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Controversias de la ooforectomia
profilactica bilateral durante la
histerectomia electiva

(Profilactic bilateral ooforectomy during elective hysterectomy)

Leonardo Orozco-Saborio

Resumen

El término ooforectomia profilactica implica que los ovarios son normales al ser removidos
quirargicamente y que se realiza por posibles beneficios futuros, tales como la prevencion de
cancer de ovario o evitar reintervenciones quirargicas ginecologicas por patologia en el anexo
remanente.

Sin embargo, se ha sugerido que la produccion de androgenos en los ovarios perimenopausicos
tiene un papel prominente en la calidad de vida y el bienestar sexual de la mujer. Al igual que se
ha relacionado la ooforectomia bilateral con un aumento en la enfermedad cardiovascular y la
mortalidad en mujeres que no usaron terapia de reemplazo hormonal. Hasta que exista evidencia
inequivoca proveniente de estudios controlados, aleatorizados y adecuadamente disefiados, la
ooforectomia profilactica bilateral coincidente con una histerectomia electiva en pacientes de
bajo riesgo para cancer de ovario, debe ser considerada con gran cautela. La evidencia actual
sugiere que la decision de realizarla o no durante una histerectomia electiva, se basa mas en
opiniéon que en estudios aleatorizados bien disefiados y de peso metodologico, pudiéndose no
justificar la realizacion de tan elevado numero de ooforectomias profilacticas en la practica
clinica actual.

Descriptores: Ovariectomia, ooforectomia profilactica, histerectomia, terapia reemplazo hormonal

Abstract

The term prophylactic oophorectomy implies that the ovaries are normal at the time of their
surgical removal and that it is performed for possible future benefits, such as prevention of
ovarian cancer or to avoid eventual gynecological surgical interventions. However, it has been
suggested that the production of androgens in the ovaries in perimenopausal women has an
important rol in the quality of life and sexual well being. Bilateral oophorectomy has also been
related with an increased risk of cardiovascular disease and mortality in women that did not use
hormonal replacement therapy. Until more research of better methodological quality becomes
available, prophylactic oophorectomy at the time of an elective hysterectomy in ovarian cancer
low risk women should be approached with great caution. The poor and limited evidence suggests
that the decision to perform or not a prophylactic bilateral oophorectomy at the time of an elective
hysterectomy, is mostly opinion-based than evidence-based, and it does not justify the elevated
number of prophylactic oophorectomies seen in current clinical practice.
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La ooforectomia profilactica bilateral (OPB) coincidente
con una histerectomia por causa benigna es una intervencion
ampliamente aceptada en el ambito de la practica
ginecologica, habiéndose duplicado la practica desde el afio
1965 a 1999.!

Actualmente el papel de esta intervencién es muy
controversial. Los defensores la justifican debido a que
elimina el riesgo de posterior cancer de ovario y disminuye
la posibilidad de necesitar una cirugia por patologia anexial
futura.? Los defensores sugieren que la funcion de los ovarios
es reproductiva y de produccion hormonal, y cuando esta
funcién cesa el ovario no tiene otro proposito mas que
generar futuras complicaciones.

Los criticos de este punto de vista argumentan que el
ovario postmenopausico es hormonalmente activo, aunque
no principalmente de estrégenos, sino que la produccion de
andrégenos es importante* y que podria haber ventajas
subyacentes de la funcion ovarica postmenopdusica aiin no
identificadas, cuya pérdida puede causar consecuencias
clinicamente significativas todavia no bien establecidas.*

En lapracticaactual la histerectomia es un procedimiento
quirtrgico ginecolégico muy comun y una de las cirugias
mas realizadas en Estados Unidos y Gran Bretafia.>¢
Solamente en los Estados Unidos cerca de 600 000
histerectomias son efectuadas anualmente,® y en el Reino
Unido cerca del 20% de las mujeres son sometidas a una
histerectomia antes de los 55 afios edad.” En los Paises Bajos,
un 32% de las mujeres son histerectomizadas.®

Existen 3 abordajes para realizar una histerectomia:
abdominal, vaginal y laparoscdpica;’® los ovarios pueden ser
conservados o removidos independientemente de la via de
abordaje.

Datos del Centro de Prevencion y Control de
Enfermedades en Estados Unidos, de 1988 a 1993, revelan
que la preservacion ovarica ocurre solamente en un 40% o
un 50% de las pacientes a quienes se les efecttia histerectomia
a los 40 6 mas afios de edad.® Cifras conservadoras sugieren
que a 300 000 mujeres se les hace una ooforectomia bilateral
profilactica cada afio."® Segln la base de datos de egreso
hospitalario del Hospital de las Mujeres en San José Costa
Rica, se efectio una ooforectomia bilateral en el 71% de las
pacientes de histerectomia entre los afios 2003 y 2005.

El término ooforectomia profilactica (OP) implica que
los ovarios son normales al tiempo de la escision quirurgica
y que se hace por posibles beneficios futuros.*

Sin embargo, la decision de extirpar o conservar los
ovarios esta basada en conclusiones obtenidas de datos
observacionales, larecomendacion del cirujano, o la solicitud
de la paciente. Muchos clinicos hacen el corte a los 45 afios,
como la edad para recomendar fuertemente la OP. Ademas,
la ensefianza predominante es que la OP en pacientes con
bajo riesgo de cancer ovarico debe ser evitada en menores

de 40 afios, rutinariamente efectuada en edades mayores de
50 afios e individualizada en el intervalo, menospreciando el
posible efecto de los androgenos del ovario
postmenopausico.’

Una revision sistematica del grupo Cochrane con
respecto a la OP en premenopdusicas al tiempo de una
histerectomia, concluyé que la decision de realizarla se basa
mas en la opinidbn que en la evidencia, sin que haya
fundamento cientifico actualmente concluyente para apoyar
o evitar su practica.'

Los ovarios son drganos endocrinos complejos que
producen hormonas esteroideas como los andrégenos y
estrogenos, las cuales estan involucradas en muchos procesos
metabolicos, como el 6seo y el de los lipidos.* Durante la
menopausia, los niveles de androgenos y estrégenos
disminuyen, produciéndose ain cantidades significantes de
androsterona y androstenodiona, que son convertidas a
estrogenos por el tejido adiposo, el musculo y otros tejidos
periféricos.'? Se ha hipotetizado que podria haber ventajas
subyacentes de la funcion ovarica atn no identificadas, cuya
pérdida puede causar consecuencias clinicamente
significativas en el bienestar de la mujer postmenopausica.*

Los esteroides sexuales desempefian un papel central en
el mantenimiento de la funcidon sexual y el bienestar
psicologico.>1* Se asume que la insuficiencia de estrogenos
contribuye al deterioro de la funcién sexual causada por
sequedad vaginal y a una disminucion en la sensacion
genital,' pero esta puede tratarse con terapia sustitutiva. Sin
embargo, no existe una terapia de reemplazo androgénico
estandar que se pueda utilizar. Durante la Gltima década, un
limitado numero de estudios ha abordado la hipdtesis de
demostrar si hay afectacion de la sexualidad en la mujer
premenopausica a la que se le harealizado una OP, sugiriendo
sus resultados que el cambio en la funcion sexual fue debido
a la pérdida de los androgenos ovaricos, mas que a otros
aspectos relacionados con cambios fisiologicos o al estado
psicologico. !

También hay controversia acerca de la funcion ovarica
después de una histerectomia sin ooforectomia, en mujeres
de edad reproductiva. Ciertas investigaciones sefialan un
incremento en la incidencia y la severidad de sintomas
menopausicos después de remover el tUtero, a pesar de
haberse dejado los ovarios in situ; pero otros han fallado en
encontrar evidencia de un decremento en la secrecion
endocrina ovérica, indicando que la funcion del ovario no ha
sido afectada.'

Al respecto, Nahas y colaboradores reportaron que un
afio después de la histerectomia sin ovariectomia,
aproximadamente el 12% de las mujeres cumplian los
criterios de laboratorio para menopausia: estradiol < 20 pg /
mL y hormona foliculo estimulante (FSH) >40 mUI / mL."
Siddle y colegas compararon la edad de 2 grupos de mujeres,
a quienes se les habia realizado previamente una
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histerectomia con conservacion ovarica bilateral y mujeres
que habian experimentado menopausia espontanea. Se
encontrd que la edad promedio para falla ovarica en el grupo
histerectomizado fue de 45.5 +/- 4.0 afios (desviacion
estandar), significantemente mas baja que la edad promedio
de49.5+/-4.04 afios en el grupo control no histerectomizado.?
Pero estudios mas recientes no encontraron diferencias
significativas en los niveles de FSH o sintomas menopausicos
entre los mismos 2 grupos de mujeres.?!

Investigadores de la Universidad de Miami reportaron
que entre el 4%y el 14% de mujeres que desarrollaran cancer
de ovario, habrian tenido histerectomias previas en las que
los ovarios no fueron removidos.?!

Utilizando esta experiencia junto a otras 3 series
similares en la bibliografia, ellos hacen notar que de 2632
casos de cancer de ovario, 138 (5%) se habrian prevenido si
se hubiera realizado la OP en mujeres mayores de 40 afios
durante la histerectomia.’? Pero confirmar estas cifras con
ensayos prospectivos y modelos de mayor validez interna y
externa se dificulta, dado el periodo de seguimiento tan
extenso entre el momento de la intervencion quirargica y la
edad promedio de aparicion del cancer ovarico. Ademas,
sabiendo que alrededor del 2% de mujeres en Estados Unidos
desarrollaran ese cancer durante sus vidas, la proporcion
estimada de mujeres que mueren por su causa antes de 80
afos de edad, serd menor del 1%.1°

Actualmente la mayoria de clinicos, a pesar de no tener
datos prospectivos y con mayor poder estadistico, coinciden
en sugerir la OP bilateral en mujeres que tienen alto riesgo
de heredar cancer de ovario, tales como las portadoras de
mutaciones en los genes BRCA1 y BRCA2.2%

Con respecto a la prevencion de enfermedad en el ovario
o anexo residual, se ha concluido que las mujeres con
histerectomias previas y preservacion de estos drganos estan
predispuestas a posibles lesiones pélvicas tales como tumores
ovaricos benignos (ej: cistadenoma y quistes para ovaricos)
o adherencias periovaricas.?® Se reporta que la no remocion
de los ovarios al momento de la histerectomia contribuye a
cirugias futuras por patologia de los anexos, entre el 2% y el
5% de las pacientes previamente histerectomizadas.?”
Ademas, se ha sugerido que cuanto mas joven es la paciente
al tiempo de la histerectomia, mayor es el nimero de afios
de riesgo para que desarrolle trastornos ovaricos no malignos
que requieran cirugia.”

Cabe recalcar que la mayoria de las observaciones
mencionadas se basan en datos observacionales con los sesgos
inherentes de seleccion, de comunicacion y del azar.!

Potenciales riesgos de la ooforectomia profilactica
bilateral:

La experiencia combinada de estudios retrospectivos
indica efectos negativos de la OP durante la perimenopausia
sobre la sexualidad y el bienestar psicologico.’® Diferentes

autores han sugerido en sus resultados que el cambio en la
funcion sexual se debid a la pérdida de los andrégenos
ovaricos mas que a otros aspectos relacionados con cambios
fisiologicos o psicologicos.!®!7

Los resultados obtenidos por estudios aleatorizados
cruzados son otra fuente de informacion sobre el papel de los
androgenos, y demuestran que algunos aspectos de la
sexualidad femenina y el bienestar psicolégico mejoran al
utilizar androgenos exdgenos.?®? Sin embargo, estos datos no
necesariamente pueden aplicarse a la realidad clinica después
dela ooforectomia, debido a que se usaron dosis de androgenos
que ocasionaron niveles sanguineos suprafisiolégicos o se
emplearon en mujeres con disfuncion sexual.

Investigadores en Suecia evaluaron en un estudio
prospectivo observacional de poco peso estadistico y
metodologico, los resultados en el bienestar sexual a un afio
de seguimiento de 2 grupos de mujeres premenopausicas.
Uno después de una histerectomia mas OP, el otro con
histerectomia sin ooforectomia. Se report6 que las variaciones
hormonales (estradiol y androgenos plasmaticos) después de
la ovariectomia no alteran significativamente los cambios
postoperatorios en el bienestar sexual.’! Del mismo modo
Teplin y colaboradores reportaron que las diferencias
respecto a la calidad de vida observadas en el grupo
ooforectomizado a los 6 meses posthisterectomia, no fueron
aparentes a los 2 afios después de la cirugia.’?

La hipétesis de que el cese prematuro de la funcion
ovarica aumenta el riesgo de infarto de miocardio no fatal
(IM) ha sido apoyada por Rosenberg y colaboradores,
quienes demostraron en un estudio de cohorte, con una
muestra poblacional de 121 700 mujeres y un periodo de
seguimiento extenso, que las mujeres a quienes se les efectud
histerectomia mas OPB antes de los 35 afios de edad,
tuvieron un riesgo estimado de hospitalizacion por IM
aproximadamente 7.2 veces mas que las mujeres
premenopausicas sin OPB (IC 95%: 4.5-11.4); también se
determiné que la ooforectomia entre los 40 y 44 afios doblaba
el riesgo de IM comparado con las mujeres con ovarios
intactos.*

Por su parte, Parker y colaboradores utilizaron un
modelo estadistico de cohorte hipotético, y vincularon la
ovariectomia bilateral con el riesgo subsiguiente: cancer de
mama, enfermedad cardiovascular, fractura de cadera y
enfermedad cerebral vascular, lo que sugirio que la mujeres
con ovariectomia profilactica que no usaron terapia con
estrogenos, tenian un riesgo de mortalidad del 8% mas que
aquellas a las que se les conservaron los ovarios cuando la
cirugia fue realizada antes de los 55 afios, y un 4% mas
cuando fue efectuada antes de los 59 afios.'” Sin embargo,
datos empiricos que confirman los resultados de este modelo
permanecen escasos.>!'”

Investigadores de la Clinica Mayo en los Estados
Unidos, utilizando un disefio de cohorte poblacional de
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mujeres premenopausicas, encontraron que la mortalidad
fue significativamente mas alta en aquellas pacientes que
tenian una OP (no necesariamente con histerectomia
asociada) antes de los 45 afios en comparacion con mujeres
equivalentes de la poblacion general (hazard ratio= 167
[95% CI: 116 — 2-40], p=0-006). Este aumento en la
mortalidad no se reportd en mujeres que recibieron
tratamiento con estrogenos.*

Los efectos favorables de los estrogenos sobre el
metabolismo 0seo y el sistema cardiovascular han sido bien
documentados con evidencia de buena calidad.* Las pacientes
premenopausicas sometidas a OP pierden el efecto normal
de los estrogenos temprano en la vida, y se propone que ellas
deben ser fuertemente consideradas como candidatas para
recibir terapia de reemplazo estrogénico, debido a la edad y
su lapso potencial de vida.*

Pero, el uso de terapia de reemplazo hormonal (TRH) es
un toépico muy controversial en menopausia natural y
menopausia quirirgica. En Australia, las tasas vigentes de
uso de TRH disminuyeron del 28% en mujeres mayores de
50 afios, a un estimado del 18.8% en 2003.% Esto ocurrié
después de la difusion de los resultados del altamente
controversial estudio de la Iniciativa de Salud en Mujeres
(WHI por sus siglas en inglés), en el cual se demostraron
incrementos desde el punto de vista estadistico aparentemente
significativos en cancer de seno invasivo y en eventos
cardiovasculares.*

Ademas, 2 revisiones sistematicas de la colaboracion
Cochrane no evidencian resultados alentadores para el uso
de la terapia hormonal sustitutiva. No se reporta un efecto
protector de la terapia de reemplazo hormonal comparada
contra placebo para los eventos cardiovasculares analizados,
mortalidad por todas las causas, muerte cardiovascular, IM
no mortal, tromboembolismo venoso o accidente
cerebrovascular,”’ y se necesitan mas pruebas acerca de la
seguridad del uso de esta para controlar de los sintomas
menopausicos, aunque el uso en el corto plazo parece ser
relativamente seguro en mujeres jovenes y sanas.>®

Los efectos benéficos en el corto y en el largo plazo de
la OPB son muy controversiales. La decision de realizar esta
intervencion se basa mas en la opinion del cirujano que en
estudios aleatorizados bien disefiados, de peso metodologico,
por lo que no existe actualmente base cientifica de alta
validez interna y externa para apoyar o evitar su practica."!

Es evidente que hasta el momento la investigacion
cientifica se ha centrado en la mujer premenopausica, en
disefios de estudios observacionales que comparan a las
mujeres con ooforectomia con las de la poblacion general, sin
antecedente de intervencion quirurgica alguna, sin tomar en
cuenta el posible efecto de la histerectomia por si misma.*-#!

Sin embargo, esta practica es totalmente aceptada en
mujeres menopausicas o postmenopausicas, aunque datos

publicados concernientes a la OP en este periodo de la vida
de la mujer no se hayan identificado. Por estas razones se
hace necesaria mas investigacion con estudios bien disefiados
y de mayor calidad metodoldgica que permitan disminuir en
lo posible los sesgos asociados a las conclusiones de estudios
observacionales.

Hasta que estén disponibles mas datos, la OPB debe ser
abordada con cautela, pudiéndose ofrecer considerando la
variacion en la linea de base del riesgo para cancer de ovario,
cancer de mama, enfermedad coronaria, fracturas
osteopordticas, variacion en la adherencia a la terapia
hormonal sustitutiva teniendo en cuenta las controversias en
la seguridad de su uso, y la variacion bioldgica y cultural
del contexto donde se desarrolle.'*
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