninas estrégeno y progesterona.

1.1.2 Clasificacion de tumores de ovario

La clasificacion del cancer de ovario queda fundamentada por los

tumores y en la existencia de los 3 tipos de tejido ovarico®

Tabla 1. Clasificacion de tumores de ovario

Epitelio de superficieo | Cé|ulas Cordones sexuales y estroma
celémico.
germinales. ovarico.
Tumores serosos oVaricos Teratomas Tumores de la granulosa y del estroma
. L. Tumores de células de Sertoli y del
Tumores mucinosos ovaricos | Tumores no

teratomatosos

estroma

Tumores endometrioide
ovaricos

Tumores germinales
mixtos

Tumores del estroma gonadal y de los
cordones sexuales de tipos mixtos y
formas no clasificadas

Tumores de células claras
ovaricos

Tumores de células esteroides




Tumores de células
transicionales

Lesiones escamosas

Tumores mixtos epiteliales

Fuente: American Cancer Society. 2019
Elaborado por: Quifionez Sanchez Lenny Stefania

Ocupando el primer lugar con un 65-70 % las neoplasias mas comunes son
provenientes del epitelio de superficie o celomico, un 15-20 % para las células
germinales; 5 al 10 %, para los provenientes de los cordones sexuales y

estroma ovarico; y el 5 % que comprenden a tumores metastasicos.

Los tumores epiteliales de ovario forman un grupo de neoplasias que se
diferencian en su epidemiologia, factores de riesgo genéticos, cormobilidades
y desenvolvimiento clinico. Los diferentes subtipos histopatoldgicos, es decir,
los carcinomas serosos, mucinosos, endometrioides, de células claras y de
transicion y los carcinosarcomas, probablemente tienen diferentes origenes y

parecen evolucionar a lo largo de distintas vias?!?.

Los tumores serosos comprenden a aquellos de contenidos quisticos y
bilaterales en el 30% de los casos. Los cistoadenomas suelen presentarse de
forma multiloculares, sin embargo, se los puede encontrar de forma
uniloculares y de tamafo pequefio. Existen dos variedades mas que son el
cistoadenoma simple y el cistoadenoma papilar, que suele ser bilateral y de

dimensiones variables?°.

El 85% de los tumores mucinosos son de tamafio gigante, multiloculares y
unilaterales suelen ser benignos, pero en ocasiones especificas podria romper
su capsula y provocar un pseudomixoma peritoneal e ir asociado a un

mucocele apendicular. 12,



1.1.3 Factores de riesgos

Los factores de riesgo asociados a padecer cancer de ovario se resumen en
la tabla 2:

Tabla 2. Factores de riesgo de cancer de ovario

e Edad
e Obesidad

e Antecedentes relacionados con la
reproductividad
e Control de la natalidad

e Cirugia ginecologica

e Terapia de Reemplazo Hormonal (HRT)

e Andrégenos

e Antecedentes familiares de cancer de ovario,
del seno o cancer colorrectal
e Sindromes de cancer familiar

e Antecedentes personales de cancer de seno

e Talco

e Habito de fumar y consumo de alcohol

e Alimentacién

Fuente: American Cancer Society. 2019
Elaborado por: Quifionez Sanchez Lenny Stefania

1.1.4 Técnica Quirdrgica

El tratamiento quirdrgico es una de las principales vias terapéuticas en el
cancer de ovario. Sin embargo, se debe tomar en cuenta que el proceso
quirargico que se realice depende de cuan extendido se encuentre su
cancer y su estado general de salud. Depende también la edad de los
pacientes que dependiendo de qué tipo de tumor y etapa de cancer se
encuentre se pueden tomar otras medidas terapéuticas sin necesidad de

extirpar ambos ovarios.



Luego de determinar el estadio de las neoplasias malignas de ovario de
acuerdo a la diseminacion del tumor, se procede a elegir el tratamiento
quirargico mas adecuado: salpingooforectomia bilateral, histerectomia o
epiplectomia. Se conoce a él epiplén como una capa de tejido adiposo que
cubre los contenidos abdominales, se realiza esta cirugia ya que en
algunas ocasiones el cancer de ovario se propaga a esta zona. A su vez
se realizan biopsia de ciertos ganglios linfaticos de la pelvis y abdomen
para verificar que no esté tomando otras areas, si se encuentra liquido en
cavidades se extrae el mismo para su posterior estudio. Se recalca la
importancia de la estadificacion para las decisiones terapéuticas del

paciente. 13

1.1.5 Cirugia citorreductora del cancer ovérico epitelial

La cirugia citorreductora se conoce también como citorreduccién tumoral,
es un procedimiento quirdrgico que se realiza para tratar tumores en
diferentes localizaciones, se emplea para tumores originados en el
abdomen y se extienden hasta el peritoneo. En el cancer de ovario se
realiza cuando ya existe propagacién del cancer hasta el abdomen el
objetivo del procedimiento es eliminar de manera todos los tumores que
midan mas de 1cm. Los pacientes que realizan este proceso denominado
cito reduccion éptima se considera tienen mejor pronéstico que aquellos
gue dejaron extractos de tumor realizando Cito reduccion subéptima. Cabe
recalcar que realizar este proceso quirdrgico puede afectar a érganos que

se encuentren implicados de manera irreversible. 13

1.1.6 Tratamiento quirurgico de Neoplasias de células Germinales y del

Estroma.

Como todo tratamiento quirurgico el objetivo del mismo es extraer el tumor
por lo cual se debe tener en cuenta que segun la ACS “American Cancer
Society”. La histerectomia y salpingooforectomia bilateral son las técnicas

de eleccion para el tratamiento quirdrgico de la mayoria de las neoplasias



de células germinales de ovario. Por otro lado, se sabe que los tumores
ovaricos del estroma se encuentran en un solo ovario. Si se ha tomado
mas tejido se recomienda una cirugia citorreductora tumoral, y si la
paciente se encuentra en edad fértil se deja el ovario sano para que pueda
concebir, pero para las mujeres después de la edad fértil con tumores de
células germinales y del estroma se recomienda realizar la extirpacion

quirargica del Gtero, trompas de Falopio del ovario contralateral. 13

1.1.7 Edad

Como factor de riesgo de cancer de ovario se considera la edad avanzada,
pero a cualquier edad puede adquirirse un tumor de ovario, aunque es mas

frecuente que se presenten entre los 50 a 60 afios 14

El excelente estado funcional, cancer del tipo serosopapilar, mutacion
BRCA, neoplasia bien diferenciada y ser joven, son otros factores de

riesgo. °

Hay que tener en cuenta las mutaciones genéticas hereditarias ya la edad
en estos casos no es premonitoria. Los genes que aumentan el riesgo son:
(BRCAL1 y 2) gen del cancer de mama y ovario. Entre otras alteraciones
genéticas importantes estan las asociadas con el sindrome de Lync que
aumentan el riesgo de cancer. *

Para la prevencion de este cancer en algunas ocasiones se acude a
realizar Ooforectomia profilactica: procedimiento quirdrgico que ayuda a
la prevencion del cancer por medio de la extirpacion quirdrgica de
tus ovarios. La cual reduce el riesgo de padecer cancer de ovario o mama

si se tiene un alto factor de riesgo. 14

1.1.8 Tratamiento Post Quirdrgico

Quimioterapia

La quimioterapia es un tratamiento sistémico que consiste en la

administracion de medicamentos por medio del torrente sanguineo o via
8



oral para tratar y extraer pequefas cantidades de células malignas que
podrian quedar posterior al procedimiento quirtrgico con el fin de evitar
recidivas. El tratamiento con quimioterapia depende mucho de la

clasificacion.

Tratamiento con quimioterapia para el tumor epitelial de ovario.

En general, se usa la accibn combinada de dos farmacos diferentes. Ya que
ha demostrado més efectividad en recidivas y a su vez se lousa como primer
tratamiento contra el cdncer de ovario. Suele, tener una combinacion de dos
tipos de drogas el uno un tipo que es el compuesto de platino siendo los mas
conocidos el cisplatino o carboplatino, y el otro tipo de drogada llamado
un taxano, como el paclitaxel con nombre comercial de Taxol o docetaxel.
Estos medicamentos suelen ser administrado de forma intravenosa cada 3 a

4 semanas.

Cursa con un tiempo en 3 a 6 ciclos de tratamiento, claro que todo esto
dependera mucho del tipo de cancer y la etapa del. Se conoce como ciclo
cuando hay dosis regulares de un medicamento, seguidas un corto periodo
de descanso, pero estos dependeran mucho también del medicamento que

se administre.

Comunmente los tumores epiteliales de ovario se reducen hasta incluso
desaparecer mediante los farmacos quimioterapéuticos, pero pueden ocurrir
recidivas. Una vez que la quimioterapia logro extinguir las células cancerosas
con éxito durante 6 a 12 meses es posible utilizar otra vez los mismos
farmacos de la quimioterapia que se empleo la primera vez. Para otros casos

es recomendable cambiar a otros farmacos.



Tratamiento quimioterapéutico intraperitoneal.

En los tumores ovaricos en estadio Il se considera con significancia que hay
una metastasis a nivel abdominal y cuyos céanceres se reducen se puede
considerar emplear tratamiento quimioterapéutico intraperitoneal aparte de la
guimioterapia por circulacion sistémica (paclitaxel intravenoso). Se considera
un método mas efectivo a comparacion de la quimioterapia intravenosa sola,

pero a su vez los efectos secundarios suelen ser mas graves.

En la quimioterapia intraperitoneal también se usan los mismos
medicamentos, pero la diferencia es la ubicacion que en este caso sera en la
cavidad abdominal a través de un catéter por lo que se dirige la concentracion
de los medicamentos concisamente a las células malignas en cavidad
abdominal y su vez transitar4 por el torrente sanguineo destruyendo las

células que se encuentran fuera de la misma.

Este mismo farmaco se utiliza para la inflamacién intraabdominal, pero es la
ubicacion lo que lo distingue. En este caso, la mayor parte del farmaco
concentrado se administra directamente a las células cancerosas en el orificio
porque esta en la cavidad abdominal a través de un catéter. Por lo tanto, a su

vez, atraviesa las células tefiidas de sangre fuera de esta abertura.

El catéter se coloca durante la cirugia citorreductora que sera el indicador de
que en qué fase esta el cancer, se puede colocar en fechas posteriores por
medio de laparoscopia o0 bajo guia de valoracion de imagenes. Se realiza el
protocolo requerido y se enlaza el catéter a una via de acceso central, con
esta forma de quimioterapia se debe tener mucha prudencia ya que esta

susceptible a infecciones o taponamiento de catéteres.
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Quimioterapia para tumores de células germinales

Al ser un Cancer agresivo el paciente recibirA una combinacion de
quimioterapia. BEP (bleomicina, etoposido y cisplatino) y platino es la
combinacion que se usa con mas frecuencia, pero si el cancer es muy
perceptivo al tratamiento con quimioterapia, se puede realizar una

combinacion menos agresiva con carboplatino y etopdsido.

Si se presentan recidivas se emplea otras combinaciones como: Altas dosis
de quimioterapia, TIP (Taxol, ifosfamida y cisplatino, paclitaxel/, /Platinol),
VelP: Vinblastina, ifosfamida, y cisplatino/ Platinol, VIP (VP-16, ifosfamida/
etopdsido, Yy cisplatino/Platinol), VAC (vincristina, dactinomicina vy

ciclofosfamida).

Quimioterapia para tumores del estroma

El tratamiento de eleccion para los tumores del estroma ovarico no se lo
realiza con quimioterapia, hay excepciones donde se emplea un tratamiento
que consiste en la combinacién de carboplatino + placitaxel o PEB (Platinol,
etopdsido bleomicina /'y cisplatino).

Efectos secundarios de la quimioterapia

Los efectos secundarios, dependeran de dosis, y duraciéon de farmacos
administrados entre los mas comunes: nauseas, vOmitos, inapetencia,

alopecia, aftas bucales.

Terapia hormonal

Es un tipo de terapia sistémica que emplea el uso de las hormonas como
método para combatir ciertos tipos de canceres, es de uso frecuente como
tratamiento de los tumores de estroma ovarico. Entre ellos los mas conocidos

son:
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Agonistas de la hormona liberadora de hormona luteinizante

Su funcién sera parar la produccién de estrégeno en los ovarios en las mujeres
gue adn se encuentran en etapa peri menopausica. Entre los medicamentos
agonistas de GnRH incluyen la goserelina y la leuprolida. Estos farmacos se
administran cada 1 a 3 meses, entre las reacciones adversas pueden incluir
sintomas menopadusicos, como bochornos y resequedad vaginal. Si estos
medicamentos han sido administrados por larga data pueden producir

osteoporosis.

Tamoxifeno

Se utiliza de manera usual para en el cancer de mama. Pero también se lo
emplea como tratamiento para tumores de estroma ovarico. El tamoxifeno
funciona como un anti-estrégeno en muchas partes del cuerpo, pero al ser un
estrogeno débil producird que no se estimule el crecimiento de células
malignas. Efectos secundarios son resequedad vaginal y bochornos. No
produce osteoporosis, pero puede aumentar el riesgo de trombos en

miembros inferiores.

Inhibidores de la aromatasa

Son farmacos que al inhibir la aromatasa actian convirtiendo a otras
hormonas en estr6geno en mujeres posmenopausicas. También se lo usa
para el tratamiento de cancer de mama, pero también para recidivas post
tratamiento en tumores del estroma ovarico y carcinomas serosos. Estos
farmacos se administran de manera oral una vez al dia, se los conoce como:
letrozol, anastrozol y exemestano. Puede producir dolor articular, bochornos,

mialgias y degeneracion de los huesos.
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CAPITULO II: Materiales y Métodos

2.1 Tipo y disefio de estudio

Estudio descriptivo, observacional de corte transversal.

2.2 Area de estudio, poblacion de referencia de estudio

Se realiz6 en la ciudad de Guayaquil, Ecuador. En el Hospital Teodoro
Maldonado Carbo en el afio 2019, es un hospital de tercer nivel de atencion

ubicado en Av. 25 de Julio

El presente estudio es viable por cuanto es de interés en el area de salud
y existen las autorizaciones correspondientes para su ejecucion. Ademas,
se cuenta con el aval de la Universidad Catolica Santiago de Guayaquil, la
cooperacion institucional del Hospital Teodoro Maldonado Carbo, ademas,
la institucion de salud tiene la cantidad adecuada de pacientes con la
patologia de estudio al ser una enfermedad de impacto en la salud publica

en este grupo vulnerable.

2.3 Poblacion y muestra

La poblacion de estudio corresponde a las mujeres con diagndstico de
cancer de ovario, atendidas en el area de ginecologia atendidas en el

Hospital Teodoro Maldonado Carbo en los afios del 2016-2019.
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2.4 Criterios de inclusién y exclusion

Criterios de inclusion:
e Pacientes sexo femenino diagnosticadas con cancer de ovario
e Pacientes con intervencién quirdrgica de 50 — 75 afios con
diagndstico de cancer de ovario primario
e Pacientes con tratamiento post quirdrgico con terapia hormonal o
quimioterapia
e Pacientes con controles post quirargico de 6 a 8 meses

e Pacientes con cancer de ovario metastasis

Criterios de exclusion:
e Pacientes con historia clinica incompleta
e Pacientes con cancer de ovario menores a 50 afios 0 mayores a 75

afos

CAPITULO llI: Resultados

Como parte del analisis descriptivo de la muestra de este estudio, se
construyé una tabla con las caracteristicas de los pacientes dividiéndolos en
quienes recibieron quimioterapia y quienes recibieron terapia hormonal, es
decir, tamoxifeno (tabla 1). Cémo la variable edad tiene una distribucién
asimétrica se demuestra por medio de la de mediana que los pacientes que
recibieron quimioterapia tenian mayor edad qué los que recibieron tamoxifeno,
pero la prueba Mann U Whitney de 2 muestras independientes expresa que
la diferencia de edad entre estos dos grupos no es significativa con un valor P
de 0,408 (grafico 1). También se registré las frecuencias de los tipos de
cirugia (histerectomia radical con anexectomia bilateral, ooforectomia y
citoreduccion) que recibieron los pacientes y el resultado fue no significativo
con valor p de 0,53 (grafico 2). Por otra parte, las variables efectos adversos
(valor p 0,028) y recidivas mostraron resultados significativos (valor p <0,001),

es decir, los efectos adversos y las recidivas se muestran diferentes en
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frecuencia dependiendo del tipo de tratamiento postquirdrgico que siguieron
los pacientes, con mayores efectos adversos (n=123) y recidivas (n=48) en el

grupo que recibié quimioterapia (grafico 3y 4).

Para demostrar cudl tipo de tratamiento es mas eficaz se realizo la prueba de
supervivencia de Kaplan-Meier En la cual primero se compar6 las medianas
de supervivencia entre el grupo que recibié quimioterapia (mediana: 11; IC:
9,89-12,01) y los que recibieron tamoxifeno (mediana: 8; IC: 6,64-9,35)
(gréfico 5). Esto se demuestra en el grafico de su funcién de supervivencia,
el cual muestra que las recidivas fueron menores en el grupo que recibid
quimioterapia (grafico 6). Por ultimo, con la prueba Long Rank se demuestra
una asociacién significativa entre la variable recidiva y los tipos de
tratamientos que recibieron los pacientes con un valor p de 0,001 altamente

significativo (grafico 7).

Los pacientes que recibieron quimioterapia desarrollaron mayores efectos
adversos que los pacientes que recibieron terapia con tamoxifeno. De los
efectos adversos en el grupo que tomo tamoxifeno, el mas frecuente fue la
alopecia con 33/77 casos (37,66%). Por otra parte, en el grupo que recibio
quimioterapia lo efectos adversos mas frecuentes que se presentaron fueron
la anemia con 65/165 casos (38,18%) y la neutropenia 65/165 (38,18%) (tabla
2y 3).

Para determinar cuél de los 2 tipos de tratamiento se considera con mayor
riesgo de presentar efectos adversos, se realizo la prueba odds radio para
cada uno de los grupos. Se observo que el riesgo es mayor en los pacientes
gue reciben tamoxifeno (OR: 28,95; IC: 13,75-60,98) comparado con el riesgo
de tener efectos adversos en el grupo que recibié quimioterapia (OR: 5,7; IC:
3,11-10,42) (gréafico 8y 9).
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CAPITULO IV: Discusion

En la muestra de este estudio el tratamiento con quimioterapia (71,12%)
fue mas usado que el tratamiento hormonal (33,18%), mediante la prueba
de Kaplan Meier se demuestra que la mediana de supervivencia fue
mayor en los pacientes que recibieron quimioterapia (11 meses) y que el
resultado de esta prueba fue significativo (valor p: 0,001) por Long Rank
test, por lo que se afirma que la quimioterapia logra un mayor tiempo de

supervivencia que la terapia hormonal.

Los efectos adversos fueron mas frecuentes en los que recibieron
tratamiento hormonal (87,01%) que los que recibieron quimioterapia
(71,12%), de esta asociacion el valor p fue de 0,02 lo que demuestra que
si hay diferencias significativas de efectos adversos dependiendo del tipo

de tratamiento postquirdrgico.

Se calculo el riesgo de presentar efectos adversos segun el tipo de
tratamiento y se demostré que los pacientes que recibieron terapia con
tamoxifeno tenian 5,07 (OR: 28,95; tamoxifeno/OR:5,7; quimioterapia)
veces mayor riesgo que los pacientes que recibieron quimioterapia, ambos
odds ratio fueron significativos por tener intervalos de confianza que no

contenian a 1, por lo que los resultados son confiables.

A pesar de que hubo mayor diversidad de efectos adversos en el grupo
que recibié quimioterapia, fueron mas frecuentes en los pacientes que

recibieron tamoxifeno.

Asi mismo, el riesgo en desarrollar estos efectos adversos fue menor en
los que recibieron quimioterapia comparado con el riesgo del grupo que
recibid terapia hormonal. Adicionalmente, la media de supervivencia fue
mayor en los pacientes que recibieron quimioterapia, por lo tanto,
considerando todos estos resultados la eficacia de la quimioterapia resulta

ser mayor y con menos complicaciones que la terapia hormonal.
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Actualmente, existe poca evidencia que respalde el uso de terapia
hormonal como tratamiento postquirargico del cancer de ovario, uno de los
pocos articulos similares al de este estudio es el de Lindemann y
colaboradores, el cual compara la efectividad de la quimioterapia y el
tamoxifeno en 234 pacientes, en los cuales la prueba de Kaplan Meier
mostré que la media de supervivencia fue mayor en los pacientes que
recibieron quimioterapia comparado con los que recibieron tamoxifeno
(12,27 semanas vs 8,3 semanas), similarmente el Long Rank test identifico

gue este resultado fue altamente significativo (valor p 0,003) (16).

A pesar de eso, el estudio publicado en el 2017 mencionado
anteriormente, indica que la toxicidad fue mayor en el grupo de recibio
quimioterapia, lo cual contrasta con el resultado del HTMC, donde el
tamoxifeno causé mayor porcentaje de pacientes con efectos adversos
(16).

Conclusion

e La quimioterapia es mas efectiva que el tratamiento hormonal en la
etapa postquirdrgica del cancer de ovario, por lograr un mayor
tiempo sin recidivas, por lo que se acepta la hipotesis de este
estudio. Ademas, se establece que el tamoxifeno causa efectos
adversos en mas pacientes, pero la quimioterapia causa mayor
diversidad de los efectos adversos. Aunque el riesgo de estos
efectos adversos es menor en el grupo con quimioterapia. Todos

estos hallazgos reafirman la mayor eficacia de la quimioterapia.
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Recomendaciones

Se sugiere el uso obligatorio de quimioterapia en el tratamiento
postquirdrgico del cancer de ovario.

Es recomendable prohibir el uso del tamoxifeno en el tratamiento
postquirargico del cAncer de ovario.

Promover la correcta entrega informacion al paciente donde se
indice que la quimioterapia a pesar de ser mas efectiva que el
tratamiento no elimina por completo la probabilidad de recidivas.
Se debe considerar la estricta vigilancia periddica y rutinaria de
estos pacientes a pesar de estar en la etapa postquirtrgica del
cancer de ovario.

Es aconsejable la educacion de las mujeres menopausicas acerca
del cancer de ovario y sus desencadenantes, como medida
preventiva de nivel primario, implementando charlas informativas

en los centros de salud de primer nivel.
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Anexos

GRAFICOS

Prueba U de Mann-Whitney para muestras ...
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QUIMIOTERAPIA TAMOXIFENO
90 |N =165 N=T77 a0
Range promedio =123 71 Range promedio = 116,76
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Gréfico 1. Distribucién de las edades segun el tipo de tratamiento
postquirdrgico.

Tabla cruzada TECNICA QUIRURGICA*TRATAMIENTO
Recuento
TRATAMIENTO
QUIMIOTERA

FlA TAMOKIFEMNO Total

TECMICA QUIRURGICA CITORREDUCCION 19 11 30

HISTERECTOMIA 137 64 201

RADICAL CON

AMNEXECTOMIA

BILATERAL

OOFORECTOMIA =] 2 11
Total 165 L 242

Pruebas de chi-cuadrado
Significacidn
asintatica
“Walor al (bilateral)

Chi-cuadrado de 1,268° 2 530
FPearson

Grafico 2. Tabla cruzada y prueba cruzada entre el tipo de tratamiento y la
técnica quirdrgica.
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Tabla cruzada EFECTO ADVERSO*TRATAMIENTO

Recuento
TRATAMIEMTO
QUIMICTERA
PIA TAMDKIFEMD Total
EFECTO ADVERSO  SI 123 67 180
MO 42 10 52
Total 165 I 242
Pruebas de chi-cuadrado
Significacidn
asintatica
Yalor al (hilateral)
Chi-cuadrado de 4837° 1 028
Fearson

Grafico 3. Tabla cruzada y chi cuadrado entre tipo de tratamiento y efectos
adversos.

Tabla cruzada RECIDIVAS *TRATAMIENTO

Recuento
TRATAMIEMNTO
QUIMIOTERA
FIA TAMOXIFEMO Total
RECIDMAS  SI A8 48 106
MO 107 29 136
Total 165 (i 242
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintdtica
Yalar al (bilateral)
Chi-cuadrado de 15,763° 1 =001
Pearson

Gréfico 4. Tabla cruzada entre tipo de tratamiento y recidivas.
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Medias y medianas para el tiempo de supervivencia

Media® Mediana
Intervalo de confianza de 95 % Intervalo de confianza de 95 %
Limite Limite

TRATAMIENTO Estimacién  Desv. Error  Limite inferior superior Estimacién ~ Desv. Error  Limite inferior superior
QUIMIOTERAPIA 9112 324 8,477 9,748 11,000 562 9,899 12,101
HORMOMAL O 7,679 424 6,848 8,511 8,000 693 6,641 9,359
TAMOXIFENO
Global 8,590 261 8,078 9,101 9,000 AT6 7.872 10,128

a. La estimacion esta limitada al tiempo de supernvivencia mas largo, si esta censuradao.

Grafico 5. Media y mediana del tiempo de supervivencia segun el tipo de
tratamiento postquirurgico.
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Gréfico 6. Supervivencia acumulada segun el tipo de tratamiento y el
desarrollo de recidivas.

Comparaciones globales
Chi-cuadrado ql Sig.

Log Rank (Mantel-Cox) 10182 1 00

Prueba de igualdad de distribuciones de supervivencia para los
distintos niveles de TRATAMIEMTO.

Gréfico 7. Prueba Long Rank y valor p entre el tiempo de supervivencia y el
tipo de tratamiento.
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Tabla cruzada TAMOXIFENO*EFECTO ADVERSO

TAMOXIFENO
Fecuento
EFECTO ADVERSO
TAMOKIFEMND
Sl MO Total
TAMOXIFEND Sl 65 12 77
MO 26 139 165
Total a1 151 242
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Walor Inferior Superior
Razin de ventajas para 28,958 13,751 60,952

TAMOXIFEMNO (S1/MNO)

Gréfico 8. Tabla cruzada y estimacion de riesgo entre tamoxifeno y efectos
adversos

Tabla cruzada QUIMIOTERAPIA*EFECTOS ADVERSO
QUIMIOTERAPIA

Recuento
EFECTOS ADVERSO
GUIMIOTERAPIA
Sl MO Total

QUIMIOTERARIA Sl 110 55 165

MO 20 a7 v

Total 130 112 242

Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
“Walar Inferior Superiar
Razan de ventajas para 5700 3117 10,423

QUIMIOTERAPRIA (S MO}

Grafico 9. Tabla cruzada y estimacion de riesgo entre quimioterapia y
efectos adversos.
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TABLAS

Tabla 3. Caracteristicas de los 232 pacientes con cancer de ovario. La edad
esta expresada en promedio y las demas variables en frecuencia

CARACTERISTICAS DE LOS 232 PACIENTES CON CANCER DE OVARIO
QUIMIOTERAPIA| TAMOXIFENO
VARIABLE n=165 (71,12%)| n=77 (33,18%)| VALORP
EDAD 63 (55-69,5)| 61 (55-67,5) 0,408*
HISTERECTOMIA RADICAL
CON ANEXECTOMIA
BILATERIAL 137 (83,03%)| 64 (83,11%) 0,53
OOFORECTOMIA 9 (5,45%) 2 (2,59%) 0,53
CITORREDUCCION 19 (11,515%)| 11 (14,28%) 0,53
EFECTOS ADVERSOS 123 (74,54%)| 67 (87,01%) 0,028
RECIDIVA 58 (35,15%)| 48 (62,33%) <0,001
*. PRUEBA MANN U WHITNEY

Tabla 4. Frecuencias y porcentajes de los efectos adversos en los pacientes
gue recibieron tratamiento hormonal.

CALAMBRE

EPIGASTRALGIA

ALOPECIA

MUSCULAR

BOCHORNOS

CEFALEA

FRECUENCIA

16

33

31

30

29

PORCENTAIE

2727

37,66

37,66

49,35

37,66

Tabla 5. Frecuencias y porcentajes de los efectos adversos en los pacientes
gue recibieron quimioterapia.

CALAMBRES NEUROPATIA

ALOPECIA ANEMIA | ESTRERMIMIENTO | MUSCULARES PERIFERICA MEUTROPENIA
FRECUENCIA 64 65 62 59 61 65
PORCENTAIE 4485 38,18 38,79 3455 32,73 33,94

NAUSEAS VOMITO DISPEPSIA METEORISMO ANOREXIA
FRECUENCIA 63 63 60 56 60
PORCENTAIE 38,18 4485 40,00 38,79 39,39

ELEVACION
FIEBRE | CREATININA | EPIGASTRIALGIA | DISFAGIA ERITEMA FACIAL

FRECUENCIA 61 61 58 54 58
PORCENTAIE 37,58 4485 36,36 42,42 42,42
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RESUMEN:

Introduccion: En la actualidad en Ecuador se usa la terapia hormonal como tratamiento post quirirgico en
céncer de ovario a un 40% de pacientes. La quimioterapia sigue siendo el tratamiento post quirdrgico de
primera eleccion en Ecuador aplicado al 60% de mujeres. Diversos estudios demuestran que el uso de
quimioterapia aumenta hasta 12 meses la supervivencia. Por lo que objetivo de este estudio es demostrar la
eficacia de la quimioterapia sobre la terapia hormonal. Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio
descriptivo, observacional de corte transversal revisando historias clinicas de pacientes atendidos en el
Hospital Teodoro Maldonado Carbo en el afio 2019. Resultados: Con la prueba de supervivencia de Kaplan-
Meier se obtuvo: quimioterapia (mediana de supervivencia: 11; I1C: 9,89-12,01) y los que recibieron tamoxifeno
(mediana de supervivencia: 8; IC: 6,64-9,35), valor p 0,001 mediante la prueba Long Rank. El tamoxifeno
causa efectos adversos en mas pacientes (n=67;87,01%), que la quimioterapia (n=123;74,54%). La alopecia
con 33/77 casos (37,66%) fue méas frecuente con el tamoxifeno y con la quimioterapia fue la anemia con
65/165 (38,18%). El riesgo de efectos adversos fue: tamoxifeno (OR: 28,95; IC: 13,75-60,98), quimioterapia
(OR: 5,7; IC: 3,11-10,42). Conclusiones: La quimioterapia es mas efectiva que el tratamiento hormonal en
la etapa postquirdrgica del cancer de ovario, por lograr un mayor tiempo sin recidivas, por lo que se acepta
la hipotesis de este estudio. El tamoxifeno causa efectos adversos en mas pacientes, que la quimioterapia.

Y el riesgo de estos efectos adversos es menor en el grupo con quimioterapia.
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