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Resumen.

En Costa Rica las neoplasias de ovario ocupan la décima posicion como causa
de cdncer en mujeres y la segunda posicidon en causa de muerte por cAncer de
origen ginecoldgico. Se revisaron los reportes anatomopatoldgicos de 4 626
especimenes de biopsia de ovario recibidos en el Servicio de Anatomia
Patoldgica, Hospital México, Costa Rica, enfre el 1° enero de 2009 y 31 de
diciembre de 2013, de los cuales se selecciond todos los casos con diagndstico
de neoplasias malignas y limitrofes primarias de ovario, que fueron un total de 127.
Los factores prondsticos de esta neoplasia constituyen parte de los requisitos que
debe cumplir el reporte anatomopatoldégico y que son importantes para
determinar el tratamiento. El porcentaje de cumplimiento de las normas con
significancia prondstica, segun los requerimientos del Comité Americano
Interdisciplinario sobre el Cdncer (AJCC, 2010) y el Colegio Americano de
Patdlogos (CAP, 2013) fue de 86,1% en 2009 y de 98,1% en promedio entre 2010 y
2013. El item con menor cumplimiento fue el grado histoldégico, con 60% en 2009 y
93,8% a partir de 2010; todos los items tienen cumplimiento superior al 0% a partir
del ano 2010, por lo que se cumple el requerimiento de calidad establecido por el
Colegio Americano de Cirujanos (ACS, 2012).

La poblacion estudiada presenta edades entre 14 a los 83 anos, con un promedio
de 47.7 anos. La mayor cantidad de pacientes fueron de San José (29%), Alajuela
(24%) y Heredia (23%). La distribucion por estadio T del sistema TNM fue de 71%
para el T1, 10% para el T2 y 14% para T3. Segun el tipo histoldgico, los tumores mds
frecuentes fueron los epiteliales, principalmente los malignos, donde el
cistadenocarcinoma seroso es el mds frecuente; en los de tipo limitrofe los de tipo
seroso fueron fambién los mds frecuentes; los tumores células estromales vy
cordones sexuales son los segundos en frecuencia y mds del 90% de casos
corresponde a tumores de células de la granulosa; el tipo menos frecuente fueron
los tumores de células germinales. La incidencia general fue de 2,4 casos por
cada 100 000 mujeres, con mayor incidencia de casos entre los 50 y 74 anos. La
tasa de mortalidad general fue de 0,61 casos por cada 100 000 mujeres, con
mayor mortalidad entre los 50 y 74 anos. La sobrevida general de las pacientes
fue de 93% a un ano, 73,3% a cinco anos y en promedio 79,50%. Hubo disminucidén
de la sobrevida relacionada con el aumento en la edad; con el tipo histolégico
para los tumores epiteliales malignos y de células germinales, con el estadigje T
del sistemma TNM para los estadios T2 y T3. En general los valores calculados de
incidencia, mortalidad y sobrevida son menores a los reportados en la literatura,
excepto para la sobrevida segun estadio T; lo cual pudo deberse a que la
muestra se compone solamente de pacientes que recibieron manejo quirdrgico
con intencién curativa, las cuales en general se encuentran en estadios mds
tempranos y tienen promedio de edad menor y probablemente por esa razén
tienen mejor prondstico que si se incluyera los casos de estadios clinicamente
avanzados.



Abstract.

In Costa Rica ovarian neoplasms are the tenth cause of cancer in women and the
second cause of death of gynecologic cancer origin. Pathological reports of 4626
ovarian biopsy specimens received in the Department of Pathology, Hospital
Mexico, Costa Rica, from 1 January 2009 and 31 December 2013 were reviewed
and were selected the cases with diagnosis of malignant and borderline tumors
ovarian primaries, which were a total of 127. Prognostic factors for this neoplasm
are part of the requirements to be met and the pathology report that are
important to determine treatment. The percentage of accomplishment of norms
with prognostic significance, as required by the Interdisciplinary American
Committee on Cancer (AJCC, 2010) and the College of American Pathologists
(CAP, 2013) was 86.1% in 2009 and 98.1 % on average between 2010 and 2013. The
item with lower accomplishment was the histological grade, with 60% in 2009 and
93.8% from 2010; all items has more than 90% of accomplishment from the year
2010, so is fulfilled the quality requirements established by the American College of
Surgeons (ACS, 2012).

The population of the study has aged 14 to 83 years, with an average of 47.7
years. Most patients were from San Jose (29%), Alajuela (24%) and Heredia (23%).
The distribution of TNM T stage was 71% for T1, 10% for T2 and 14% for T3. According
to the histological type, the most common epithelial tumors were malignant,
serous cystadenocarcinoma was the most common; on the borderline tumors the
serous type were the most frequent; sex cord stromal tumors are second in
frequency and over 90% of cases involve tumors of granulosa cells; the least
common type were the germ cell tumors. The overall incidence was 2.4 cases per
100 000 women, with higher incidence between 50 and 74 years. The overall
mortality rate was 0.61 cases per 100 000 women, with higher mortality between 50
and 74 years. The overall patient survival was 93% at one year, 73.3% at five years
and an average of 79.50%. There were related survival decreased with increasing
age; histological type for malignant epithelial and germ cell tumors, T stage of TNM
staging system for T2 and T3 stages. Most of the calculated values of incidence,
mortality and survival are lower than those reported in the literature, except for the
survival by stage T; which could be because the sample included only patients
who received surgery with curative intent, which in general are in early stages, are
younger and probably for that reason have a better prognosis than if included the
cases of clinically advanced stages.
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Intfroduccion.

En Costa Rica el cancer ocupa el segundo lugar de mortalidad general,
siguiendo a las enfermedades cardiovasculares, y constituye la principal
causa de muertes prematuras. Las neoplasias primarias de ovario ocupan
la décima posicion en incidencia general de cdncer en mujeres, la
onceava posicion en mortalidad general por cdncer y la segunda posicion
en el cancer de origen ginecoldgico. No se encuentra estadisticas sobre
los fipos histoldgicos, variacion con edad, estadiaje y sobrevida para las
pacientes con neoplasias primarias malignas y limitrofes de ovario, por lo
que es importante documentar los datos disponibles en el pais, a fin de
conocer la situacion real en el tema.

El prondstico de estas neoplasias depende de varios factores, como edad,
estadio, tipo histoldgico, entre otros. El reporte anatomopatoldégico de las
piezas quirdrgicas constituye un elemento indispensable para determinar el
prondstico de cada paciente y el tratamiento mds adecuado, por lo que
el cumplimiento de los criterios del mismo es de suma importancia para el
manejo del paciente.

En el presente estudio se analizd los reportes anatomopatoldgicos del
Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital México, para los casos de
tumores malignos vy limitrofes primarios de ovario recibidos entre el 1° de
enero de 2009 y el 31 de diciembre de 2013. Se calculd el porcentaje de
cumplimiento de criterios y datos epidemioldégicos como incidencia vy
mortalidad; distribucion por edad, tipos histoldgicos, estadio T del sistema
TNM vy domicilio y se estimd la sobrevida general y segin edad, tipo

histologico y estadio para la poblaciéon estudiada.
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Marco Tedrico.

El cdncer de ovario es la sexta causa de tumores en mujeres a nivel
mundial, con alrededor de 200 000 nuevos casos diagnosticados cada
ano, lo que equivale al 4% de todas las neoplasias diagnosticadas en
mujeres, con alrededor de 6.6 nuevos casos por cada 100 000 mujeres al
ano, segun estadisticas mundiales. Son mdas frecuentes en mujeres mayores
de 40 anos, que se encuentran en la perimenopasia y posmenopausia. En
paises en desarrollo su incidencia se encuentra por debajo del cdncer de
cérvix, mientras en los paises desarrollados esta relacion es inversa (Novoa,
2014; Kurman, 2014).

La mortalidad no ha variado sustancialmente a lo largo de los anos, pero si
se observa un aumento en la sobrevida asociada al uso de quimioterapia
(Novoa, 2014). Los porcentajes de sobrevida a 5 anos a nivel mundial para
el periodo 2005-2010 son de alrededor del 30-40%; con variacion entre
paises: en Inglaterra del 46% (Walters, 2013; Trent Cancer Registry), Suecia
37.7%, Italia 39.2%, Francia 39%, Corea 44.2%, Japdn 37.3%, Israel 42%,
China 34.9%, Estados Unidos 40.9, Canadd 37%, Cuba 39.8%, Chile 32.2%,
Brasil 31.8%, entre otros (Allemani, 2015).

En Costa Rica el cdncer ocupa el segundo lugar de mortalidad general,
después de las enfermedades cardiovasculares, siendo la principal causa
de muertes prematuras (entre 30 y 69 anos de edad) en alrededor del 50%
de los casos. Las neoplasias de ovario ocupan la décima posicion en
incidencia general de cdncer en mujeres, con una tasa 4.17 casos por
cada 100 000 mujeres y la onceava posicidon en mortalidad, siendo el
segundo cdncer ginecoldgico mds frecuente, con una tasa de 2.96 por
cada 100 000 mujeres (Costa Rica. Ministerio de Salud, 2013).
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Cuadro 1. Distribucidn poblacional por edad en anos, dividida en grupos por
quinquenios, para el periodo enfre 2009 y 2013, de las mujeres del drea de
atraccion del Hospital México.

Grupo 2009 2010 2011 2012 2013
Etareo
Menor a 4 73668 72571 81964 82291 82581
5a9 78645 76930 81366 80982 81955
10a 14 84491 83601 88937 87786 85910
15019 88829 88048 93142 92661 91991
20a 24 90900 91216 95842 95288 95772
25029 81780 83779 94881 96692 98211
30a 34 71212 73693 84596 87175 88510
35039 62907 63372 72222 73653 76066
40 a 44 65125 64620 68385 68309 68524
45 a 49 61369 62662 66308 67343 67828
50 a 54 50541 52771 56882 58914 60663
55059 39227 41314 45193 47378 49383
60 a 64 29083 30717 31993 34291 36576
65 a 69 22249 23352 23984 25153 26307
70a74 17305 17957 18263 18848 19477
75y mds 29150 30329 30922 32021 33075
Total 946481 956932 1034880 1048785 1062829

Fuente: Pdgina web de la Oficina de Bioestadistica, Hospital México, 2015.

De acuerdo con el sitio web de la oficina de Bioestadistica del Hospital
México (2015), en la categoria C56, que corresponde a los tumores
malignos de ovario, para el periodo entre 2009 y 2013, se reporta 59 casos
en fotal, 1 caso en 2009, 15 casos en 2010, 14 casos en 2011, 15 casos en
2012 y 14 casos en 2013. En el Cuadro 1 se puede observar la distribucion
de la poblacion de mujeres para cada ano del periodo 2009 a 2013,
distribuida por quinquenios de edad y total. Con estos valores hay un
promedio de 11.8 casos reportados por ano, con una tasa promedio de

1.16 casos por cada 100 000 mujeres para el drea de atraccion del Hospital
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México, nUmeros inferiores a los reportados en la literatura a nivel mundial y
en las estadisticas nacionales en el Ministerio de Salud.

Clinicamente, el cdncer de ovario puede ser asinftomdtico, o presentar
sinfomas vagos e inespecificos, como dolor pélvico, aumento de volumen
abdominal, sensacidn de molestia, que se pueden confundir con
condiciones gastrointestinales o del tracto urinario (Novoa, 2014). En
alrededor del 79% de los casos el diagndstico se realiza en estadios
avanzados, con sinfomas asociados a los érganos afectados; es frecuente
el aumento peso y del volumen abdominal dado por ascitis (Novoa, 2014).
Las pacientes mds frecuentemente afectadas se encuentran en la
perimenopausia o posterior a esta, con aumento en la frecuencia de
acuerdo con el niUmero de décadas de edad, con inicio promedio
después de los 45 anos. Entre los factores de riesgo que se han
documentado el antecedente familiar de este cdncer; estatus
socioecondmico medio a alto, principalmente en paises desarrollados;
menarca temprana, menopausia tardia; nuliparidad, infertilidad y uso de
estimuladores de ovulacion; uso de terapia de reemplazo hormonal por
mas de 5 anos; raza blanca; dieta rica en grasas y obesidad; sindrome de
ovarios poliquisticos; antecedente personal de cdncer de mama, colon o
endometrio; exposicion a asbestos, tabaco, radiacién; entre otros. (Novoa,
2014).

A nivel hereditario se ha identificado algunas alteraciones que se
relacionan con un aumento en el riesgo de sufrir esta neoplasia. Se ha
estimado que alrededor del 5% de las neoplasias primarias de ovario se
pueden atribuir a estas. Entre las mejor estudiadas estdn las mutaciones en
el BRCA 1 y BRCA 2, las cuales confieren a sus portadoras riesgo de 22 a

44% mayor que la poblacién general. Otras alteraciones son el sindrome de
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mama-ovario, con 9 a 12% mas riesgo, el Sindrome de Lynch con 9 a 12%
mas riesgo, entre otros. (Lynch, 2009, Novoa, 2014)

Estos tumores se clasifican histoldgicamente segun el tejido de origen,
siendo los de tipo epitelial los mds frecuentes, con alrededor del 90% de los
casos; el ofro 10% lo constituyen los tumores de células germinales,
cordones sexuales y estroma. Para los tumores epiteliales, los de tipo seroso
son los mas frecuentes (75-80% de los casos); los ofros tipos son mucinoso,
endometrioide, de células claras, de Brenner e indiferenciados (Novoa,
2014; AJCC, 2010; Kurman 2014). En Costa Rica no hay estudios sobre la
frecuencia de los tipos histoldgicos para neoplasias primarias de ovario. En
Inglaterra se realizd un estudio con datfos entre 1989 y 2010, donde se
encontré que el fipo mds frecuente es el de los de tipo seroso, seguido por
los limitrofes (Trent Cancer Registry, 2012).

Algunas de estas neoplasias tienen comportamiento benigno, oftras
comportamiento incierto o malignidad limitrofe y otras son malignas, como
se puede observar en la Figura 1, 2 y 3. Se clasifican en grados segun su
diferenciacion histoldgica. En general se emplea tres grados (G1, G2y G3),
siendo los G1 los mejor diferenciados y los G3 los menos diferenciados
(AJCC, 2010); cuatro grados (G1, G2, G3 y G4), siendo GI1 los bien
diferenciados y los G4 indiferenciados; sin embargo para neoplasias
serosas y teratomas inmaduros se puede emplear solamente dos grados,
alto y bajo (CAP, 2013). Mientras que los tumores epiteliales son mds
frecuentes en mujeres peri o postmenopdusicas, los de células germinales

lo son en mujeres en edad reproductiva (Novoa, 2014).
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Tumores epiteliales Categoria
Tumores serosos
Cistadenoma seroso Benigno

Tumor seroso de malignidad limitrofe
Tumor seroso proliferativo atipico, (tipo
usual) (Superficial o quistico).
Carcinoma seroso micropapilar (de bajo
grado) no invasivo, (fipo micropapilar).

Potencial maligno

Cistadenocarcinoma, adenocarcinoma o

. . Maligno
carcinoma seroso (de bajo y alto grado) 9
Tumores mucinosos
Cistadenoma mucinoso Benigno

Tumor mucinoso de malignidad limitrofe o Tumor
mucinoso proliferativo atipico

Potencial maligno

Cistadenocarcinoma, adenocarcinoma o

. . Maligno
carcinoma mucinoso
Tumores endometrioides
Cistadenoma endometrioide Benigno

Tumor endometrioide con bajo potencial maligno,
Tumor endometrioide de malignidad limitrofe o
Tumor endometrioide proliferativo atipico

Potencial maligno

Adenocarcinoma o carcinoma endometrioide Maligno
Tumores de células claras
Tumor benigno de células claras Benigno

Tumor de células claras con bajo potencial
maligno, Tumor de células claras de malignidad
limitrofe o Tumor de células claras proliferativo
aftipico

Potencial maligno

Cistadenocarcinoma, adenocarcinoma o

. . Maligno
carcinoma de células claras
Tumores de Brenner — de células transicionales
Tumor de Brenner benigno Benigno

Tumor de Brenner de malignidad limitrofe o Tumor
de Brenner proliferativo atipico

Potencial maligno

Tumor de Brenner maligno Maligno
Carcinoma de células transicionales Maligno
Otros
Tumor de células escamosas Maligho
Carcinoma indiferenciado Maligno
Tumor epitelial pobremente diferenciado, no clasificable Maligno
Tumor o carcinoma epitelial mixto Maligno

Figura 1. Tumores epiteliales o de superficie primarios de ovario y categorizacion
segun su comportamiento.
Fuente: AJCC, 2010; .
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Tumores de cordones sexuales Categoria
Tumor de células de la granulosa

Juvenil Maligno

Adulto Maligno
Tecomas

Tecoma tipico Benigno

Tecoma luteinizado

Potencial maligno

Tecoma con aumento de mitosis

Potencial maligno

Fibroma

Fibroma celular

Potencial maligno

Fibroma celular con aumento de mitosis

Potencial maligno

Fibrosarcoma Maligno

Tumor estromal con elementos menores de .
Benigno

cordones sexuales

Tumor estromal esclerosante Benigno

Tumor estromal con células en anillo de .
Benigno

sello

No clasificable

Potencial maligno

Tumores de células de Sertoli y Leydig

Bien diferenciado

Potencial maligno

Diferenciacién intermedia Maligno

Pobremente diferenciado Maligno

Tumor de Sertoli-Leydig con elementos .
Maligno

heterdlogos

Tumores de células de Sertoli

Potencial maligno

Tumores de células de Leydig Benigno

Tumores estromales de células de Leydig Benigno

Tumores de cordones sexuales con tUbulos anulares Maligno

(SCTAT)

SCTAT microscépico con Sindrome de Peutz-Jeghers .
Benigno

asociado

Ginandroblastoma

Maligno / Potencial

maligno
Tumor de cordones sexuales no clasificable Potencial maligno
Tumor de células esteroides Maligno

Figura 2. Tumores de cordones sexuales y estromales primarios de ovario y

categorizacién segin su comportamiento.
Fuente: NCCN, 2015.
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Tumores de células germinales Categoria
Teratoma

Teratoma maduro Benigno

Teratoma inmaduro Maligno

Teratoma maligno Maligno
Disgerminoma Maligno
Tumor de saco vitelino Maligno
Carcinoma embrionario Maligno
Tumor mixto de células germinales Maligno

Figura 3. Tumores de células germinales primarios de ovario y categorizacion
segun su comportamiento.
Fuente: NCCN, 2015.

Para el estadiaje de los tumores se toma en cuenta las normas del Comité
Americano Interdisciplinario sobre el Cancer (American Joint Committee
on Cancer AJCC, 2010). Los criterios del estadiaje segun el sistema TNM se
encuentran en la Figura 4 (AJCC, 2010). De acuerdo con la Federacion
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (International Federation of
Gynaecology and Obstetrics FIGO), la mayoria de casos se diagnostica en
estadio clinico Il y IV, con enfermedad localmente avanzada y metdstasis,

siendo esta la principal causa de la pobre sobrevida (Novoa, 2014).
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Tumor primario

TNM FIGO
Tx Tumor primario que no puede evaluarse
TO No hay evidencia de tumor primario
Tla I Neoplasia limitada a los ovarios
Neoplasia limitada a un ovario, no hay presencia de ascitits que
Tib A contenga células malignas. No hay tumor en la superficie externa,

cdpsula intacta.

La neoplasia se limita a ambos ovarios; no hay presencia de ascitits
IB gue contenga células malignas. No hay tumor en la superficie
externa, cdpsula intacta.

La neoplasia se limita a ambos ovarios, pero con presencia de
tfumor en la superficie externa de uno o ambos ovarios, o con

Tic IC ) o . .
ruptura capsular, o con presencia de ascitis que contiene células
malignas o con lavados peritoneales positivos.

T2 Il EL tumor compromete uno o ambos ovarios con extensidon pélvica.

T2a A Extensién o metdstasis al Utero o trompas uterinas.

T2b 1B Extensidon a otros tejidos pélvicos.

El tumor se encuentra en estadio 2¢ o 2b, pero se encuentra en la

Toc Ic superficie de uno o ambos ovarios, muestra ruptura capsular o
ascitis presente que contiene células malignas o lavado peritoneal
positivo.

3 " El fumor compromete a uno o ambos ovarios con implante

confirmado histoldgicamente fuera de la pelvis.

T3a A Tumor microscopico fuera de la pelvis.

Tumor con implante macroscépico fuera de la pelvis, ninguno

T30 e mayor de 2cm.
T3c nc Tumor con implantes macroscépicos mayores a 2cm.
Ganglios linfaticos regionales
NXx Ganglios linfaticos que no pueden ser evaluados.
NO Sin evidencia de metdstasis en ganglios linfdticos regionales.
N1 nc Ganglios linfaticos regionales con metdstasis.
Metdstasis a distancia
MO Sin evidencia de metdstasis a distancia.
M1 WV Metdstasis a distancia, derrame pleural positivo o células malignas,

metdstasis en parénquima hepdtico.

Figura 4. Estadiaje de los tumores primarios de ovario segun el sistema TNM y FIGO.
Fuente: AJCC, 2010.
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Con respecto al fratamiento, de acuerdo con la Red Comprensiva
Nacional sobre Cancer (Natfional Comprehensive Cancer Network NCCN,
2015), en sus Guias de Practica Clinica en Oncologia, en general para los
estadios mdas bajos se recomienda reseccion quirdrgica y para los casos
mds avanzados quimioterapia reductiva prequirdrgica o posterior, o
quimioterapia Unicamente en algunas ocasiones, segun el caso y la
respuesta. Como agentes se emplean taxanos, agentes a base de platino,
algunos anticuerpos monoclonales blanco especificos y ofros agentes de
segunda linea, como doxirrubicina. La radioterapia tiene aplicaciones en
estadios especificos. Cada estadio y fipo tumoral tiene una terapia
especifica, por lo que el reporte anatomopatoldgico completo de las
caracteristicas y estadio tumoral es indispensable en el quehacer de los
meédicos fratantes (NCCN, 2015).

Los topicos del reporte anatomopatoldégico se basan en los factores
prondsticos y necesarios para realizar un estadiaje apropiado. El Comité
Americano Interdisciplinario sobre el Cdncer (American Joint Committee
on Cancer AJCC, 2010) y Colegio Americano de Patdlogos (College of
American Pathologist CAP, 2013) han establecido una serie de
lineamientos a seguir para este efecto. Los requisitos obligatorios incluyen:
tipo de espécimen, procedimiento realizado, estado de los ganglios
linfaticos, integridad del espécimen, sitio primario, compromiso de
superficie, tamano, fipo histoldégico, grado histoldgico, presencia de
implantes, compromiso de otros oérganos, estadio TNM. Otros no
obligatorios incluyen presencia de invasion vascular, patologias asociadas,
otros estudios, historia familiar, incluyendo presencia de mutaciones como
BRCA-1 vy 2y en caso necesario efecto de tratamiento previo (AJCC, 2010;

CAP, 2013; ver anexos). La invasion vascular no es in factor prondstico
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comprobado y no se anota como obligatoria en el diagndstico (AJCC,
2010, CAP, 2013).

La buena calidad de los reportes es entonces indispensable para el
tratamiento de los pacientes. Es asi como las actividades de los servicios de
Anatomia Patolégica o Patologia Quirdrgica no han escapado de las
evaluaciones de calidad que se han implementado en distintas dreas de la
industria y laboratorio, donde se ha buscado lograr los estndares mas
altos. Las fases donde un laboratorio de patologia puede ser evaluado,
incluyen la preanalitica, analitica, postanalitica, fiempo de respuesta y
nivel de safisfaccion (Nakhleh, 2006).

La fase preanadlitica incluye el manejo de las muestras, rofulacion
adecuada, informacién clinica y del paciente completa, fijacion de los
especimenes. La fase analitica contiene el procesamiento macroscopico y
en el laboratorio de histologia e inmunohistoquimica, correlacion
diagndstica con biopsias por congelacién y citologia y diagndsticos finales
y su precision. La fase postanalitica consiste en evaluar errores de
digitaciéon, si los reportes son completos y cumplen los requisitos
establecidos para el tipo de espécimen y tumor reportado (Nakhleh, 2006).
El fiempo de respuesta puede ser fragmentado en las distintas fases del
proceso o el tiempo completo, que finalmente es el mds importante en las
evaluaciones. El nivel de satisfaccidon consiste en la evaluacion de los
clinicos sobre el resultado que reciben, independientemente de si los
diagndsticos son correctos o apropiados, es subjetivo, pero uno de los mds
importantes en la evaluacion de calidad (Nakhleh, 2006).

A nivel analitico, el factor mdas importante es el diagndstico en si. Se ha
formulado distintos tipos de evaluacion de la precision diagndstica, como
revision al azar de cierto nUmero de casos de cada patologia, revision de

todos los casos con cierto grupo de diagndsticos por un experto, revision
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intradepartamental, entre otras (Renshaw, 2007, Nakhleh, 2006). Ninguno
de estos métodos ha probado ser superior a los demds y en distintos
estudios han revelado porcentajes de error diagndstico que varian entre
0.25% y 40%. En épocas mds recientes se ha visto la importancia de que
ademds de diagndsticos precisos, los reportes estén completos y es por
esto que se ha establecido normas al respecto (Nakhleh, 2006). De
acuerdo con la Comision de Cancer (“Comission on Cancer”) del Colegio
Americano de Cirujanos (American College of Surgeons, ACS), como
estdndar minimo para acreditar los reportes anatomopatoldgicos de
cdncer por esta entidad, se debe cumplir mds del 90% de los requisitos
establecidos por el Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cdncer
(American Joint Committee on Cancer AJCC) en 2010 (ACS, 2012). En
Costa Rica no existe normativa vigente al respecto, ni estudios de confrol
de calidad sobre el cumplimiento de requisitos para los reportes

anatomopatoldgicos de ninguna indole.
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Justificacion.

Las neoplasias malignas de ovario son la quinta causa de muerte por
cdncer en mujeres y la primera causa de muerte por cancer ginecoldgico
en paises desarrollados; en Costa Rica ocupan la segunda posicion. El
reporte anatomopatolégico completo, que incluya todos los factores
prondsticos es indispensable para que el médico tratante establezca el
tratamiento adecuado en forma oportuna. Actualmente los factores
prondsticos de reporte obligatorio son seis: fipo histoloégico, grado
histoldgico, estado de la cdpsula, estadio TNM, tamano del tumor y lado
de la lesion (CAP, 2013; AJCC, 2010; Kumar et al, 2011; Costa Rica.
Ministerio de Salud, 2013).

El fipo histoldgico se encuentra relacionado con el origen vy
comportamiento biolégico del tumor. Hay tres grandes grupos, a saber: los
tumores epiteliales (incluyendo los de tipo limitrofe), de células germinales,
de cordones sexuales y estromales. El tipo histoldgico es uno de los factores
que determinan el fratamiento, incluyendo el tipo de quimioterapia que
recibird la paciente. Actualmente entre los tipos epiteliales, los tumores
serosos y de células claras son los que presentan peor prondstico. El tumor
mas frecuente en el tipo de cordones sexuales y estromales es el tumor de
células de la granulosa, el cual en el 90% de los casos tiene estadio |, con
84-87% de sobrevida a 10 anos, pero cuando tienen estadio avanzado esta
sobrevida disminuye a 38-60%; ademds son propensos a recurrencias
tardias, en promedio a los 5 anos del diagndstico inicial.  La neoplasia de
células germinales mds frecuente en forma pura es el disgerminoma, sin
embargo su agresividad es menor que la de otros tipos de este grupo,
como el carcinoma embrionario y el tumor de saco vitelino (Natfional
Comprehensive Cancer Network, 2015; Novoa, 2014, CAP, 2013; AJCC,
2010; Kumar et al, 2011; Nucci y Oliva, 2009).
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El grado histologico en estudios iniciales se estimé era un factor prondstico
independiente, pero en algunos estudios mds reciente y con uniformidad
de criterios no se logré demostrar esto. Algunos fipos histoldgicos
generalmente estdn asociados con alto grado, como los tumores serosos y
de células claras, ofros a bagjo grado, como los endometrioides vy
mucinosos y esto ha dificultado la valoracion. Tumores del tipo de
cordones sexuales y estromales y tumores de células germinales, en
general en la practica no se graduan, excepto el teratoma inmaduro.
Debido a estas diferencias, el criterio no se ha eliminado por concenso en
ningun sistema de reporte anatomopatoldégico de tumores de ovario, y en
general se debe continuar reportando ( Novoa, 2014, CAP, 2013; AJCC,
2010; Kumar et al, 2011; Nucci y Oliva, 2009.)

El estado de la cdpsula es parte del estadio y por si misma es un factor que
correlaciona con diseminacion extraovdrica de la enfermedad, la cual es
uno de los factores que determinan menor sobrevida global,
correlacionando con los estadiajes mds altos (Novoa, 2014, CAP, 2013;
Kumar et al, 2011; Nucci y Oliva, 2009).

El estadio TNM determina a su vez el grupo clinico al que pertenece la
paciente, el cual confiere sobrevida a los 5 anos que van disminuyendo
conforme aumenta el estadio, por ejemplo es de 87.6% para el estadio |A,
y del 15% para el IV (Novoa, 2014, CAP, 2013; AJCC, 2010; Kumar et al,
2011; Nucciy Oliva, 2009).

El tamano tumoral ha demostrado tener importancia prondstica en
algunos tumores, como el de células de la granulosa, donde los menores
de 5cm tienen 100% de sobrevida a 10 anos, versus 53% de los que miden
entre 6 y 15cm. El tamano también es relevante para el efecto
postratamiento, pues el tamano del tumor residual se ha visto es un factor

prondstico independiente, donde a mayor famano menor sobrevida



27

global. El lado de la lesidon es importante para determinar el sitio correcto
en caso de requerir radioterapia o para valorar posibles recurrencias.
(National Comprehensive Cancer Network, 2015; Novoa, 2014, CAP, 2013;
AJCC, 2010; Kumar et al, 2011; Nucci y Oliva, 2009).

En conjunto el reporte de todos estos factores es importante para
determinar el posible fratamiento y prondstico de la paciente, de ahi la
importancia de que se encuentren completos en el reporte
anatomopatolégico (National Comprehensive Cancer Network, 2015;
Novoaq, 2014, CAP, 2013; ACS, 2012; AJCC, 2010; Kumar et al, 2011; Nucci y
Oliva, 2009).

Este estudio pretende determinar el porcentaje de cumplimiento de
requisitos obligaftorios en los reportes anatomopatoldgicos de estos
tumores. Se pretende mejorar la calidad de los mismos mediante la
implementacion de una herramienta para un diagndstico uniforme, que

cumpla los estndares que se registran en la literatura internacional.
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Objetivos.

Objetivos Generales.

1. Valorar el porcentaje de cumplimiento de las normas establecidas para
el reporte histopatoldgico de los fumores malignos vy limitrofes primarios de
ovario recibidos en el Servicio de Anatomia Patolégica del Hospital México,

Costa Rica, entre el 1° enero de 2009 y 31 de diciembre de 2013.

2. Redlizar una caracterizacion histolégica y sociodemogrdfica, de los
casos de tumores malignos y limitrofes primarios de ovario recibidos en el
Servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital México, Costa Rica, entre el
1° enero de 2009 y 31 de diciembre de 2013.
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Objetivos Especificos.

a. Calcular el porcentaje de cumplimiento de las normas con significancia
pronodstica establecidas para el reporte histopatoldgico de tumores, segun
los requerimientos del Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cdancer
(American Joint Committee on Cancer AJCC) en 2010 y el Colegio
Americano de Patdlogos (College of American Pathologist CAP) en 2013, a
partir de los diagndsticos de las biopsias correspondientes a neoplasias

malignas y limitrofes primarias de ovario, para el grupo en estudio.

b. Establecer si existe diferencia significativa en el porcentaje de
cumplimiento de normas con significancia prondstica establecidas para el
reporte histopatoldgico de neoplasias malignas y limitrofes primarias de
ovario enfre el ano previo (2009) y los anos siguientes a la publicacion de
los requerimientos del Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cancer
(AJCC, 2010).

c. Caracterizar la poblacién de las pacientes con neoplasias malignas y
limitrofes primarias de ovario, en la poblacién de mujeres del drea de
atraccién del Hospital México, con base en los diagndsticos del grupo en
estudio, para determinar la distribucidn segin grupos etarios, provincia,

estadio y tipo histoldgico.

d. Determinar la incidencia, la tasa mortalidad y la sobrevida de las
pacientes con neoplasias malignas y limitrofes primarias de ovario, en la
poblacidon de mujeres del drea de atraccidon del Hospital México, con base

en los diagndsticos del grupo en estudio.
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Metodologia.

Se fraté de un estudio de andlisis observacional, longitudinal de tendencia,
correlacional, no experimental, que tuvo como objeto de estudio los
reportes anatomopatoldgicos de todas las biopsias con diagndstico de
neoplasia maligna y de potfencial maligno o limitrofe primaria de ovario,
recibidas en un periodo de 5 anos comprendidos entfre 1° de enero de
2009 y 31 de diciembre de 2013, en el Servicio de Anatomia Patoldgica del
Hospital México, Costa Rica. Estos se accedieron via digital a través de la
base de datos de éste Servicio. Se realizd la busqueda de todos los
reportes de biopsia que incluyeran especimenes de ovario y se extrajo la
informacién en una hoja de cdlculo. En total se revisd 4626 reportes, 1153
del 2009, 1010 del 2010, 756 del 2011, 874 del 2012 y 833 del 2013. Se
numerd los casos como referencia para las hojas de cdlculo y se
selecciond para la poblacion de estudio los casos de ftumores malignos y

limitrofes primarios de ovario, segun criterios de inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion.

Todas las mujeres que presentaban espécimen de biopsia de ovario con
diagndstico de neoplasia maligna o limitrofe primaria de ovario, en el que
se pudiera realizar el estadiaje y el reporte anatomopatoldgico completo
segun los criterios establecidos por el American Joint Committee on Cancer
(AJCC, 2010) y el College of American Pathologist (CAP, 2013), en el
periodo y lugar mencionados. El estadiaje completo se podia realizar
Unicamente en especimenes quirirgicos completos, por lo que se incluye
Unicamente pacientes en las que se realizd al menos ooforectomia. Se
establecié un intervalo de 10 a 99 anos de edad de las pacientes

participantes. Por la naturaleza de la patologia estudiada (ovario) en el
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estudio solamente se incluyd mujeres. No se incluyd la etnia como variable
para andlisis. No es posible determinar si hay participantes de clases
especiales o participantes vulnerables, por tratarse de andlisis de los
reportes anatomopatoldgicos directamente, pero dichas variables no
fueron tomadas en cuenta para el andlisis.

Los fumores primarios de ovario tomados en cuenta son los considerados
malignos y los limitrofes o de potencial maligno, tal como se especifican en

las Figura 1, 2y 3.

Criterios de exclusion.

No se tomd en cuenta pacientes con biopsia de otro tipo de espécimen
diferente del ovario con infiliracion de una neoplasia maligna o limitrofe
primaria de ovario; o con recidiva o metdstasis a ofros érganos de una
neoplasia primaria de ovario; o que presenten solamente neoplasia
maligna con primario fuera de ovario metastdsica al mismo; o solamente
neoplasia benigna. Tampoco se incluyd especimenes de aguja de ovario o
biopsias parciales de ovario, que no fueran susceptibles de estadiaje. No se
tomd en cuenta casos de biopsias recibidas fuera del periodo de 1° de
enero de 2009 y 31 de diciembre de 2013, biopsias recibidas en cualquier
otro laboratorio de Anatomia Patolégica, publico o privado, o casos de

consulta diagndstica y para estudios de inmunohistoquimica.

El objeto de estudio lo constituyeron los reportes anatomopatoldgicos de
las biopsias (especimenes quirlrgicos) de las pacientes que cumplieron los
criterios de inclusion y exclusion.

Una vez revisados todos los casos de biopsias de ovario en el periodo de
estudio, se selecciond los casos que cumplian los criterios de inclusion y

exclusion y se realizdé hojas de cdlculo con los datos de los mismos. Para
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cada caso, se consultd la fecha de nacimiento y de defuncion, en caso
de que existiera, en la pagina web del Registro Civil del Tribunal Supremo
de Elecciones de la Republica de Costa Rica. Se calculd la edad exacta
de la paciente al momento del procedimiento quirdrgico. Seguidamente
se elimind los datos que pudieran indicar la identidad de la paciente
(nombre, cédula o identificacion) y se cred la hoja de cdlculo para andlisis.
El estudio se dividid en dos partes. La primera consistid en la revision de los
reportes anatomopatoldgicos y el cumplimiento de los criterios de los
mismos. La segunda fue el cdiculo de variables epidemioldgicas para la

poblacién en estudio.

Revision de los reportes anatomopatoldgicos.

Para este apartado, para cada uno de los casos seleccionados se realizd
la evaluacion de cumplimiento de los criterios establecidos por el Comité
Americano Interdisciplinario sobre el Cdancer (American Joint Committee
on Cancer AJCC, 2010) y Colegio Americano de Patdlogos (College of
American Pathologist CAP, 2013). Se valord la presencia de seis criterios
catalogados como obligatorios segun Ila normativa, valorando su
presencia o ausencia en algun apartado del documento y se asignd
valores a cada variable.
a. Tipo histolégico. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado. 3-
Nomenclatura no apropiada, pero se puede inferir el tipo de ftumor.
b. Grado histologico. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado. 3- Se
puede inferir de la informacion del reporte, incluye tumores de
cordones sexuales, epiteliales limitrofes y de células germinales,

excepto teratomas inmaduros, que usualmente no se graduan.
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c. Estado de la cdpsula. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado. 3-
Se puede inferir de la informacion del reporte.

d. Estadio TNM. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado. 3- Se puede
inferir de la informacidén del reporte.

e. Lado de la lesidon. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado. 3- No
indicado en la informacion clinica.

f. Tamano de lalesidon. 1- Cumple explicitamente. 2- No reportado.

Para cada categoria se contabilizd el cumplimiento de cada reporte. La
categoria 1 es de cumplimiento explicito y completo, la categoria 3
permitia inferir la informacion requerida, por lo que también se cumplia el
criterio. Por lo tanto se realizé la sumatoria de las categorias 1 y 3 para
determinar el nUmero de casos de cumplimiento de la normativa, para
cada criterio y para todos en conjunto. Se obtuvo cantidad y porcentaje
de cada criterio y total para cada ano.

Se realizd comparacion estadistica mediante prueba de Chi-cuadrado,
entre el 2009, ano previo a la publicacién de la normativa vigente, y los
demds anos, asi como enfre las categorias, para determinar en cudles
hubo mayor porcentaje de cumplimiento en los reportes y si hubo

diferencia significativa al respecto (p=0.05).

Variables epidemioldgicas y sobrevida.

Se asigndé nomenclatura estandarizada del tipo histolégico para cada
tumor. Para los fipos histologicos se empled para los epiteliales las
categorias de cistadenocarcinoma seroso, cistadenocarcinoma mucinoso,
adenocarcinoma de tipo endometrioide, cistadenocarcinoma de células

claras, cistadenocarcinoma de células fransicionales, otros tipos de
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carcinoma y tumores limitrofes; en esta Ultima categoria se agrupd todos
los casos de tumores limitrofes serosos y mucinosos. Los tumores estromales
y del corddn sexual se agruparon juntos; todos los fumores de células
germinales se agruparon igualmente. Para los cdlculos de sobrevida se
agrupd los casos de tumores epiteliales malignos en una sola categoria, 1os
limitrofes en otra, y las categorias fumores estromales y de cordones
sexuales y fumores de células germinales, se mantuvieron idénticas.

Para el estadio T se empled solamente las categorias T1, T2 y T3, pues en
algunos casos se especificd no se contaba con todos los requisitos, como
la citologia de liquido peritoneal, para la subclasificacion.

Se realizd la distribucion de frecuencias por ano de los casos segun
quinquenios de edad, acordes con los datos poblacionales de las mujeres
del drea de atraccion del Hospital México (ver Cuadro 1). Se realizd una
reagrupacion en rangos: menores de 50 anos, de 50 a 74 anos y mayores
de 75 anos.

Con base en esta distribucion de frecuencia se calculd la incidencia vy
mortalidad total y la tasa por cada 100 000 habitantes por ano y de cada
grupo de edad. Se determind la incidencia de casos fotales segun
provincia y la distribucién de los tipos histoldégicos del tumor y estadio T del
sistemna TNM por grupos de edad. Se realizé un andlisis de chi cuadrado
para determinar si habia diferencia significativa entre los grupos por edad,
tipo histoldgico, estadio, incidencia, mortalidad y sobrevida, con intervalo
de confianza del 95% (p=0.05). Se calculd la sobrevida a 1y 5 anos para la
totalidad de casos, por grupos de edad, para los grupos de estadio T1, T2 y
T3 del sistema TNM y segun el tipo histoldgico agrupado (grupo

morfoldgico).
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Instrumento de reporte de tumores malignos y limitrofes de ovario.

Para la elaboracion del instrumento de reporte de tumores malignos y
limitrofes de ovario, se empled los criterios considerados en la literatura
como con validez prondstica segun el Comité Americano Interdisciplinario
sobre el Cdancer (AJCC 2010) y el Colegio Americano de Patdlogos (CAP,
2013)y se plasmaron en un documento digital.

Se incluyd los siguientes apartados para resumir toda la informacién: datos
de la paciente y nUmero de biopsia, tipo de espécimen recibido, estado
de la cdpsula, presencia de tumor en la superficie ovdrica, tamano del
tumor incluyendo el didmetro mayor, tipo histoldégico segun las categorias
de tumores de la Organizaciéon Mundial de la Salud, grado histolégico,
presencia de implantes peritoneales, extension del tumor, efecto de
tratamiento previo, invasion linfovascular, positividad de ganglios linfaticos
regionales y totales, presencia de metdastasis a distancia, estadio
patolégico (PTNM y  FIGO), hallazgos adicionales, descripcion
macroscopica, diagndstico, observaciones, médico responsable del

diagndstico.
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Resultados y Discusion.

La totalidad de casos recopilados para el estudio que cumplieron los
criterios de inclusion y exclusion fue de 127, distribuidos por ano como se
observa en el Cuadro 1Cuadro 2. Se observa un descenso en la cantidad
de casos para los anos 2011 y 2013, comparados con los restantes anos, lo
que puede deberse a factores como disponibiidad de salas de
operaciones en el Hospital México y realizacion de procedimientos en otros
centros del drea de atraccion del Hospital México, con procesamiento de
los especimenes quirdrgicos en otros servicios de Anatomia Patolégica. Sin
embargo, llama la atencion que la cantidad de casos reportados es
superior a la publicada por el Servicio de Bioestadistica del Hospital México
en su pdgina web (2015), que en el mismo periodo solo documentd 59
casos contra 127 de este estudio, a pesar de que solo se incluyd casos de
especimenes quirdrgicos completos. Esto sugiere un error de subregistro en
las estadisticas hospitalarias para los casos diagnosticados en el Hospital

México.

Cuadro 2. NUmero total de tumores malignos vy limitrofes de primarios de ovario
por ano, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica,
Hospital México, Costa Rica.

30 31 17 29 21

Fuente: Base de datos, Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México.
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Revision de los reportes anatomopatoldgicos

El cumplimiento de Ila normativa establecida para el reporte
histopatoldégico de fumores malignos vy limitrofes primarios de ovario por el
Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cdancer (AJCC, 2010) y el
Colegio Americano de Patdlogos (CAP, 2013), en los seis criterios
considerados como obligatorios y con significancia prondstica fue de
86,1% en 2009 y superior a 96,8% a partir de 2010, donde en promedio entre
2010 y 2013 tuvo un 98,1% de cumplimiento, en comparacion con el
promedio fotal entre 2009 y 2013 que fue de 95,5%. El item con menor
cumplimiento fue el grado histologico, con 60% en 2009 y 87% en promedio
total de 2009 a 2013, pero de 93,8% si se toma el periodo 2010 a 2013. El
estadio T del sistema TNM se cumplié en el 76,7% de los casos en 2009, con
93% de cumplimiento entre 2009 y 2013, que aumenta a 96,9% si se
contabiliza entre 2010 y 2013. El estado de la cdpsula se reportd en el 83,3%
de los casos en 2009, en promedio entre 2009 y 2013 en el 95,4% de los
casos, sin embargo si se toma el periodo 2010 a 2013 este porcentaje
asciende a 97,9%. Los de mayor cumplimiento fueron el tipo histoldgico vy el
lado de la lesion con 100% de cumplimiento entre 2009 y 2013 y el tamano
con 99.33% en el periodo 2009 a 2013 y 100% de 2010 a 2013. Como se
puede observar en la Figura 5, a partir de 2010, ano en que se publicd Ia
normativa valorada, todos los porcentajes ascienden y tienen
cumplimientos superiores al 90%, tal como lo solicita Ia Comision de Cdncer
(*Comission on Cancer”) del Colegio Americano de Cirujanos (ACS), como

estadndar minimo de acreditacion (ACS, 2012; Renshaw y Gould, 2012).
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Figura 5. Comparacién del porcentgje de cumplimiento de los criterios
obligatorios para el reporte anatomopatoldégico de tumores malignos y limdtrofes
primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia
Patolégica, Hospital México, Costa Rica

Fuente: Cuadro 3.

El cdlculo de Chi cuadrado determind que existia diferencia significativa
(p=0,05) en el porcentagje total de cumplimiento de normas con
significancia  prondstica  establecidas por el Comité Americano
Interdisciplinario sobre el Cancer (AJCC, 2010) entre 2009, ano previo a la
publicaciéon de la normativa y los anos siguientes a la misma, en este caso
de 2010 a 2013. El grado y estadio TNM muestran diferencia significativa en
todos los anos de 2010 a 2013, el estado de la cdpsula a partir del 2011 vy el

tipo histolégico, lado y tamano no presentan diferencia significativa.
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Variables epidemiologicas

Las edades de las mujeres de la poblacion estudiada van desde los 14 a
los 83 anos, con un promedio de 47.7 anos. En la Figura 6 se puede
observar la cantidad de casos y la incidencia expresada por cada 100 000
mujeres. Se puede apreciar que la cantidad de casos y la tasa tienen un
incremento con la edad, con un pico en el grupo de los 50 a los 54 anos, a
partr del cual en general presenta una incidencia mayor.
Aproximadamente el 50% de los casos se diagnosticaron después de los 50
anos; este promedio de edad es menor al encontrado en un estudio
realizado en Inglaterra entre 1989 y 2010, donde el 50% de los casos se
diagnosticaron después de los 60 anos de los (Trent Cancer Registry, 2012).
Las tasas de incidencia son similares en ambos estudios para los grupos de
los 15-19 anos al de los 50-54 anos, a partir de lo cual en el estudio inglés la
tasa es mayor, de alrededor de 60 casos por cada 100 000 mujeres entre
los 65-69 anos y 80-84 anos, llegando hasta 69.5 casos por cada 100 000
mujeres en el grupo de mds de 85 anos, lo cual es bastante superior al
obtenido en la poblaciéon estudiada, donde la incidencia mds alta fue en
el grupo entre 50 y 54 anos, con 9,14 casos por cada 100 000 mujeres. La
tasa promedio de incidencia es de 2,98 casos por cada 100 000 muijeres, la
cual es similar a la encontrada en Cuba con 2,81 casos por cada 100 000
mujeres, pero inferior a la encontrada en general en los datos mundiales,
por ejemplo Chile con 6,4 casos, Argentina 4,09, Uruguay 4,87, Inglaterra
entre 16 y 18 y paises nérdicos 12 a 14 (Minsal, 2013; Trent Cancer Registry,
2012; SINAIS; 2011; Asa, 2010). Esto puede deberse a que en este estudio se
incluye solamente casos con especimenes quirdrgicos completos, que
corresponden a casos cuyo estadio clinico indicaba fratamiento

quirdrgico, los cuales generalmente corresponden a pacientes con
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estadios mds bajos. Los estadios mds altos son mdas frecuentes en mujeres
de mayor edad, los cuales generalmente no son de manejo inicial
quirdrgico, por lo que esto podria justificar que la incidencia de casos de
este estudio sea menor que lo que indica la literatura internacional
(National Comprehensive Cancer Network, 2015, Novoa, 2014; Trent
Cancer Registry, 2012; Nucci y Oliva, 2009).

30

o

mmm NUmero de casos

==Tasa por 100000
mujeres

NUmero de casos
N W N O o~ N o O
Incidencio*

Grupos de edad (anos)

*Por cada 100 000 mujeres.
Figura 6. NUmero total de casos e incidencia (por cada 100 000 mujeres) de los
casos de tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a
2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 4.
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El nUmero de muertes y tasa de mortalidad de mujeres con diagndstico de
neoplasia maligna o limitrofe de ovario se puede observar en la *Por cada 100 000
mujeres

Figura 7, donde se puede observar que no se registré muertes entre los 10 y
24 anos, posterior a los 40 anos hay un aumento en el nUmero de casos y la
tasa de mortalidad, siendo esta Ultima mayor en los grupos de 65 a 74
anos. El promedio de mortalidad para todas las edades en conjunto es de
0,6 por cada 100 000 mujeres

En el grupo de 10 a 44 anos la tasa de mortalidad es baja y tiene un
comportamiento similar a la encontrada en el estudio inglés (Trent Cancer
Registry), sin embargo a partir de los 45 anos, a pesar de que aumenta, es
muy inferior a los datos del estudio inglés; inclusive en el grupo de 70 a 74
anos donde se observd la mortalidad mayor en 5,44, para el mismo grupo
de edad en el estudio inglés fue de 48,5 y a partir de los 75 anos es superior
a 54,6 muertes por cada 100 000 mujeres, donde en el presente estudio se
registré una tasa de 1,34 muertes por cada 100 000 mujeres, la cual es
inferior a la reportada en promedio para la poblacion general. Estas
discrepancias con los resultados expuestos por ofros autores, se pueden
deber principalmente al hecho de que solo se estd contabilizando casos
de manejo quirdrgico, que Como se expuso previamente tienen estadios
maAs bajos y son mdas frecuentes en mujeres mas jovenes, y los estadios mds
avanzados generalmente no son de resolucion quirdrgica y su frecuencia
aumenta con la edad (National Comprehensive Cancer Network, 2015;
Novoa, 2014; Trent Cancer Registry, 2012; Nucci y Oliva, 2009).
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Figura 7. NUmero total de muertes y tasa de mortalidad (por cada 100 000
mujeres) de los casos de tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el
periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México,
Costa Rica.
Fuente: Cuadro 5.

Se agrup? las edades en tres rangos: menores de 50 anos, de 50 a 74 anos
y mayores de 75 anos, tal como se aprecia en |la *Por cada 100 000 mujeres.

Figura 8, el grupo de 50 a 74 anos tiene una incidencia de 6,8 casos por
cada 100 000 muijeres, la cual es superior a los otros dos rangos, con
diferencia estadisticamente significativa (p=0,05). Por ofra parte para esos
mismos grupos la mortalidad en los grupos de 50-74 anos (2,4 casos por
cada 100 000 mujeres) y de mdas de 75 anos (1,35 casos por cada 100 000
mujeres) es superior al grupo de menores de 50 anos, con diferencia

estadisticamente significativa (p=0,05).
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Figura 8. Comparacion entre la incidencia y mortalidad general agrupadas por
rangos de edad, (por cada 100 000 mujeres) de los casos de ftumores malignos y
limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de
Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 4 y Cuadro 5.

La variacion de la incidencia en el tiempo para el periodo evaluado se
puede observar en la Figura 9, la cual muestra que es similar en los anos
2009, 2010 y 2012, y menor en 2011 y 2013, donde los valores a partir de
2011 son menores que los anteriores (2009 y 2010). La mortalidad muestra
un descenso, con valores menores en 2012 y 2013 y los valores muestran

menor variacion entre anos que los de incidencia.
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Figura 9. Comparacion de las tasas de incidencia y mortalidad (por cada 100 000
mujeres) de los casos de tumores malignos y limdétrofes primarios de ovario, en el
periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México,
Costa Rica.

Fuente: Cuadro 4 y Cuadro 5.

Con respecto a la distribucion de casos por provincia del domicilio en la
Figura 10 se puede observar que el 29% de las pacientes fueron de San
José, siendo esta la provincia de mayor representacion, seguida de
Algjuela con 24%, Heredia con 23% y Guanacaste y Puntarenas con 10%
cada una. Las ofras provincias no pertenecen al drea de atraccion del
Hospital México, lo que justifica que tengan menor cantidad de pacientes

representadas.
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Figura 10. Distribucién segun de provincia de domicilio para los casos de tumores
malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio
de Anatomia Patoldégica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Cuadro 6.
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Con respecto al tipo histoldgico en la
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Figura 11 y Figura 12 se puede observar que los tumores epiteliales malignos

Tipo histoldgico

y limitrofes en conjunto constituyeron la mayoria de los casos, con el 77,9%
de los mismos, de los cuales el 62,2% fueron malignos (80% de los epiteliales)
y el 15,7% limitrofes (20% de los epiteliales); seguidos por los tumores de
cordones sexuales y estromales con 18,9% vy los de células germinales con
3,1%. Entre los tumores epiteliales el mads frecuente fue el de
cistadenocarcinoma seroso, con el 37,8% de los casos (47% de los
epiteliales, 59% de los malignos), seguido por el cistadenocarcinoma
mucinoso con el 9,45% de los casos

(11,5% de los epiteliales, 14,45% de los tumores malignos); los demdas tipos
epiteliales fueron menos frecuentes. El grupo de tumores limitrofes estuvo
constituido en su mayoria por los de fipo seroso con 12,6% (16% de los
epiteliales, 76% de los limitrofes) y los mucinosos con 3,94%. Esto
correlaciona con los datos encontrados en la literatura, donde los fumores

epiteliales, especificamente los de tipo seroso son los mds frecuentes a
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nivel mundial, tanto para tumores malignos como limitrofes, sin embargo
algunos autores refieren porcentajes de hasta 90% para los tumores
epiteliales y el porcentaje obtenido es menor y el porcentaje de casos
limitrofes es mayor al reportado en la literatura, que constituye alrededor
del 5% de los casos de tumores epiteliales (Kumar, et al, 2014; Kumar, et al,
2011, Nucciy Oliva, 2009).

El tumor mas frecuente en la categoria de cordones sexuales y estromales
fue el tumor de células de la granulosa del adulto, los cuales constituyeron
el 17,32% de los casos fotales, pero el 92% de su categoria, los ofros casos
fueron uno de tumor de células de Sertoli-Leydig y el otro de tumor de
células esteroides. Los tumores estromales y de cordones sexuales segun la
literatura corresponden al 6% de las neoplasias primarias de ovario, por lo
que el porcentaje obtenido es muy superior al reportado; ademas el
predominio de tumores de células de la granulosa es lo esperado en Ia
literatura para el grupo de tumores de cordones sexuales, pero lo
reportado es de 70% de los casos, por lo que el porcentaje obtenido es
bastante mayor a lo esperado. Los otfros tumores de esta categoria son
poco frecuentes, por lo que su incidencia es la esperada (Kumar, et al,
2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y Oliva, 2009).

El grupo de tumores malignos de células germinales corresponde con el 3-
4% de los tumores malignos de ovario; en este estudio se encontré un 3,1%
de casos, que corresponde a cuatro casos, uno de disgerminoma, uno de
carcinoma embrionario, uno de teratoma inmaduro y un tumor mixto de
células germinales. Ninguno de los tipos de este tumor predomind sobre los
otros; segun la literatura el disgerminoma es el mds frecuente con el 50% de
los casos de tumores malignos de células germinales, pero el nimero de

casos obtenido es bajo y es posible que por eso no sea representativo de
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la estadistica mundial (Kumar, et al, 2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y Oliva,
2009).

Cistadenocarcinoma seroso
Cistadenocarcinoma mucinoso
Cistadenocarcinoma de células claras
Cistadenocarcinoma endomertioide
Carcinoma de células transicionales
Carcinoma poco diferenciado

Tumor de Brenner maligno

Tumor seroso de malignidad limitrofe
Tumor mucinoso de malignidad limitrofe
Disgerminoma

Teratoma inmaduro

Carcinoma embrionario

Tumor mixto de células germinales
Tumor de células de la granulosa
Tumor de células esteroides

Tumor de Sertoli Leydig
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Figura 11. Distribucién segun tipo histoldégico para los casos de tumores malignos y
limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de
Anatomia Patologica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente Cuadro 7.

La distribucion proporcional de los tipos tumorales por edad, como se
puede observar en la Figura 12, mostré que los casos de tumores epiteliales
malignos representan una proporcién menor en los grupos de edad de
menores de 35 anos, a partir de 35 anos su proporcidon fue mayor al 60% de
los casos para esa edad; esto es congruente con lo descrito para la
mayoria de tipos de tumores epiteliales malignos, que tienen mayor
incidencia a partir de los 40 anos; en las estadisticas de Inglaterra se
observa un comportamiento similar en este rubro. Los de fipo epitelial
limitrofe tuvieron porcentajes similares en todos los grupos de edad,

excepto en el de 15 a 19 anos, que son solamente dos casos de tumores
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epiteliales limitrofes y en los de 10 a 14 y 35 a 39 que no hay casos
reportados; segun la literatura el promedio de edad de estos fumores es
menor que para los tumores epiteliales malignos, pero se puede dar a
cualquier edad y en este caso no hay predominio proporcional en ningun
grupo de edad; en el estudio inglés citado hay mayor proporcion de estos
casos en mujeres mads jovenes y a mayor edad va disminuyendo la
proporcion (Kumar, et al, 2014; Trent Cancer Registry, 2012; Kumar, et al,
2011, Nucciy Oliva, 2009).

Los tumores estromales y de cordones sexuales presentaron mayor
proporcion de casos entre 1os 20 y 39 anos y todos 1os casos se reportaron
en menores de 64 anos. Los fumores de células germinales son la menor
cantidad de todos los casos y se presentaron en dos grupos de edad, entre
10 y 34 anos y de 70 a 74 anos, o sea en las pacientes mds jovenes y las
mayores; esto correlaciona con lo reportado a nivel mundial, donde la
mayoria de casos se registran en las primeras tres décadas de vida vy
algunos en las Ultimas. En el estudio inglés los tumores de cordones sexuales
y estromales y los de células germinales se encuentran agrupados y su
proporcion es marcadamente mayor en las pacientes mds jovenes,
especialmente las menores de 35 anos (Kumar, et al, 2014; Trent Cancer
Registry, 2012; Kumar, et al, 2011, Nucciy Oliva, 2009).



50

®m Tumores epiteliales
limitrofes

’ )

(@)

[%2]

2 3

@) I_I Tumores de

% cordones sexuales y
estromales |

ROR m Tumores de células

g germinales

()

@)

—

O

o

E Tumores epiteliales
malignos

Grupos de edad

Figura 12. Proporcion de casos segun tipos morfoldgicos por grupos de edad, para
los tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en
el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Cuadro 8.

Se hizo una correlacion de los fipos histoldgicos con los rangos de edad
expuestos previamente en la incidencia y mortalidad. En la Figura 13 se
puede observar que los tumores epiteliales malignos presentan incidencia
mayor con diferencia estadisticamente significativa (p=0,05) en el rango
de 50 a 74 anos con respecto a los demdas. Es llamativo que sea mayor que
en las mujeres de mayor edad, en las cuales segun la literatura hay mayor
incidencia y mortalidad, pero esto probablemente se asocia con el tipo de
poblacion analizada, donde probablemente se encuentren las pacientes
con estadios mds tempranos, que se asocian con menor edad de
presentacion segun la literatura. Los tumores epiteliales limitrofes no
muestran una marcada variacién y no hay diferencia estadisticamente

significativa (p=0,05) entre los rangos de edad. Los tumores de células
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germinales y de cordones sexuales y estromales no presentan casos en el
rango de 75 anos o mayor, pero no hay diferencia estadisticamente
significativa (p=0,05) entre los tres rangos, probablemente debido al
numero de casos analizado (Kumar, et al, 2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y
Oliva, 2009).

5
4,5
4
L 30 m Tumores epiteliales
o 3 malignos
o 7
S 25 m Tumores de células
% 5 germinales
£ 15 Tumores de cordones
'] sexuales y estromales
Tumores epiteliales
0.5 - B limitrofes
O L T T 1

Menor de 50 50-74 75 0 mayor
Grupo de edad

Figura 13. Comparacion entre la incidencia de casos segun tipos morfoldgicos
agrupadas por rangos de edad, (por cada 100 000 mujeres) de los casos de
tumores malignos y limoétrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el
Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Cuadro 8.
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Con respecto al estadio T del sistema TNM, en la Figura 14 se puede
observar que la mayor cantfidad de casos se encontraban en estadio T1
con 75,59%, en segundo lugar el T3 con 14,17% y en tercer lugar el T2 con
10,24%. Con respecto a las proporciones por edades, el estadio T1 presenta
las mayores en los grupos de edad menores, pero es el que predomina en
todos los grupos, excepto en el grupo de 1os 10 a 14 anos, que solo tiene un
caso en estadio T2. El estadio T3 es el segundo en frecuencia y su
proporcion es mayor por arriba de los 40 anos. El estadio T2 es el menos
frecuente y al igual que el T3 en general tiene mayor proporcion después
de los 40 anos.

En la literatura en general los datos se formulan empleando el estadigje
completo en IV grupos; la mayor canfidad de casos se presentan en
estadio lll, principalmente IIC, en segundo lugar el estadio |, en tercer lugar
estadio IV y la menor proporcion al estadio Il. Si se intenta relacionar estos
datos con los casos encontrados en este estudio, al predominar los casos
en estadio Tl en general se refiere a estadios mds bagjos, lo que se
relaciona con lo expuesto previamente de que al fratarse de solamente
casos de manejo quirdrgico, probablemente tienen estadiaje menor que lo
reportado en estudios que incluyen casos de diagndstico y estadiaje
clinico. Los casos de estadio T3 tienden a tener una mayor proporcion en
edades mayores, que se puede deber a que en general hay mayor
cantidad de diagndstico en estadio avanzado a mayor edad (Novoa,
2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y Oliva, 2009).
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Figura 14. Proporcidon de casos segun estadio T del sistema TNM por grupos de
edad, para los fumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo
2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 9.

En la Figura 15 se puede observar la reagrupacion de edades en los rangos
descritos, donde se puede afirmar que el rango de 50 a 74 anos presenta
mayor cantfidad de casos en estadio T1 y T2 que los ofros rangos, con
diferencia estadisticamente significativa (p=0,05); el resto de estadios no
presentan diferencia estadisticamente significativa entre los rangos
(p=0,05). Esto se puede relacionar con que a partir de este rango se
encuentra la edad de aumento en la incidencia general de casos y que
los casos quirdrgicos, que son los de este estudio, son en general los
tributarios de este manejo (National Comprehensive Cancer Network, 2015;
Novoa, 2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y Oliva, 2009).
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Figura 15. Comparacién entre la incidencia de casos segun estadio T del sistema
TNM agrupado por rangos de edad, (por cada 100 000 mujeres) de los casos de
tumores malignos y limdétrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el
Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Fuente: Cuadro 9.

Andilisis de sobrevida

Con respecto a la sobrevida global de todas las pacientes del estudio, se
puede observar en la Figura 16 que el porcentaje de sobrevivencia segun
Kapplan-Meier disminuyé paulatinamente hasta poco después de los
cuatro anos (después de 48 meses) y luego se mantuvo estable en el rango
de fechas analizado al 31 de julio de 2015. La sobrevida calculada a 1 ano
fue de 93+2,5, a 5 anos de 75,3t4,5 y en promedio 79,50%, comparadas
con la encontrada en el estudio inglés que son 65% a 1 anos y 43% a 5
anos, los datos obtenidos son mayores, |0 cual nuevamente se puede
relacionar con el fipo de muestra, compuesta de casos quirdrgicos, con
estadiajes mas bajos (Trent Cancer Registry, 2012; Kumar, et al, 2011, Nucci
y Oliva, 2009).
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Figura 16. Sobrevida total segun Kapplan- Meier de las pacientes con diagndstico
de tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en
el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Cuadro 10.

La sobrevida por edad segun Kapplan-Meier, como se puede observar en
la Figura 17,Figura 17 refleja que en general esta disminuye en casi todos
los grupos, con pendientes mayores y caidas mds abruptas en los grupos
de mayor edad. Esto se observa de forma mas clara en la Figura 18, donde
se observa sobrevidas menores a los 5 anos con respecto a 1 ano y en los
grupos de mayor edad.

Nuevamente al reagrupar las edades por rangos para comparar
estadisticamente (ver Figura 19), se encontrd diferencia significativa
(p=0,05) en la sobrevida a 1 ano del rango de mayores de 75 anos versus
los rangos de menor edad; en la sobrevida a 5 anos hay diferencia
significativa en los grupos de 50 a 74 anos y mayores de 75 anos. En este
caso, esto correlaciona con lo descrito en la literatura, donde la edad

como factor independiente tiene valor prondstico y en general a mayor
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edad, hay menor porcentaje de sobrevida. En el estudio inglés se observa

un comportamiento similar, pero los porcentajes de sobrevida son mucho

menores, principalmente en las mujeres mayores. Esto nuevamente se

puede relacionar con el tipo de poblacidon de la muestra, que se compone

unicamente de casos quirdrgicos en estadios mds tfempranos (Novoa, 2014;

Trent Cancer Registry, 2012; Kumar, ef al, 2011, Nucci y Oliva, 2009).Figura
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Figura 17. Sobrevida segin Kapplan- Meier por grupos de edad de las pacientes
con diagndstico de tumores malignos y limdétrofes primarios de ovario, en el
periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,

Costa Rica.
Fuente: Cuadro 10.
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Figura 18. Sobrevida a uno y cinco anos por edad de las pacientes con
diagndstico de tumores malignos y limoétrofes primarios de ovario, en el periodo
2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 11.
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Figura 19. Sobrevida a uno y cinco anos por rangos de edad de las pacientes con
diagnostico de tumores malignos y limoétrofes primarios de ovario, en el periodo
2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 11 .
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Al analizar la sobrevida segun Kapplan-Meier segun el tipo histologico (ver
Figura 20), se puede observar que la curva de tumores epiteliales malignos
presenta una caida sostenida y hasta un porcentaje menor que las demas,
el siguiente en disminucion de sobrevida es el grupo de tumores de células
germinales, seguido del grupo de fumores epiteliales limitrofes, donde hubo
solamente una defuncién. El grupo de tumores de cordones sexuales y
estromales no presentd defunciones en este periodo. En la Figura 21 se
puede observar los valores a uno y cinco anos, donde en los tipos
histoldgicos en que se presentaron defunciones hay menor sobrevida a los
cinco anos con respecto al ano y la mayor disminucidon se observd en los
tumores epiteliales malignos. La sobrevida a 5 anos para los tumores
epiteliales malignos y los de células germinales presenta diferencia
estadisticamente significativa (p=0,05) con la sobrevida a un ano y con la
sobrevida a cinco anos de los demds tumores.

Uno de los factores prondsticos mds importantes es el tipo histoldgico,
siempre en relacidon al estadio presentado. Para los tumores epiteliales
malignos la sobrevida a cinco anos ronda el 40%, la cual es menor que la
obtenida en este estudio. La diferencia en esta sobrevida se puede deber
nuevamente al tipo de poblacidén analizada y que predominan los tumores
en estadio temprano. Los tumores epiteliales de ftipo limitrofe tienen
sobrevida a 5 anos superior al 90-95%, dato que correlaciona con el
obtenido en este estudio. Los fumores estromales y de cordones sexuales
en general tienen sobrevidas altas, principalmente si se encuentran en
estadio temprano, donde para el estadio | tienen sobrevida a 5 anos de
casi 90% o incluso superior; en este caso no hubo defunciones, pero pudo
deberse nuevamente al tipo de poblaciéon analizada y al predominio de
estadios mdas tempranos (Novoa, 2014; Kumar, et al, 2011, Nucci y Oliva,
2009).
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Figura 20. Sobrevida segin Kapplan- Meier por tipo histoldgico de las pacientes
con diagndstico de tumores malignos vy limétrofes primarios de ovario, en el

periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México,
Costa Rica.

Fuente: Cuadro 10.
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Figura 21. Sobrevida a 1 y 5 anos por fipo histolégico de las pacientes con
diagndstico de tumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo
2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.
Fuente: Cuadro 12.
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Con respecto al estadio segun el T el sistema TNM, en la Figura 22 se puede
observar la sobrevida segun Kapplan-Meier, donde la sobrevida disminuye
conforme aumenta el estadio, con menor sobrevida en el estadio T3 y
disminucion de la sobrevida a los 5 anos con respecto al ano, como
también se puede observar en la Figura 23. La sobrevida a cinco anos es
menor para los estadios T2 y T3, con diferencia estadisticamente
significativa (p=0,05), las sobrevidas a un ano no presenta variacion
estadisticamente significativa (p=0,05).

Lo esperado segun la literatura es que en estadio | la sobrevida sea de
alrededor del 97% y a 5 anos alrededor de 70 a 80%, que es similar a los
datos para el estadio T1. Para el estadio Il la sobrevida segun la literatura es
de de 89% a un ano y 67% a 5 anos, similar al encontrado en para el
estadio T2. Para el estadio lll la literatura reporta sobrevida de 86% a un ano
y 42% a 5 anos, similar al encontrado en los casos en estadio T3. Para el
estadio IV |la sobrevida esperada es de 57% a un ano y 15% a 5 anos, sin
embargo estos casos no son de manejo quirdrgico inicial y probablemente
no se encontraban de forma representativa en esta poblacidén pacientes
en este estadio, ademds de que no era posible catalogarlos en este
estadio sin la informacion de enfermedad metastdsica conformada (AJCC,
2010).
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Figura 22. Sobrevida segun Kapplan- Meier por estadio T del sistemma TNM de las
pacientes con diagndstico de tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario,
en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,
Costa Rica.

Fuente: Cuadro 10.
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Figura 23. Sobrevida a 1 y 5 anos por estadio T del sistema TNM de las pacientes
con diagndstico de tumores malignos vy limotrofes primarios de ovario, en el
periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,
Costa Rica.

Fuente: Cuadro 13.
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Instrumento de reporte de tumores malignos y limitrofes de ovario.

Se cred un instrumento para este reporte (ver anexos, pdagina 85), el cual
comprendio la informacion y caracteristicas detalladas a contfinuacion,
basadas en la normativa internacional (AJCC, 2010; CAP, 2013):

e En el encabezado se destind espacio datos personales de la
paciente, nUmero de biopsia y fechas de los procesos.

e Procedimiento quirdrgico. Se selecciona el procedimiento indicado
en la tarjeta de referencia, histerectomia simple, histerectomia radical u
ofro.

e Espécimen recibido. Se enlistd los posibles especimenes, con el fin de
que se deba solamente seleccionar todas las opciones que apliuen entre
las siguientes:

Utero, si incluye cuerpo y cérvix; parametrios; trompas uterinas; ovarios;
omento o epipldn; liquido peritoneal para citologia o bloque celular;
peritoneo y el sitio del que proviene el mismo. Para los parametrios,
trompas uterinas y ovarios indicar ademas el lado.

Con respecto a los ganglios linfaticos se formuld para indicar si se realizd la
reseccion o no y si son de grupos regionales o de otro sitio, que se debe
especificar. Como regionales se consideran los siguientes grupos: iliacos
comunes, iliacos internos (hipogdstricos), iliacos externos, obturador,
inguinales, pélvicos (NOS) y retroperitoneales (NOS).

e Cdpsula. En este apartado se enlistd las posibilidades del estado de
la misma, para indicarlo para cada ovario recibido: iintegra, rota,
fragmentada y hay un espacio para aclarar cualquier situacion particular.

e Configuracion tumoral. Se refiere al aspecto macroscopico, si es un

tumor predominantemente quistico, sélido, con pafrén mixto u otro.
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e Localizacion del tumor. Se debe seleccionar si el mismo se ubica en
el ovario derecho, izquierdo, ambos u otra localizaciéon, como peritoneal.

e Tumor en la superficie ovarica. Se realizd una lista de las posibilidades
y se debe seleccionar si estd presente, ausente o no es posible determinar
la extension a la superficie ovarica.

e Tamano del tumor. Se dejé espacio para anotar el didmetro mayor
del tumor en centimetros, para cada ovario por separado: se dejo opcion
para anotar otras mediciones, aunque el didmetro mayor sea la mds
importante. Se dejd ademds un apartado para los tumores primarios de
peritoneo.

e Tipo histologico. Se empled las categorias de tumores de la
Organizacion Mundial de la Salud, se selecciona la que corresponda y se
especifica aspectos segun el fumor.

Tumores serosos limitrofes: 1. Tumor seroso proliferativo atipico, Tumor seroso
limitrofe tipo usual (Superficial o quistico). 2. Carcinoma seroso micropapilar
(de bajo grado) no invasivo, Tumor seroso limitrofe tipo micropapilar.
Tumores Serosos malignos: Carcinoma, adenocarcinoma o)
cistadenocarcinoma seroso; de alto y bajo grado (se indica por separado
en el apartado de grado).

Tumor mucinoso limitrofe o tumor mucinoso proliferativo atfipico,
especificando si es de tipo intestinal o endocervical.

Tumor MUCINOSO maligno: Carcinoma, adenocarcinoma o)
cistadenocarcinoma mucinoso.

Tumor endometrioide limitrofe: tumor endometrioide proliferativo atipico o
de bajo potencial maligno.

Tumor endometrioide maligno: carcinoma o adenocarcinoma

endometrioide.
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Tumor de células claras limitrofe: tumor de células claras proliferativo
atipico o de bajo potencial maligno.
Tumor de células claras maligno: carcinoma o adenocarcinoma de células
claras.
Tumor de Brenner limitrofe: fumor de Brenner proliferativo atipico.
Tumor de Brenner maligno.
Carcinoma de células fransicionales (no Brenner).
Tumor epitelial mixto limitrofe: tumor proliferativo atipico epitelial mixto.
Tumor epitelial mixto maligno: Carcinoma o Adenocarcinoma epitelial
mixto.
Se especifica los tipos y porcentaje de cada componente; se considera
mixto siempre y cuando haya mds de dos tipos de tumor, donde cada
componente comprenda mas del 10% del ftumor.
Si el elemento estromal predomina en un tumor de epitelio superficial, se
coloca el prefijo “adenofibro” al nombre de la lesion.
Carcinoma indiferenciado.
Tumor de células de la granulosa, especificando si es de tipo adulto, juvenil
0 no se puede determinar. Para otros tipos de tumores estromales y de
cordones sexuales se especifica el tipo, al igual que para los tumores de
células germinales. Para los fumores mixtos de células germinales se debe
incluir los componentes y los porcentajes de cada uno y en el caso de los
tumores dentfro de un teratoma se deben indicar el tipo y grado de cada
uno. Se cred ademds un apartado para especificar otros tipos de tumores
menos frecuentes.

e Grado histologico. Se destind este apartado para seccionar el grado
del tumor, segun el sistema de fres grados, donde GX representa que no se
puede determinar; G1 bien diferenciado, con 5% o menos de patrdn sélido

(no escamoso o morular); G2 moderadamente diferenciado, con 6 a 50%



65

de patrén sélido; G3 pobremente diferenciado o indiferenciado, con mds
de 50% de patron sélido. El porcentaje de patron sélido aplica para el fipo
endometrioide. En caso de observarse atipia nuclear notable no acorde
con arquitectura, se aumenta un grado los tumores grado 1 o 2. Los
tumores de células claras y fransicionales en general son de alto grado. Los
carcinomas epidermoides primarios son raros, tfambién se emplea el
sistema de 3 grados.

Los tumores de células de la granulosa en general no se graduan, pues los
factores prondsticos mds importantes son el estadio y el tamano; sin
embargo estudios sugieren que el grado histoldgico podria tener alguna
importancia prondstica.

En general los fumores de células germinales no se graduan, excepto los
teratomas inmaduros, donde se mide la cantidad de tejidos inmaduros o
embrionarios (por lo general neuroectodérmicos): Tradicionalmente se
considera G1: menor a 1 campo de bajo poder (40X), G2: de 1 a 3 campos
de bajo poder, G3: mas de 3 campos de bajo poder.

Para carcinomas serosos y teratomas inmaduros algunos autores
recomiendan usar solo alto y bajo grado.

e Extensidn del tumor. Este apartado se refirid a los sitios donde se
encontré evidencia del tumor; se debe seleccionar todas las opciones que
apliguen: Utero, especificando el sitio (cuerpo, cuello o cérvix); omento;
peritoneo, especificando el sitio; indicar ademds el lado para los
parametrios, frompas uterinas y ovarios. Hay un espacio para otros sitios
gue no estén especificados. Si un tumor involucra tanto la trompa uterina
como el ovario, se considera primario de ovario. Si hay afeccion ademas
del Utero se debe tomar en cuenta factores como lesiones precursoras

para determinar el sitio de origen o si son tumores sincronicos. Los fumores
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mucinosos de ovario bilaterales se consideran metastdsicos hasta
demostrar lo contrario.

e Invasion linfovascular. A pesar de que no constituye un elemento
tomado en cuenta en el estadigje, pues no se ha determinado su
importancia prondstica, se incluyd. Se indica si se observa o no Ia misma.

e Efecto de tratamiento previo. Efecto de neoadyuvancia recibida, se
anota si se aplicd o no o si no se conoce ese dato. Posteriormente se indica
si la respuesta es no definida o minima, que corresponde cuando la
respuesta pobre o ausente; o si es marcada, que corresponde cuando el
cdncer residual es minimo.

e Implantes peritoneales. Se colocd este apartado pues su reporte es
vdlido para los tumores serosos y mucinosos limitrofes, donde se debe
especificar si estdn presentes o ausentes y en caso de estar presentes se
debe indicar la ubicacion anatémica de los mismos vy si son de tipo invasivo
O no invasivo. La presencia de desmoplasia se ha visto que no es un factor
importante en el prondstico. También para los teratomas inmaduros es
importante indicar la presencia de implantes peritoneales, donde los mds
frecuentes son de fipo gliomatosis peritoneii.

e Tumor residual. En este apartado se solicita se especifique si hay
tumor residual macro o microscopico, sin embargo en el caso del
patdlogo, esto se traduce en los “madrgenes quirdrgicos”, donde en lo
posible se indica si estdn respetados, comprometidos, especificando en
qué sitio o si no se puede determinar y si se observa macroscodpica o
microscopicamente. Si estdn comprometidos se considera hay tumor
residual.

e Ganglios linfaticos regionales. Definidos previamente. Se anota el

nUmero de ganglios analizados totales y el nUmero de ganglios positivos.
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e Metdstasis a distancia. Si estdn presentes se indica ademds el sitio o
se anota no aplica cuando no se cuenta con la informacidén. Se considera
metdastasis a los sitios extraperitoneales, incluyendo parénguima hepdtico,
pulmones, hueso, ganglios linfaticos supraclaviculares y axilares. El
peritoneo, incluyendo el epipldn, visceras abdominales y pélvicas,
peritoneo parietal y visceral, diafragma y superficie hepdfica no se
consideran metdstasis, sino extension tumoral y se contemplan en el
estadio T.

e Estadio patoldgico (pTNM y FIGO). Es uno de los factores prondsticos
mas importantes, por lo que se destind un apartado separado. Se anota el
estadio patoldégico TNM y FIGO (ver Figura 4) o si no se puede defterminar;

se marca ademads: "m” si hay multiples tumores primarios, “r” si es tumor
recurrente, “y" si es postratamiento (neoadyuvancia) y “a” si es de reporte
de autopsia.

e Hallazgos adicionales. Para diagndsticos que no estdn directamente
relacionados con el tumor por reportar; se solicitd indicar si fueron o no
identificados y si los hubiera, entre los mds importantes se resalta la
presencia de endometriosis y endosalpingiosis y en qué sitio se ubicaron;
hay espacio para anotar ofros diagndsticos.

e Estudios de inmunohistoquimica.

e Descripcidon macroscopica. Se destind este espacio para anotar un
resumen de la descripcidon macroscopica de las piezas quirdrgicas
principales.

e Diagndstico. Este apartado se destind para anotar el diagndstico
completo, tal como consta en el reporte oficial de la biopsia, con todos los
aspectos relevantes a nivel prondstico.

e Observaciones. Este apartado se incluyd para anotar cualquier

observaciéon importante para los clinicos o sobre el caso.
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e Médico Patdlogo. Se incluyd para anotar el nombre del patélogo o
patdlogos responsables del diagndstico.
En las hojas siguiente se escribidé una “Guia de consulta”, con algunas de

estas aclaraciones y el cuadro con el estadiaje TNM y FIGO completos.
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Conclusiones.

a. El porcentaje de cumplimiento de las normas con significancia
prondstica establecidas para el reporte histopatoldégico de tumores
malignos y limitrofes primarios de ovario, segun los requerimientos del
Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cdancer (AJCC, 2010) y el
Colegio Americano de Patdlogos (CAP, 2013), en el Servicio de Anatomia
Patolégica del Hospital México, Costa Rica fue de 86,1% en 2009 y de 98,1%
en promedio entre 2010 y 2013. El item con menor cumplimiento fue el
grado histoldgico. Los de mayor cumplimiento fueron el tipo histoldgico, el
lado de la lesion y el tamano. Todos los items tienen cumplimiento superior

al 90% a partir del ano 2010.

b. Existe diferencia significativa (p>0,05) en el porcentaje total de
cumplimiento de normas con significancia prondstica establecidas para el
reporte histopatoldégico de neoplasias malignas y limitrofes primarias de
ovario enfre el ano previo (2009) y los anos siguientes a la publicacion de
los requerimientos del Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cancer
(AJCC, 2010). El grado y estadio TNM muestran diferencia significativa en
todos los anos con respecto al ano 2009, el estado de la cdpsula presenta
diferencia a partir del 2011 y el tipo histoldgico, lado de la lesion y tamano

no presentan diferencia significativa.

c. La poblacion de las pacientes con neoplasias malignas y limitrofes
primarias de ovario recibidas en el Servicio de Anatomia Patologica del
Hospital México, Costa Rica, entre el 1° enero de 2009 y 31 de diciembre
de 2013 presenta edades entre 14 a los 83 anos, con un promedio de 47.7

anos. El 29% de las pacientes fueron de San José, 24% de Alajuela, 23% de
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Heredia, 10% de Guanacaste y 10% de Puntarenas. La distribucion por
estadio T del sistema TNM fue de 71% para el T1, 10% para el T2 y 14% para
T3. Segun el fipo histoldgico, los tumores mds frecuentes fueron los
epiteliales, principalmente los malignos, donde el cistadenocarcinoma
seroso es el mas frecuente; en los de tipo limifrofe los de tipo seroso fueron
también los mdas frecuentes; los tumores células estromales y cordones
sexuales son los segundos en frecuencia, donde la mayoria de casos
corresponde a tumores de células de la granulosa; el tipo menos frecuente

fueron los tumores de células germinales.

d. Para las neoplasias malignas y limitrofes primarias de ovario, en la
poblacion de mujeres del drea de afraccion del Hospital México, segun las
biopsias recibidas en el Servicio de Anatomia Patolégica del Hospital
México, Costa Rica, entre el 1° enero de 2009 y 31 de diciembre de 2013 la
incidencia general fue de 2,4 casos por cada 100 000 mujeres, con mayor
incidencia de casos entre los 50 y 74 anos (p=0,05). La tasa de mortalidad
general fue de 0,61 casos por cada 100 000 mujeres, con mayor mortalidad
entre los 50 y 74 anos y en segundo lugar en el grupo de mds de 75 anos
(p=0,05). La sobrevida general de las pacientes fue de 93% a un ano vy
73,3% a cinco anos; y la sobrevida promedio 79,50%. Hubo disminucion de
la sobrevida relacionada con la edad, a un ano para el grupo de mds de
75 anos y a cinco anos para los grupos de 50 a 74 anos y mds de 75 anos
(p=0,05); relacionada con el tipo histolégico hubo menor sobrevida a cinco
anos para los tumores epiteliales malignos y de células germinales (p=0,05);
relacionada con el estadigje T del sistema TNM la sobrevida disminuyd a
cinco anos con los estadios T2 y T3 (p=0,05). Todos los valores son menores

a los reportados en la literatura, excepto para la sobrevida segun estadio T.
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Limitaciones y Recomendaciones.

La informacion anatomopatoldgica no se podria corroborar con la pieza
quirdrgica, solamente con las Idminas histologicas, pues las piezas se
desechan posterior a su diagndstico definitivo y se almacenan solo 1os
bloques de muestras y las Idminas histoldgicas correspondientes; sin
embargo el objetivo de este estudio no fue corroborar la precision
diagndstica, solamente se valord la calidad de los reportes en el sentido
del porcentaje de cumplimiento de los criterios que se exigen en la
normativa internacional.

La poblacién de atraccidon del Hospital México es estimada y no es el Unico
centro dentfro de esta drea donde se realice cirugia ginecooncoldgica,
por lo que es posible que en los Servicios de Anatomia Patoldgica del
Hospital San Rafael de Alajuela, Hospital Monsenor Sanabria, Hospital de
San Carlos y Hospital Enrique Baltodano haya casos diagnosticados que no
estén incluidos en este estudio. Asimismo es posible que pacientes del drea
de afraccion del Hospital México hayan tenido procedimientos quirdrgicos
en otros hospitales que no son de su drea de afraccidon o en centros
privados.

Los cdlculos estadisticos de incidencia son relativos, se realizardn con la
informacién poblacional de la pdgina de Bioestadistica del Hospital
México, que incluye a la poblacion de toda el drea de atracciéon, por lo
que hay un margen de error si hubiese casos registrados en ofros centros.
Asimismo el estudio se limita a los casos quirdrgicos con espécimen
anatomopatolégico y con diagndstico de neoplasia maligna o limitrofe
primaria de ovario. Los casos que tienen diagndstico de otro tipo o en los

gue no se haya realizado cirugia no estdn contemplados en este estudio.
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Al analizar solo los casos que corresponden a pacientes a las que se realizd
cirugia, es probable que se encuentren en estadio clinicopatoldégico mds
bajo que el de la totalidad de pacientes con tumores malignos y limitrofes
primarios de ovario y por lo tanto la incidencia, mortalidad y sobrevida
sean diferentes a las reportadas en estudios a nivel infernacional que
incluyan todos los estadios.

Se recomienda la implementacion del instrumento de reporte
anatomopatolégico de tumores primarios de ovario que se adjunta en el
anexo, con el fin de que el cumplimiento de los criterios obligatorios sea lo

mds cercano posible al 100%.
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Anexos.
Cuadro 3

Anatomia Pafologica, Hospital México, Costa Rica.
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NUmero de casos y porcentaje de cumplimiento de los criterios obligatorios para el reporte
anatomopatoldgico de tumores malignos vy limoétrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de

Cumplimiento
Afo Casos Tipo Grado Estadio Cdapsula Lado Tamano Promedio
# % # % # % # % # % # % # %o
2009 30 30 100 | 18 60 23 | 76,7 | 25 | 833 | 30 100 29 96,7 25,8 | 86,1
2010 31 31 100 | 28 | 90,3 | 30 | 968 | 29 | 93,5 | 31 100 31 100 30 96,8
2011 17 17 100 16 | 94,1 17 100 17 100 17 100 17 100 16,8 | 99.0
2012 28 28 100 | 28 100 27 | 96,4 | 28 100 28 100 28 100 27,8 | 99.4
2013 21 21 100 19 | 90,5 | 20 | 952 | 21 100 21 100 21 100 20,5 | 97,6
Total 127 127 100 | 109 | 870 | 117 | 93,0 | 120 | 954 | 127 100 126 | 99,3 121,3 | 95,5
A partir 97 97 100 | 91 | 938 | 94 | 969 | 95 | 97,9 | 97 | 1000 | 97 | 1000 | 952 | 98,1
2010

Fuente: Base de datos, Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México.
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Cuadro 4. NUmero de casos e incidencia por cada 100 000 mujeres por ano y grupo de edad, para los tumores malignos
y limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa
Rica.

2009 2010 2011 2012 2013 Total
Edades
C*| 11 C*| TI C*| TI c*| 11 C*| 11 C* totales | C* promedio | %" total | TI' total

10a 14 0 0 0 0 0 0 1 1,14 | O 0 ] 0,2 0,79 0,23
15a19 1 1,13 | O 0 1 1,07 | O 0 0 0 2 0,4 1,57 0,44
20 a 24 ] 1,10 | 1 1,10 | 1 1,04 | 1 1,05 | 2 | 2,09 6 1,2 4,72 1,28
25 a 29 1 122 | 2 | 239 | 2 | 2,11 3| 310 [ 1 1,02 9 1,8 7.09 1,97
30a 34 3 | 4,21 2 | 2,71 0 0 1 1,15 | 0O 0 6 1,2 4,72 1,61
35a 39 1 1,59 | 4 | 6,31 1 1,38 | 2 | 272 | 3 | 3,94 11 2,2 8,66 3,19
40 a 44 4 | 6,14 | 3 | 464 | 2 | 292 | 4 | 586 | 4 | 584 17 3,4 13,39 5,08
45 a 49 4 | 6,52 | 3 | 479 | 2 | 302 | 3 | 445 | O 0 12 2,4 9,45 3,76
50 a 54 7 11385 7 |1326| 3 | 527 | 3 | 509 | 5| 8,24 25 5 19,69 9,14
55 a 59 4 11020 3 | 726 | O 0 5 110,55 | 1 2,02 13 2,6 10,24 6,01
60 a 64 1 344 | 2 | 6,51 ] 313 1 2| 875 | 1 2,73 7 1,6 5,51 4,91
65 a 69 1 4,49 | 1 428 | 2 1834 | 2 | 795 | 2| 7,60 8 1,6 6,30 6,53
70a 74 1 578 | 2 | 11,14 2 | 1095| O 0 2 | 10,27 7 1,4 5,51 7,63
75 0 mads 1 343 | 1 330 | O 0 1 312 1 0 0 3 0,6 2,36 1,97
Total general | 30 | 3,78 (31| 3,84 (17| 1,95 |29 | 3,16 | 21 | 2,33 127 25,6 100,0 2,54
Menos de 50 2,195
50-74 6,844
75 0 mas 1,97

C* NUmero de casos.

TI' Tasa de Incidencia por cada 100 000 mujeres.

Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa Rica.

%" Porcentaje de casos
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Cuadro 5. Mortalidad y tasa por cada 100 000 habitantes por grupos de edad para los fumores malignos y limofrofes
primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica.

2000 [ 2000 [ zo1 [ 2012 [ 2013 Total
Edades M* | TMT | M* | TMT | M* | TM!T | M* | TMT | M* | TM! | M* totales bt . %"total | TM! total
promedio
10a 14 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
15a19 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
20a24 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
25a 29 0 0 1 1,19 0 0 0 0 0 0 1 0,2 3,85 0,24
30a 34 1 1,40 | O 0 0 0 0 0 0 0 1 0,2 3,85 0,28
35a39 1 1,59 | O 0 0 0 0 0 0 0 1 0,2 3,85 0,32
40 a 44 1 1,54 | 1 1,55 1 1,46 1 1,46 | O 0 4 0,8 15,39 1,20
45 a 49 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
50 a 54 2 | 396 | 1 1,90 1 1,76 0 0 2 | 3,30 6 1,2 23,08 2,18
55 a 59 2 | 510 O 0 0 0 0 0 0 0 2 0,4 7.69 1,02
60 a 64 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
65 a 69 1 {450 0 0 2 8,34 1 1398 0 0 4 0,8 15,39 3,36
70 a 74 0 0 2 (11,14 2 [ 1095| 0O 0 1 | 513 5 1 19,23 5,44
75 0 mads 1 |343 | 1 3,30 0 0 0 0 0 0 2 0,4 7.69 1,35
Totalgeneral | 9 | 0,95 | 6 0,63 6 058 | 2 (019 | 3 | 0,28 26 52 100 0,61
Menos de 50 0,26
50-74 2.4
75 o mas 1,35

M*NUmero de Muertes.

TM! Tasa de Mortalidad por cada 100 000 mujeres.

%" Porcentaje de casos

Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patolégica, Hospital México, Costa Rica y del Tribunal Supremo de

Elecciones de Costa Rica.




Cuadro 6. NUmero y porcentaje de casos segun provincia de domicilio de las
pacientes, para los tumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el
periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,

Costa Rica.

Provincia NUmero de | Porcentaje de
casos casos

San José 37 29

Alajuela 31 24
Cartago 2 2

Heredia 29 23

Guanacaste 13 10
Puntarenas 13 10
Limoén 1 1
No especificada 1 1

Total 127 100

79

Fuente: Base de datfos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,

Costa Rica.
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Cuadro 7. NUmero y porcentaje de casos por fipo histolégico, para los tumores
malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio
de Anatomia Patologica, Hospital México, Costa Rica.

. NUmero de Porcentaje de
Tipo de tumor
casos casos

Cistadenocarcinoma seroso 47 37.0
Cistadenocarcinoma mucinoso 12 9.4
Cistadenocarcinoma de células claras 7 55
Cistadenocarcinoma endomertioide 5 3.9
Carcinoma de células transicionales 4 3.1
Carcinoma poco diferenciado 2 1.6
Tumor de Brenner maligno 1 0.8
Tumor seroso de malignidad limitrofe 16 12,6
Tumor mucinoso de malignidad limitrofe 5 3.9
Disgerminoma 1 0.8

Teratoma inmaduro 1 0,8
Carcinoma embrionario 1 0,8

Tumor mixto de células germinales 1 0.8
Tumor de células de la granulosa 22 17.3
Tumor de células esteroides 1 0,8
Tumor de Sertoli Leydig 1 0.8

Total 127 100

Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,
Costa Rica.
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Cuadro 8. NUmero y porcentaje relativo de casos distribuidos por grupos morfoldgicos segun los grupos de edad, para los
tumores malignos y limofrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica,

Hospital México, Costa Rica.

Grupo
morfolégico

Grupo de edad

10a 14

15a19

20a24

25a 29 30 a 34 35a39

40 a 44

45 a 49

50 a 54

55 a 59

60 a 64

65 a 69

70a74

75 o mas

Total
general

#

%

#

%

#

%

Tumores
epiteliales
malignos

22222 2| 333 7 | 63,6

12

70,6

9

75

16

64

10 | 76,9

2 | 667

79 | 622

Tumores
de células
germinales

1] 100

11143

Tumores
de cordones
sexuales y
estromales

2 | 333

4 | 444 | 2 | 333 4 | 364

11,8

83

28

1] 143

24 | 18,9

Tumores
Epiteliales
limitrofes

2 | 100

2| 222 |1 16,7 0 0

17.6

16,7

1] 143

11143

1| 333

20 | 157

Total
general

1 | 100

2 | 100

6 | 100

9 100 | 6 | 1000 [ 11 | 100

100

100

2

100

13 | 100

7 | 100

8 | 100

7 | 100

3 | 100

127 | 100

Tumores
epiteliales
malignos*

1,241

4,738

1,286

1,856

Tumores
de células
germinale*s

0,0873

0218

0,094

Tumores
de cordones
sexuales y
estromales*

0,484

0,713

0,564

Tumores
Epiteliales
Limitrofes*

0,356

0,994

0,643

0,470

# NUmero de casos.

% Porcentaje de casos.

*Incidencia por cada 100 000 mujeres

Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa Rica.
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Cuadro 9. Numero y porcentaje relativo de casos distribuidos por estadio T del sistema TNM segun los grupos de edad,
para los tumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia

Patologica, Hospital México, Costa Rica.

Grupo de edad

EstadioT | 10414 | 15019 | 20024 | 25029 | 30034 | 35039 | 40044 | 45049 | 50a54 | 55a59 | 60aéd | 65a69 | 70a74 ;‘:’02 Total general
# % | #| % | #] % | #] % | #] % | #| % | #| % | # ] % | # | % | # | % |#| % |#]| % | #| % |#| % | # %

i ol of|2|100| 4667|9100 6|100[10]99|12|706| 866719 7610|769 4|571| 4| 50| 5|71.4| 3| 100] 96 75,6

12 111000 ofl1)l167|l 0] olo| of o ol 11 59 2167 | 3| 12| 1| 771 2|286l0| o|2|286]| 0 ol 13 10,2

13 ol olo| ol1]167|0] olo| ol 1| 91| 4|235| 2)167| 3| 12| 2| 1541|143 4| 50| 0 0| 0 o| 18 14,2

127

Total 11 100| 2| 100| 6| 1009|100 6f100]| 11| 100 17| 100|12| 100|25|100|13| 100| 7| 100f8|100|7| 100| 3| 100 100
T+ 1,7077 0,1698 0,2886 2,255
T2* 4,4986 0,9858 1,1781 0,305
T3* 1,9293 0 0 0,423

# NUmero de casos.

% Porcentaje de casos.

*Incidencia por cada 100 000 mujeres.

Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México, Costa Rica.
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Cuadro 10. Sobrevida por grupo de edad, fipo histoldgico y estadio T del sistema
TNM para las pacientes con fumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en
el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patfoldgica, Hospital México,

Costa Rica.

ED Ev T GM T
45 a 49 No 6,44 TEM T1
40a 44 No 6,42 TEM T3
40 a 44 No 6,42 TEM T1
30a 34 No 6,25 TECS T
50 a 54 Si 1,66 TEM T3
55a59 Si 0,29 TEM T3
55 a 59 No 6,17 TEM T3
50 a 54 Si 0,01 TEM T2
50 a 54 No 6,21 TEM Tl
55a59 No 6,08 TEM T1
30 a 34 Si 4,38 TEM T1
70a 74 No 6,07 TEM T1

75 o mas Si 1,58 TEL Tl
40a 44 No 6,04 TEM Ti
15a19 No 6,04 TEL Tl
35a39 Si 0,08 TEM Ti
45 a 49 No 5,96 TEM T3
50 a 54 No 5,89 TEM Ti
40 a 44 Si 0,90 TEM 13
50 a 54 No 5,83 TEM Ti
55 a 59 Si 2,78 TEM T2
50 a 54 No 5,78 TECS T
60 a 64 No 571 TECS T2
45 a 49 No 5,66 TEM T2
65 a 69 Si 1,39 TEM T3
20a 24 No 5,64 TEL T
50 a 54 No 5,62 TEL T1
45 a 49 No 5,61 TEM T
30a 34 No 5,58 TEL Tl
25a29 No 5,57 TECS T1
30a 34 No 5,48 TEM Tl
50 a 54 No 5,48 TEM T
50 a 54 Si 1,07 TEM T1
25a29 No 5,46 CG T

40 a 44 No 5,46 TEM T
20a24 No 5,44 TECS | T
40 a 44 No 5,44 TEL T
70a74 Si 2,64 TCG T
35a 39 No 5,41 TEM T3
50 a 54 No 5,36 TECS | T
50 a 54 No 5,33 TEM Tl
50 a 54 No 5,31 TEM T2
50 a 54 No 5,29 TEL T
50 a 54 No 5,27 TECS | T
30a 34 No 5,24 TCG Tl
75 o mas Si 0.87 TEM T
55 a 59 No 5,23 TEM T
60 a 64 No 517 TEM T2
60 a 64 No 5,15 TEM T1
35a39 No 5,10 TECS | T
55 a 59 No 4,98 TEM T1
40 a 44 Si 3.83 TEM T3
70a74 Si 0,20 TEM T1
35a39 No 4,90 TECS | T
35a 39 No 4,80 TEM T
25a29 Si 4,01 TEM T
45 a 49 No 4,68 TEL T1
55 a 59 No 5,68 TEM T
45 a 49 No 4,68 TEM T2
45 a 49 No 4,61 TEL T
65 a 69 No 4,60 TEM T3
65a 69 Si 3,31 TEM 13
50 a 54 No 4,41 TECS | TI
60 a 64 No 4,38 TEM 13
70a74 Si 0,01 TEM T2
65a 69 Si 3,81 TEM T3
70a74 Si 2,35 TEM T2
50 a 54 Si 0,37 TEM T
20 a 24 No 3.99 TEM Tl




20 a 24 No 2,67 TEM T2
60 a 64 No 2,63 TEL T
35a39 No 2,63 TEM T
55 a 59 No 2,59 TEM T
25a29 No 2,55 TEM T
50 a 54 No 2,53 TEM T
45 a 49 No 2,52 TEM T3
50 a 54 Si 1,92 TEM T1
55a 59 No 2,43 TEM T
50 a 54 No 2,42 TECS | TI
35a39 No 2,30 TECS | T
20a 24 No 2,24 TEM T3
70a74 No 2,22 TEL T
65 a 69 No 2,15 TEL T1
35a39 No 2,07 TEM T
35 a 39 No 2,07 TEM T
65a 69 No 2,05 TEM T
60 a 64 No 2,05 TEM T1
20a24 No 2,00 TECS | T
40 a 44 No 1,98 TEM T1
40 a 44 No 1,94 TEL T
50 a 54 No 1,80 TEM T3
70a74 Si 0,84 TEM T
50 a 54 Si 0,22 TEM 13
40 a 44 No 1,63 TEM T
50 a 54 No 1,59 TEM T1
25a29 No 1,53 TEL T
40 a 44 No 1,52 TEM T1

45 a 49 No 3,98 TEM T
25a 29 No 3,85 TEL T1
25a29 No 3.80 TECS Tl
15a19 No 3,80 TEL T1
40a 44 No 3,53 TECS T1
50 a 54 No 3,53 TEM T2
40 a 44 No 3,53 TEM T
35a39 No 3,53 TEM Tl
45 a 49 No 3,55 TEM T1
40 a 44 No 3,44 TEL Tl
35a39 No 3.39 TECS T
55 a 59 No 3,35 TEL T1
50 a 54 No 3,27 TECS T1
55 a 59 No 8,13 TECS T1
10a 14 No 3.08 TCG T2
40 a 44 No 3,08 TEM Tl
65 a 69 Si 1,71 TEM T1
45 a 49 No 3,16 TEM Tl
65 a 69 No 2,95 TEL T1
30 a 34 No 2,95 TECS Tl
40a 44 Si 1,52 TEM T3
40 a 44 No 2,84 TECS T2
25a29 No 2,80 TECS Ti
45 a 49 No 2,80 TECS Tl
60 a 64 No 2,80 TEM Ti
55a59 No 2,80 TEL Tl
750mds | No 2,78 TEM Tl
50 a 54 No 2,74 TECS T1
55a 59 No 2,72 TEM T
25a 29 No 2,80 TECS Tl

ED: Edad al diagndstico.

GM: Grupo morfolégico.

TEL: Tumor epitelial Limitrofe.

Ev: Evento (fallecimiento).
T: Estadio T del sistema TNM.

TCECS: Tumor de células estromales y cordones sexuales.

TCG: Tumor de células germinales

TT: Tiempo franscurrido (anos).

TEM: Tumor Epitelial Maligno.
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Fuente: Base de datos del Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital México,

Costa Rica y del Tribunal Supremo de Elecciones de Costa Rica.
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Cuadro 11. Porcentaje de sobrevida a 1y 5 anos (£ desviacion estdndar) segun grupos de edad, para las pacientes con

tumores malignos y limdtrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia Patoldgica,

Fuente: Cuadro 10.

Hospital México, Costa Rica

Grupos de Porcentaje de Sobrevida (x10A2)
Edad 1 afo 5 anos
10a 14 1 1
15a19 1 1
20a24 1 1
25a29 1 0,667+0,272
30a 34 1 0,800+0,179
35a39 0,9209+0,087 0,909+0,087
40 a 44 0,882+0,078 0,683+0,148
45 a 49 1 1
50a 54 0,880+0,065 0,754+0,088
55a59 0,923+ 0,821£0,117
60 a 64 1 1
65a 69 1 0,250£0,210
70a 74 0,571+0,187 0,190£0,168
75 o mas 0,667%0,272 0,333+0,272
Menor de 50 0,97393 0,88232
50-74 0,8749 0,60293
75 o mas 0,66667 0,33333
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Cuadro 12. Porcentaje de sobrevida promedio y a 1y 5 anos (x desviacion estandar) segin el grupo morfoldgico, para
las pacientes con tumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de Anatomia
Patologica, Hospital México, Costa Rica.

Porcentaje de Sobrevida

Tipo histologico 1 ano (x10A2) | 5 anos (x10A2) Promedio
Tumores epiteliales malignos 0,859+0,039 0,640+0,062 69,20%
Tumores de células germinales 1 0,750+0,217 75%
Tumores epiteliales limitrofes ] 0,947+0,051 45,20%
Tumores de células estromales y cordones : ! 100%
sexuales
Total 0,093+0,025 0,753+0,045 79.50%

Fuente: Cuadro 10.

Cuadro 13. Porcentaje de sobrevida promedio y a 1y 5 anos (x desviacion estdndar) segun el estadio T del sistema TNM,
para las pacientes con tumores malignos y limotrofes primarios de ovario, en el periodo 2009 a 2013 en el Servicio de
Anatomia Patologica, Hospital México, Costa Rica.

Fuente: Cuadro 10.

Estadio Porcentaje de Sobrevida
1 ano (x10A2) 5 ano (x10A2)s Promedio
T1 0,938+0,025 0.,836+0,045 86,50%
T2 0.846+0,100 0,648+0,131 59,20%
13 0,833+0,088 0,444+0,128 50%
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REPORTE SINOPTICO DE TUMORES PRIMARIOS DE OVARIO

Nombre Provincia
Identificaciéon Edad NUmero(s) de Biopsia(s)
Hospital Fecha cirugia

Procedimiento quirirgico segln referencia.
___Histerectomia simple ___Histerectomia radical
___ Noreferido ___ Ofro (especificar):

Espécimen recibido (todos los que correspondan).

__ Utero ___ Cuerpo __ Cérvix
___ Parametrios __ Derecho __lzquierdo
____Trompas uterinas ___Derecha ___lzquierda
___Ovarios ___Derecho ___lzquierdo
___ Epiplén ___Liguido peritoneal

___ Peritoneo __ Abdominal ___ Pélvico
Ganglios linfaticos ___Reseccién no realizada.
___Regionales ___ Ofro sitio (especificar)

___ Ofros (especificar)

Cdpsula.
Ovario derecho ___Integra
Ovario izquierdo ___Integra
___Oftro (especificar):

__ Rota
___ Rota

___Fragmentada
____Fragmentada

Configuracion tumoral.

__ Quistico __Sdlido ___ Mixto __ Oftro:

Localizacién del tumor (todas las que apliquen).

__Ovario derecho __Ovario izquierdo __Ambos

__Oftra (especifique)

Tumor en la superficie ovdrica.

__Presente ___ Ausente ___ No se puede determinar
Tamano del tumor.

Ovario derecho: Dimensidn mayor cm Ofras X cm
Ovario izquierdo: Dimension mayor cm Oftras X cm
Peritoneal: Dimensidn mayor cm Ofras X cm

Tipo histolégico:
Tumor seroso: __ Limitrofe
____Tumor seroso proliferativo atipico (tipo usual)?
___ Carcinoma seroso micropapilar no invasivo?
___ Carcinoma* seroso
Tumor mucinoso: __ Limitrofe#
__Tipointestinal ___Tipo endocervical
___Carcinoma* mucinoso
Tumor endometrioide: ___Limitrofe#
Tumor de células claras: ___Limitrofe#

Carcinoma+
Carcinoma +

Tumor de Brenner: ___ Limitrofe# ___Maligno
___ Carcinoma de células transicionales (no Brenner)
Tumor epitelial mixto: ___ Limitrofe # ___ Carcinoma
Tipos y porcentaje:
___ Carcinoma indiferenciado
___Tumor de células de la granulosa
___Adulto ___ Juvenil ___ No se puede determinar.
___ Ofro tipo de tumor estromal y de cordones sexuales

Especificar:
Tumor de células germinales:

Otros (especificar)
! o Tumor seroro limitrofe tipo usual (superficial o quistico). 2 o Tumor seroro limitrofe tipo micropapilar.
* 0 Adeno carcinoma o Cistadenocarcinoma, # o Tumor proliferativo atipico, + o Adenocarcinoma

Grado histolégico.
___GX __ Gl __ G2 __G3 ___No aplicable
___Bajogrado ___ Altogrado ___ Ofro:

Cantén

Distrito

Fecha recibido

Fecha Diagnéstico

Extension del tumor (todas las que apliquen).

Parametrios ___Derecho ___lzquierdo __No
Trompas uterinas  ___ Derecha ___lzquierda __No
__ Utero (sitio): __No

___ Epipléon _ _No

___ Peritoneo  _Abdominal ___Pélvico __No
Citologia de liquido peritoneal: ___ Positiva  ___ Negativa
___ Oftros (especificar)

Invasion linfovascular __ Presente __ Noidentfificada

Efecto de tratamiento previo (neoadyuvancia).

Aplicada: ___ Si __No ___Desconocido.

___No definida o minima respuesta (respuesta pobre o ausente)
___Respuesta marcada (cdncer residual minimo)

Implantes peritoneales.
___Ausentes ___No aplicable (muestra no tomada)
___Presentes (Sitio y tipo):

Tumor Residual.
___Ausente ___ No se puede determinar.
___Presente (tipo):

Ganglios linfaticos regionales.
NUmero de ganglios: Totales:
Observaciones:

Positivos

Metdstasis a distancia.
___No aplica. ___ Presentes (sitio):

Estadio patolégico (pTNM y FIGO).

___m (mdltiples) ___r(recurrente) ___ vy (postratamiento)
pT PN pM

FIGO

__No se puede determinar.

Hallazgos adicionales.

__ Noidentificados ___Endometriosis  ___ Endosalpingiosis

(sitio):
___ Ofros (especificar)

Estudios de _inmunohistoquimica

Descripcién macroscopica

Diagnéstico

Observaciones:

Médico Patélogo

Adaptado segin las normas del Comité Americano Interdisciplinario sobre el Cancer (AJCC, 2010) y el
Colegio Americano de Patélogos (CAP, 2013), para efectos de diagnéstico y académicos.



GUIA DE CONSULTA:

Espécimen recibido (fodos los que correspondan).

Se anota todas las muestras recibidas para esa
paciente, independientemente de si fienen otro
nUmero de biopsia.

Tumor en la superficie ovdrica.

Se debe separar los cortes de la superficie ovdrica
para valorar este apartado e indicar si estdn presentes
O ausentes.

Tipo histoldgico:

A. Tumores serosos:

Limitrofes: 1. Tumor seroso proliferativo atipico, Tumor
seroso limitrofe tipo usual (Superficial o quistico). 2.
Carcinoma seroso micropapilar (de bajo grado) no
invasivo, Tumor seroso limitrofe tipo micropapilar.
Maligno: Carcinoma, adenocarcinoma o
cistadenocarcinoma seroso, de alto y bajo grado (se
indica por separado en el apartado de grado).

B. Tumores mucinosos:

Limitrofe: Tumor mucinoso proliferativo atipico, Tumor

mucinoso  limitrofe. 1. Tipo intestinal. 2. Tipo
endocervical
Maligno: Carcinoma, adenocarcinoma o

cistadenocarcinoma mucinoso.

C. Tumores endometrioides

Limitrofe: Tumor endometrioide proliferativo atipico,
Tumor endometrioide limitrofe.
Maligno: Carcinoma o)
endometrioide.

D. Tumores de células claras:
Limitrofe: Tumor proliferativo atipico de células claras,
Tumor de células claras limitrofe.

Maligno: Carcinoma o adenocarcinoma de células
claros.

E. Tumores de Brenner:

Limitrofe: Tumor de Brenner proliferativo atipico, Tumor
de Brenner limitrofe.

Maligno: 1. Tumor de Brenner maligno. 2. Carcinoma
de células transicionales (no Brenner).

F. Tumor epitelial mixto: Se denomina tumor epitelial
mixto cuando se observa al menos dos tipos de
tumores con mds de 10% de extension del tumor.
Limitrofe: Tumor proliferativo atipico epitelial mixto;
Tumor limitrofe epitelial mixto.

Maligno: Carcinoma o Adenocarcinoma epitelial
mixto.

Indicar tipos, porcentaje y grado de diferenciacién de
cada uno.

G. Carcinoma indiferenciado.

H. Tumor de células de la granulosa. 1. Tipo Adulto. 2.
Tipo Juvenil.

[. Ofro tipo de tumor estromal y de cordones sexuales,
especificar el fipo.

J. Tumor de células germinales, especificar el tipo.

K. Ofros tipos, especificar.

* Si el elemento estromal predomina en un tumor de
epitelio superficial, se coloca el prefijo "adenofibro” al
nombre.

* Tumores mucinosos de ovario bilaterales, se
consideran metastdsicos hasta demostrar lo contrario.
Grado histolégico.

G1 Bien diferenciado, 5% o menor de patrén sélido no
escamoso o morular

G2 Moderadamente diferenciado, 6-50% de patron
sélido no escamoso o morular

G3 Pobremente diferenciado o indiferenciado, mds de
50% de patrén sélido no escamoso o morular

adenocarcinoma
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* Porcentaje de patron sélido aplica para el tipo
endometrioide.

* Afipia nuclear notable no acorde con arquitectura,
se aumenta un grado los tumores grado 1 o 2.

* Tumores de células claras y fransicionales en general
son de alto grado.

* Carcinomas epidermoides primarios son raros, se
emplea sistema de 3 grados para el grado histolégico.
* En general los tumores de células germinales no se
graduan, excepto los teratomas inmaduros, donde se
mide la cantidad de fejidos inmaduros o embrionarios
(por lo general neuroectodérmicos): Tradicionalmente:
G1: Menor a 1 campo de bajo poder, G3: Mds de 4
campos de bajo poder; se propone sistema de alto y
bajo grado.

* Los tumores de células de la granulosa en general no
se graduan, pues el factor prondstico mds importante
es el estadio y tamano; sin embargo estudios sugiere
que el grado histoldgico es un factor prondstico
importante.

Extension del tumor.

*Si un tumor involucra tanto la frompa uterina como el
ovario, se considera primario de ovario. Si hay afeccién
ademds del Utero se debe tomar en cuenta factores
como lesiones precursoras para determinar el sitio de
origen o si son ftumores sincrénicos.

* Si el peritoneo es abdominal o pélvico, el estadio
varia, de ahi la importancia de indicar el sitio.

* Citologia de liquido peritoneal: indicar resultado
siempre que sea posible.

Invasion linfovascular

* La invasion linfovascular no es un elemento tomado
en cuenta en el estadigje, pues no se ha determinado
su importancia prondstica. No hay relevancia si es
linfatica o venosa.

Efecto de tratamiento previo (neoadyuvancia).

Indicar si se aplicd o no y el grado de respuesta:
Implantes peritoneales.

* Los implantes peritoneales aplican para los tumores
limitrofes de tipo seroso 0 mucinoso, se especifica si son
invasivos o no invasivos, la desmoplasia no es
relevante. Para los teratomas inmaduros se especifica
también la presencia de implantes (frecuentemente
gliomatosis peritoneii).

Tumor Residual.

Se refiere a la presencia de tumor residual en el
paciente, si es de tipo microscdpica o macroscodpica.
A nivel patoldgico se correlaciona con los mdargenes
de reseccién.

Ganglios linfaticos regionales.

NUmero total y cantidad de ganglios afectados.

lliacos comuneslliacos internos (hipogdstricos)

lliacos externos Obturador

Inguinales Pélvicos (NOS)
Refroperitoneales (NOS)

Metdastasis.

Se considera metdstasis a los sitios extraperitoneales,
incluyendo parénquima hepdtico, pulmones, hueso,
ganglios linfdticos supraclaviculares y axilares. El
peritoneo, incluyendo el epipldn, visceras abdominales
y pélvicas, peritoneo parietal y visceral, diafragma vy
superficie hepdtica no se consideran metdstasis, sino
extension tumoral y se contemplan en el estadio T.



Estadio patolégico (pTNM y FIGO).

Tumor primario

TNM FIGO
X Tumor primario gue no puede evaluarse
T0 No hay evidencia de tumor primario
Tla | Neoplasia limitada a los ovarios
Neoplasia limitada a un ovario, no hay presencia
Tib IA de ascitits que contenga células malignas. No hay
fumor en la superficie externa, cépsula intacta.
La neoplasia se limita a ambos ovarios; no hay
B presencia de ascitits que contenga células
malignas. No hay tumor en la superficie externa,
cdpsula intacta.
La neoplasia se limita a ambos ovarios, pero con
presencia de tumor en la superficie externa de
Tic IC uno o ambos ovarios, o con ruptura capsular, o
con presencia de ascitis que contiene células
malignas o con lavados peritoneales positivos.
12 I EL fumgr cqm_promefe uno o ambos ovarios con
extensién pélvica.
T2a 1A Extension o metdstasis al Utero o frompas uterinas.
T2b 1B Extension a otros tejidos pélvicos.
El tfumor se encuentra en estadio 2° o 2b, pero se
encuentra en la superficie de uno o ambos
T2c Ic ovarios, muestra ruptura capsular o ascitis
presente que contiene células malignas o lavado
peritoneal positivo.
El tumor compromete a uno o ambos ovarios con
T3 Il implante confirmado histolégicamente fuera de
la pelvis.
T3a A Tumor microscopico fuera de la pelvis.
T3b s Tumg)r con implante macroscépico fuera de la
pelvis, ninguno mayor de 2cm.
Tumor con implantes macroscépicos mayores a
T3c nc
2cm.
Ganglios linfaticos regionales
Nx Ganglios linfdticos que no pueden ser evaluados.
NO Sin evidencia de metdstasis en ganglios linfaticos
regionales.
N1 Inc Ganglios linfaticos regionales con metdstasis.

Metdstasis a distancia

MO Sin evidencia de metdstasis a distancia.
Metdstasis a distancia, derrame pleural positivo o
M1 [\ células malignas, metdstasis en parénquima
hepdtico.
“m"  para tumores multiples; “r" cuando son

recurrentes, "y" postratamiento. Se indica p T, pNy pM
y estadio segun FIGO.

Hallazgos adicionales.

Buscar e indicar siempre la presencia de endometriosis
y endosalpingiosis y el sitio.

Estudios de inmunohistoquimica.

No se ha establecido valor prondstico definido, pero
refuerza el diagndstico histoldgico y en el caso de
receptores hormonales aporta valor como fratamiento
de segunda linea.
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