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RESUMEN

OBJETIVO: El objetivo del presente estudio fue analizar la supervivencia de las pacientes
con diagnostico de cancer cérvico uterino tratadas con histerectomia radical frente a

factores clinicos e histopatol 6gicos adversos en el instituto del Cancer Solca — Cuenca.

PACIENTES Y METODOS. Se reviraron retrospectivamente 84 pacientes, y se
determind la supervivencia global y libre de enfermedad con respecto a los factores

clinicos e histopatol 6gicos.

RESULTADOS: Las pacientes incluidas en el presente estudio presentd una edad
promedio de 52 afios, las etapas cl inicas mas frecuentes fueron la IA1 con 24 pacientes
(28,6%) la etapa IB1 con 54 pacientes (28,6%), presentado una supervivencia global de
38,93%. Las pacientes con tipo histolégico carcinoma epidermoide presentaron una
supervivencia global a5 afos de 40,50% con una (p=0,026), las adenocarcinoma 38,90%
y adenocarcinomaescamoso 30,80%. Las pacientes que recibieron radioterapia vy
braquiterapia presentaron una mejor supervivencia libre de enfermedad y globa con una
(p=0,045) y (p=0,026) respectivamente. Las pacientes que presentaron invasion
ganglionar, invasion del espacio linfo vascular, margenes comprometidos e invasion a
végina presentan una supervivencia global y libre de enfermedad disminuida pero sin
presentar una significancia estadistica debido al gran nUmero de pacientes perdidos que

representa el 35,7%.



CONCLUSION: Las pacientes con factores adversos clinicos e histopatol dgicos en
presente estudi o presentan una supervivencia global y libre de enfermedad disminuida pero
que no se reflgja estadisticamente, las pacientes que recibieron tratamientos adyuvantes por

presentar factores adversos presentaron una supervivencia disminuida pero que no fue

estadisticamente significativa.



SUMMARY

OBJECTIVE: The objective of the present study was to analyze the survival of the
patients with diagnosis of cancer uterine cérvico tried with radical hysterectomy in front of

clinical factors and adverse histopatol égicos in the institute of the Cancer Solca -Cuenca.

PATIENT AND METHODS: You reviraron retrospectively 84 patients, and the global
survival was determined and free of illness with regard to the clinica factors and

histopatol 6gicos.

RESULTS: The patients included study presently presented an age 52 year -old average,
the clinical stages but you frequent they were the IA1 with 24 patients (28,6%) the stage
IB1 with 54 patients (28,6%), presented a global survival of 38,93%. The patients with
type histological carcinoma epidermoid presented a global survival to 5 years of 40,50%
with a (p=0,026), the adenocarcinoma 38,90% and adenocarcinomaescamoso 30,80%. The
patients that received radiotherapy and braguiterapia presented a better survival free of
illness and global with a (p=0,045) and (p=0,026) respectively. The patients that presented
invasion ganglionar, invasion of the space vascular linfo, committed margins and invasion
to vagina present a global survival and free of diminished illness but without presenting a

statistical significancia due to the great number of lost patients that represents 35,7%.



CONCLUSION: The patients with clinical adverse factors and histopatol 6gicos presently
study presents a global survival and free of diminished illness but that he/she is not
reflected statistically, the patients that received adjuvant treatments to prese nt adverse

factors presented a diminished survival but that it was not statistically significant.
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CAPITULO I

INTRODUCCION

El cancer cérvico uterino, es el segundo cancer femenino maés frecuente en el mundo, cada

afo se diagnostican 500.000 casos nuevos, Yy es responsable de 230.000 muertes.

De las 230 mil mujeres que cada afio mueren como consecuencia de este cancer, al menos
un 80% es de paises de América latina, del Sudeste asiético y de Africa, constituyendo un

porcentaje ocho veces mayor con relacion a Europa, Japon; Australia; Canada Y EEUU.

D

Segun el Atlas del Cancer de los 492.000 nuevos casos diagnosticados en e mundo
durante el 2002, € 83,1% corresponden a mujeres de paises en desarrollo y el re stante
16,9% a mujeres de pai ses desarrollados, |o que indica la relacion de esta patologia con la

Situacion socioecondmica disminuida de las poblaciones. (2)

El cancer de cuello uterino, es una patologia frecuente de comunidades en vias de
desarrollo, como lo es e Cantén Cuenca. El cancer invasor, se encuentra entre las diez
primeras localizaciones, de mediana mortalidad. Este cancer, representa el 11,9% de todos
los canceres en las mujeres, 10 que sugiere la ata frecuencia de esta patologia. Para €l
periodo 1997-2004, el cancer de cuello uterino, tiene una tendencia descendente tanto para
el cancer invasor como para € in situ. La tasa cruda de incidencia por 100.000 habitantes
para el periodo 2001-2004, es para el cancer invasor de 17,5y parael in situ de 3,9; latasa

estdndar para el cancer invasor esde 19,3y parael in situ de 4,4. |laedad de detencién del
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cancer in situ es a partir de los 25 a 29 afios y, en el cancer invasor se encuentra casos
desde el grupo delos 15 a 19 afios. En el caso del cancer invasor, a partir del grupo de los
25 a 29 arios de edad empieza a manifestarse la tendencia ascendente para culminar con los
valores mas altos en € grupo de los 75 afios y més, con algunas variaciones en los
diferentes grupos etareos. La tasa cruda de mortalidad por 100.000 hab itantes para el
periodo 2001-2004, alcanza €l 5,2 lo que indica la baja mortalidad de esta patologia. La
probabilidad acumulada de sobrevida por cancer de cuello uterino invasor es muy
alentador, asi a ano del diagndstico el 90,0% de los casos sobreviven y a partir de los 3

afos hastalos 5 afos del diagnéstico el porcentgje de sobrevida es del 80.0%. (1,2)

Se ha demostrado, mediante estudios epidemiol gicos, que su principal factor de riesgo es
lainfeccion por € virus del papilomavirus humano (HPV) . Los HPV son un grupo de més
de 100 tipos de virus, que pueden causar verrugas O papilomas que son tumores no
cancerosos; sin embargo existe un grupo de “alto riesgo” que esta relacionado con lesiones

cancerosas.

El cancer cérvico uterino invasor en etapas tempranas puede ser tratado eficazmente con
radioterapia externa y braguiterapia combinada o con  histerectomia radical vy
linfadenectomia pélvico bilateral. El objetivo de ambos tratamientos es destruir células
malignas en € cuello del Utero, y de los tejidos paracervical, y nédulos linfaticos

regionales.

La supervivencia en conjunto esdel 80 %y 90 %, que indica que los dos tratamientos son

eficaces para pacientes con cancer cervical en estadio IB tratado con cirugia o radiacion.
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Las mujeres jovenes con tumores pequefios y nddul os negativos se pueden beneficiar de la

cirugia

Para pacientes con carcinomas escamosos estadio IB1, la eleccion del tratamiento esta
basada principalmente sobre la preferencia del pacientes, anestesidlogos, preferencia del

medico y los riesgos quirdrgicos, y un acuerdo de la naturaleza y el indice de las
complicaciones con la radioterapia y la histerectomia. Para pacientes con tumores
similares, el rango en conjunto de las complicaciones muy importantes es similar con la
cirugia y radioterapia, aunque las complicaciones del tracto urinario son més frecuentes
después del tratamiento quirdrgico y las complicaciones de intestino son més comunes
después de la radioterapia. El tratamiento quirdrgico debe ser preferido para mujeres
jovenes con tumores pequerios porque permit e la preservacion de la funcion de ovérica. La
radioterapia es sel eccionada a menudo para mujeres mas vigjas, posmenopausicas evita la

morbosidad de un procedimiento quirdrgico muy importante.

La histerectomia radical es € principal enfoque quirdrgico para el cancer invasor en

estadios tempranos del cancer cérvico uterino.

El cancer cervical en estadios temprano ha asumido la importancia creciente para el
ginecologo oncologo, debido a aumento proporcional del cancer cervical invasor en
estadios tempranos. Aungue la mayoria de |os pacientes con estadio temprano son curables
con histerotomia radical y linfadenectomia pélvica o con radioterapia, la mortalidad es del

20%, €l rango de estos pacientes ha mejorado durante las dos Ultimas décadas. (3,4).
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Sin embargo €l prondstico es distinto, a pesar que los pacientes tengan el mismo estadio.
Para aclarar esta discrepancia, muchos investigadores han tratado de identificar los
factores pronosticos obtenidos por intermedio de la cirugia. Metastasis de los nddulos
pélvicos (LMN), tamafio del tumor (TS), la invasién del estroma cervical, la presencia de
invasion del espacio linfo vascular (LVS!), e subtipo histoldgico, y la extension directa
del tumor a cuerpo uterino, vagina, parametrios, margenes quirdrgicos de resecci 6n, son

informados para obtener los factores pronosticos. (5,6)

Aunque rangos de supervivencia y control de la enfermedad pélvica en pacientes de
cancer cervical es correlacionado con el estadio de la FIGO, e pronéstico también es
influido por varias caracteristicas de tumor que no son incluido en el sistema de estadiaje.
El didmetro de tumor clinico es correlacionado enérgicamente con €l prondstico de los
pacientes tratados con radiacion, (7) o cirugia. (8, 9) por esta razon, la FIGO modifico la
categoria del estadio | recientemente con el prop 6sito de que estos tumores se han
subdividido de acuerdo con el didmetro de tumor clinico, para pacientes con la enfermedad
en estado avanzado, los otros célculos aproximados del volumen de tumor - como la
presencia medial versus la participacion parametrio lateral en tumores en estadio 1B de
laFIGO o lapresenciainvolucro parametrial unilateral versus bilateral o compromiso de la
pared pélvica - también ha sido correlaci onados con estos resultados. (10, 11) que el valor
predictivo del sistema de estadigje puede, en parte, reflgjar una asociacion entre las

categorias del estadio y el volumen de tumor principal.

Las metéstasis de nédulo linfatico es también un indicador pronéstico importante. Para
pacientes tratados con histerectomiaradical parala enfermedad en estadio IB, €l porcentgje

de supervivencia es de 85 % a 95 % para pacientes con nédulos negativosy 45 % a 55 %
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para aguellos con nddulos linféticos positivos. (12,13) Inoue y colaboradores. | nformé que
la supervivencia fue correlacionada con el tamafio del nédulo mas grande, y algunos
escritores han informado sobre la correlacion entre el nimero de nodulos linféticos
pélvicos involucrados y la sobrevida. (13) Los rangos de supervivencia para pacientes con
nodulos paraadrticos tratados con radioterapia de campo ampliado varian entre 10 %y 50
% dependiendo de la extension de la enfermedad pélvica y la participacion de nodulo

linfético paraaortico.

Para pacientes tratados con |a histerectomia radical, los otros pardmetros histol 6gicos que
han sido relacionados con un prondstico malo es la (LVSl) invasion al espacio linfo
vascular, (14) invasion estromal (10 mm o mayor, o invasién méas de 70 %) (15) y
extension parametrial, (16) Romano y colaboradores informaron sobre una correlacion
entre la cantidad de LVSI vy el indice de metéstasis de nédulo linfético. En la que la
participacion del cuerpo uterino es relacionada con un rango increm entado de metastasis

distantes en pacientes trataron con radiacion o cirugia. (17, 18).

Por tal motivo en pacientes con cancer cérvico uterino tratados con histerectomiaradical es
importante, valorar los factores prondésticos, principalmente los clinicos patoldgicos, que
nos van ayudar a decidir que tratamiento adyuvante debe recibir cada paciente y cuales

pacientes tienen factores adversos que influyen en la sobrevida de los pacientes.
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CAPITULO I,

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer cervical uterino es el séptimo cancer méas comun mundialmente, y es el segundo

cancer mas comuin entre mujeres, después de cancer de mama.

La Sociedad Estadounidense del Cancer (ACS) calcul 6 que 12,200 nuevos casos de cancer
cervical invasor serian diagnosticados en los Estados Unidos en e 2003. (1) y que se
esperan que 4100 pacientes morirdn por esta neoplasia, y representa aproximadamente
1.6% de todas las muertes de cancer en mujeresy el 15 % de las muertes de los cancer
ginecoldgicos. Sin embargo para mujer es entre 20 a 39 afios de edad, el cancer cervical
ocupa € segundo lugar después del cancer de mama como causa principal de muerte,

aproximadamente el 10% de las muertes. (3)

En los Estados Unidos y en otros paises desarrollados a pesar de los indices d e mortalidad
han disminuido, el cancer cervical cancer es la principal causa de muerte de cancer para
mujeres en muchos paises médicamente industrializados y contintia siendo serio de salud

internacional.

En un estudio realizado por Chien- sheng y colaboradores, cuales son los factores mas
importantes en pacientes tratados con histerectomia radical y radioterapia posoperatoria,

desde enero de 1990 a diciembre de 1995, 222 pacientes con cancer cervical estadios B
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— IlA. El periodo de sobrevida libre de enfermedad a 5 afios fue de 76 y 82 %
respectivamente. Después del andlisis multivariado, nédulos linféticos positivos (p=0.01)
tamario del tumor voluminoso (p=0.02), extensién parametria (p=0.05). La sobrevida libre
de enfermedad en pacientes sin nédulos positivos, con uno, 0 mas de un ganglio positivo

esde 87, 84, y 61% (p=0.0001), respectivamente. (19)

Un estudio realizado por Yoichi Auki y colaboradores. Trataron 242 pacientes con
carcinoma cervical en estadio IB, IIA, y 1B segin la FIGO, tratados con histerectomia
radical con diseccion de nddulos linféticos pélvicos. De los cuales 59 pacientes presentaron
nédulos linfaticos positivos. Los 59 pacientes fueron tratados con radioterapia
postoperatoria. Ademés se analiz6 € tipo histolégico, tamafio del tumor, invasion del
espacio linfo - vascular, infiltracion parametrial, numero de nddulos positivos, involucro de
nodulos linfaticos en correlacién con recurrencia del cancer. Infiltracién parametrial
(p=0.0199) y numero de nédulos positivos (dos 0 mas nédulos) (p=0.0483) relacionado
con € factor de correlacion significativa con la sobrevida libre de enfermedad. Basado en
estos dos factores, pacientes con nédulos positivos se dividen en bagjo riesgo (n=19), riesgo
intermedio (n=29), y grupo de alto riesgo (n=19). La supervivencia libre de enfermedad a
5 afios en los pacientes de bajo riesgo fue del 100%, con respecto a los de ato riesgo de

39.1% (p=0.0012). (20)

El estudio redizado por Chih-Ming Ho, y colaboradores, este estudio identifica los
factores de riesgo clinicos y patologicos, que predice € periodo libre de recurrencia a 5
anos, en pacientes con cancer Cervifio uterino en etapas tempranas, tratadas con

histerectomiaradical y linfadenectomia pélvica. Se estudiaron 197 paciente entre 1990 y
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1999 que fueron revisados retrospectivamente. Las variables clinicas y patolégicas
incluian, edad, tamafio del tumor, estadio clinico, involucro del espaci o linfovascular, tipo
histoldgico, grado del tumor, metastasis a ndédulos linféticos, invasion de lo s parametrios,
compromiso de los margenes quirdrgicos, y terapia adyuvante fueron analizados. La
invasion del 1/3 de la végina, lainvasion del espacio linfovascular y metastasis a nddulos
linféticos, fueron identificados como factores prondsticos indepe ndiente, se identificaron 3
grupos de factores prondsticos; pacientes con buen pronostico (n=104) pacientes con
pronostico intermedio (n=46) y pacientes con mal pronostico (n=47), se estimo la
supervivencia libre de enfermedad a 3 afos, a los pacientes con invasion a espacio
linfovascular, con nédulos metastasicos a recibir quimioterapia y radioterapia comparado
con los que recibieron radioterapia ( 80% vs 59%, p= 0.048, y en €l grupo de pacientes con
invasion linfovascular con nédulos negativos y con nddulos positivos, 87% vs 36%, p=
0.013). En e andlisis multivariable de los factores prondsticos por grupos, bueno,
intermedio y peor prondstico, con periodo libre de enfermedad a 3 afios de 90%, 82% y
67% respectivamente, y supervivencia libre de enferm edad a 5 afios de 89%, 69% y 43%,

respectivamente. (21)

Shintaro Yasuda y colaboradores, estudiaron los factores pronésticos de 28 pacientes con
estadio 1Bl con carcinoma de células adenoescamosas, comparado con los
adenocarcinoma y de células escamosas. La incidencia de nodulos linfaticos metastéticos
es de 21.4% para carcinoma de células adenoescamosas, adenocarcinoma 13.6%, y 15.8%
para carcinoma de células escamosas, sin existir una diferencia estadisticamente
significativa en la sobrevida a 5 afios de los estadio 1BI, fue de 82.4% para los

carcinomas de células adenoescamosas, 92.4% para |los adenocarcinomas, y 94.0% en los
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carcinomas de células escamosas, existiendo en los carcinomas de célul as adenoescamosas

un peor prondstico, pero sin existir una diferencias estadisticamente significativa. (22)

Gallup y colaboradores, sobrevida de 20% para carcinoma de células adenoescamosas,
83% para carcinoma de células escamosas, 80% para los adenocarcinoma. Con una

decreciente sobrevida para pacientes con carcinoma de células adenoescamosas. (23)

T. Iriey colaboradores; estudiaron un total de 255 pacientes con cancer Cervico uterino en
estadio IB- 1B (57 adenocarcinoma y 198 carcinoma de células escamosas) a quienes se
les realizo histerotomia radical. El rango de supervivencia a 5 afos, para €l
adenocarcinoma fue de 77.9% con respecto a carcinoma de células escamosas que fue de
91.7%. La incidencia de involucro de nddulos linfaticos fue mayor para el adenocarcinoma
con respecto a carcinoma de células escamosas (31.6% vs 14.8%). El rango de
supervivencia para e adenocarcinoma fue (71.1%) y para € carcinoma de células
escamosas fue del (90.0%). Para los pacientes, el rango de supervivencia para el

adenocarcinoma fue peor comparado con € carcinoma de c élulas escamosas. Laincidencia
de ganglios metéstasis y una mala respuesta a la radioterapia, se consideran factores de

mal prondstico. (24)

El presente estudio va encaminado a determinar tanto los aspectos clinicos y patol 6gicos
de las pacientes con cancer cérvico uterino tratadas con histerectomia radical que influyen
en la sobreviva libre de enfermedad y sobrevida global, y la informacién que nos brinda
desde el punto de vista patolégico en las piezas quirdrgicas y determinar cuales son los
aspectos y comportamiento biolégico del tumor para determinar el tratamiento adyuvante

y como vaainfluencien el pronostico de estos pacientes.
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Se identificaran los factores clinicos e histol6gicos més importa ntes que influyen en la
sobrevida libre de enfermedad y sobrevida global de estos pacientes con cancer cérvico
uterino gque fueron sometidos a histerectomia radical. Y s el tipo histolégico es un factor

pronostico importante en estos pacientes.

Se obtendra informacion de cuaes fueron los estadios mas frecuente por lo cua se
sometieron a histerectomia radical y como estas etapas de la enfermedad y lainfluye enla
supervivencia de estos pacientes, y cuaes de estos pacientes; con cancer cérvico uterino
tratados con histerectomia radical dependiendo del factor clinico y patoldgico, son

candidatos a recibir algun tipo de tratamiento adyuvante.

PROBLEMA:

¢Cudles son los factores mas importantes que determinan la sobrevida libre de enfermedad
y la sobrevida global, en los pacientes con diagndstico de cancer cérvico uterino tratados
con histerectomia radical en Instituto del Cancer SOLCA - CUENCA en € periodo

comprendido entre enero de 1996 a diciembre del 20067?
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JUSTIFICACION

El siguiente trabajo de investigacion lo considero importante ya que después de una
revision exhaustiva de la literatura el cancer cérvico uterino ocupa el séptimo lugar en
frecuencia a nivel mundial, y € segundo en frecuencia en las mujeres, después del cancer
de mama, la tasa de incidencia en e Instituto del Cancer SOLCA - CUENCA, con una
tasa de incidencia gjustada en Cuenca es del 22.1 x 100.000 hab. , y que ademés afecta en €l

80 x 100.000 hab. En los paises en desarrollo.

Los casos considerados para tratamiento quirdrgico son las etapas IB1 y en casos
seleccionados las etapas ||A menores de 4 cm. y que aproximadamente el 11.4% de los
pacientes con diagnostico de cancer cérvico uterino se benefician de la cirugia radical
(histerectomia radical  mas linfadenectomia pélvica ) , y que € resto de las etapas son
pacientes candidatos a recibir tratamiento adyuvantes ya sea radioterapia, quimioterapia o
una combinacién de las dos, y en casos muy seleccionados de pacientes tratados con
radioterapia y que presentan recurrencia centra pueden ser candidatos a recibir como

tratamiento histerectomiaradical o excenteracion pélvica.

Son candidatos a histerectomia radical como tratamiento quirdrgico estéandar |os pacientes
con etapas clinicas 1A2, IB1, IlIA, a los cuales se rediza histerectomia radical con

linfadenectomia pélvi ca.

Identificar los aspectos clinicos y patol 6gicos como: la edad de los pacientes, etapa clinica
(FIGO), tipo histolégico, grado histologico, € tamafio del tumor, profundidad de la

invasion, la invasion linfovascular del tumor, metéstasis a nddulos linfaticos, invasion
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parametrial, involucro de los margenes quirdrgicos, invasion ala vagina, y la utilizacion de
la radioterapia, quimioterapia y braguiterapia como tratamientos adyuvantes en los
pacientes con factores adversos y como esto influye en la sob revida de estos pacientes es
de suma importancia puesto que en el Instituto no existe un trabgo con respecto a los
factores prondsticos de los pacientes con diagnostico de cancer cérvico uterino, € mismo
tendria un gran aporte para el tratamiento posteri or y seguimiento de estos pacientes
después del tratamiento quirdrgico radical como un pilar fundamental en el tratamiento de

esta neoplasia en estadio tempranos. .
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CANCER CERVICO UTERINO

EPIDEMIOLOGIA:

Cervical cancer es € séptimo cancer mas comun mundialmente, y es e segundo cancer
mas comin entre mujeres, Después de cancer de mama. En 2000 el porcentge de
prevalenciaa 5 afos fue de 1 401 400, la incidencia de 4 706 000, y la mortalidad se

evalué en 2 334 000.

La Sociedad Estadounidense del Cancer (ACS) calcul 6 que 12,200 nuevos casos de cancer
cervical invasor serian diagnosticados en los Estados Unidos en el 2003 . (33) y que se
esperan que 4100 pacientes moriran por esta neoplasia; esto representa apr oximadamente
1.6 % de todas muertes de cancer en mujeres y € 15 % de las muertes de los cancer
ginecoldgicos. Sin embargo para mujeres entre 20 a 39 afios de edad, €l cancer cervical
ocupa € segundo lugar después del cancer de mama como causa principal de muerte,

aproximadamente el 10% de las muertes. (25)

En los Estados Unidos y en otros paises desarrollados a pesar de los indices de mortalidad
han disminuido, el cancer cervical cancer es la principal causa de muerte de cancer para

mujeres en muchos paises médicamente industrializados.

Los estudios moleculares y epidemioldgicos han demostrado una relacién estrecha entre
papiloma humano virus (HPV) con la neoplasiaintraepitelial del cuello del dtero (CIN), y

carcinomas invasores del cuello del utero.
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La infeccion por HPV es aceptada como una causa del cancer cervical de Utero , (26) €l
ADN del HPV puede ser identificado en més de 95 % de transcripciones del ADN del

HPV de carcinomas del cuello del Utero. (27)

Més de 100 subtipos de HPV han sido identificados, (11) a menos 35 subtipos son propios
de lamucosa del tracto genital. Los tipos 6 y 11 generamente causan verrugas genitales
benignas (condiloma acuminado) pero son relacionados con lesiones del cuello del Utero
invasoras ocasionamente. Los tipos 16, 18, 31, 33, y 45 son asociados con alto riesgo de
neoplasia cervical (CIN) y cancer cervical invasor (Tabla 32.1-1). (28) € HPV-18 han
sido asociados con adenocarcinomas y carcinomas poco diferenciados y con un
incremento en laincidencia de metastasis a nddulos linféticos y de enfermedad recurrente;
HPV-16 es asociado con tumores de células grandes queratinizantes y con un por centagje

bajo de recurrencias. (29,30).
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Cervical Diagnosis
Yiral Type Normal Mild Atypia Low-Grade Squamaus Invasive  High-Grade Squamous Tnvasive  Cancer  |Total
(%) Lesion (%) Lesion (%) W) ()
HPY negative 1671811 115(305) 33(126) 16(105) 1133
(63.4)
HMY-G, 11, 42, 43, 44, b s 1111294) 2 (100) 8(52) |225(86)
Unilassiied fypes
HPi-16, 18, 31, 33, 35, 45, 51, 52, |83 (46) 151(40.3) MUTTA) 129 (B43) 557
26,93 (216]
Tatal 1836 (100) 77(100) 2610100 153(100) | 2627
(100)

HPY, human papilomarivus,

{Modfied from Loricez AL, Reid R, Jenson A8, ¢ &l, Human papilomavirus infecton of the carvix: relative sk assomations of 15 camman anogental tipzs, Ostst

Gymaoal 1992 79:328.)

Las pruebas de sensibilidad y precisiéon del ADN del HPV han mejorado, se ha puesto
cada vez més evidente la asociacion de la infeccion del HPV es trasmitida por las
relaciones sexuales. El riesgo del cancer cervical es incrementado en prostitutos y en
mujeres que tienen su primer coito a una edad joven, en las que tienen comparieros
sexuales multiples, y un aument6 incrementado en machos promiscu os. (31) Castellsague y
colaboradores, (32) han informado una incidencia baja de la infeccién de HPV en hombres
circuncidados, en consecuencia unaincidencia baja de cancer cervica en sus pargjas de

sexo femenino.
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HISTORIA NATURAL Y FORMA DE DISEMINACION.

La mayoria de los carcinomas del cuello del Utero aparecen en la unidén entre el epitelio
principalmente de forma columnar del endocervix y el epitelio escamoso del ectocer vix.
En este sitio es un cambio interrumpido de metaplésia, este cambio es mas activo en €l

Utero, ala pubertad, y durante el primer embarazo, y desciende después de la menopausia.

El riesgo més grande de transformacion neoplasica coincide con los peri odos de actividad

metapl asica més grande.

La edad media de mujeres con CIN es aproximadamente 15 afios mas joven que las
mujeres con cancer invasor, que indica una evolucion lenta de la CIN a carcinoma invasor .
(33) En un estudio observacional de 13 afios, que se realizd a mujeres con CIN, Millar
(34) descubrié que la enfermedad avanz6 en solamente 14 %, mientras que se quedaba
estética en el 61 % y desaparecio en los otros restante s. Syrjanen y colaboradores. (43)
informé sobre la regresion espontanea en 38 % de SlLs asociado por HPV de alto grado.
Sin embargo, en un posible estudio grande, Richart y Barron (36) informaron sobre el
tiempo medio de desarrollo del carcinoma in situ de 58, 38, y 12 mes para pacientes con
displasia leve, moderada y grave, respectivamente, y predijeron que 66 % de todos

displasias avanzariaal carcinomain situ dentro de 10 afios.

En cuanto al tumor que ha estropeado completamente la membrana de basal, podria
atravesar €l estroma del cuello del Utero directamente o por canales vasculares. Los
tumores invasores podrian desarrollarse como brotes exofiticos sobresaliendo entre el

cuello del ateroy lavagina o como lesiones endocervical que pueden causar la expansion
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enorme del cuello del Utero a pesar de un cuello del Ut ero relativamente normal. El tumor
podria extenderse a segmento uterino inferior, a la vagina, o en los espacios de
paracervicales superiores hacialos ligamentos Utero sacro. El tumor puede fijar ala pared
pélvica en forma directa o por la union del tumor central con adenopatias regionales.
Aunque € cuello del Utero es separado de la vejiga solamente por una capa fina de fasciay
tejido conectivo celular, el involucro extenso de la vejiga es poco comun; menos de 5 % de
pacientes presentan pruebas de cistoscopia con invasion de la mucosa de la vejiga. El
tumor también podria extenderse posteriormente a recto, aunque la participacion de

mucosa rectal es una conclusion infrecuente en la presentacion inicial.

El cuello del Utero tiene un suministro de abundantes linfaticos organizado en tres plexos
anastomosados que drenan alas capas de la mucosa, muscular y serosa. Los linfaticos del
cuello Utero también se anastomosan exhaustivamente en la parte mas baja del segmento
uterino, explica la alta frecuencia de la extension uterina posiblemente de los tumores
endocervicales principalmente. Los grupos linfaticos més importantes se retiran
lateralmente del istmo uterino en tres grupos (figura. 32.1 - 2). (37) Las ramas superiores,
gue se originan en la parte anterior y lateral del cuello del Utero, siguen ala arteria uterina,
son detenidos por un nédulo a veces cuando cruzan €l uréter, y terminan en los nédulos
hipogéstricos. Las ramas medias drenan a los nddulos hipogastricos profundos
(obturator). Las ramas més bajas persiguen un curso a los nédulos glUteos posteriores,
superiores e inferiores, la iliaca comun, presacraos, y nédulos subadrticos. Las ramas
linféticas posteriores adicionales que surgen de la pared posterior del cuello del Ute ro
podrian drenar a los nodulos rectal superior o poder continuar hacia arriba al espacio

retrorectal a los ndédulos subadrticos que recubren el promontorio del sacro. El ramo
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anterior pasaentred cuello del Uteroy lavejigaalo largo de la arteri ade vesical superior

y terminan en los nédul os iliacos internos.

Supraclavicular

Thoracic dugt ——————d|
iz

/ Y

Cisterna chyli

Paraaortic
Subaortic

¥ h L ———
IR

&

R 3
i
k

\!

L\ g
l\&‘} - Common iliac

ommon iliac 1 'F. »

| A ﬁ_‘ \\' \\ Hypogastric\
Cresacral ,f / A}g‘ m'\/ Extamiliac: {tateral)

‘:Q\G’ vﬁh\\ W\

L2

Inferior gluteat

—
External iliac (medial)

= \ l
S )

Superficial inguinal

/

Deep inguinal

Paramatrial Obturator

Figure 32.1-2 The lymphatic system of the female genital organs. ( with permission;
adapted from Meigs JV, ed. Surgical treatment of cancer of the cervix. New York:

Grune & Stratton, 1954:90)

El indice de compromiso de ndédulos pélvicos y paraadrticos es correlacionado con el

estadio del tumor y con las otras caracteristicas de tumor como € tamafio de tumor,



29

caracteristicas histoldgicas, la profundidad de la invasion, y la presencia de invasion al
espacio linfovascular. Se hainformado la incidencia de nddul os pélvicos positivos entre
15 % a 20 % para pacientes con estadio | de la enfermedad tratados con histerotomia
radical; € indice de nédulos paraadrticos positivos es generalmente del 1 % a 5 %.

(39,40)

El cancer cervical sigue a una forma relativamente ordenado en la evolucion de las
metéstasis, inicialmente a nddulos principalmente a nivel de la pelvis'y luego a nédulos
paraadrticos y a sitios distantes generalmente. Incl uso pacientes con enfermedad loco
regionalmente avanzada tienen metdstasis hematGgenas dete ctables rara vez en la
diagndstico inicial del cancer cervical. Los sitios més frecuentes de metastasis a distancia
son el pulmédn, extra pélvico, higado, y hueso. Aungue estudios tempranos indicaron que

la columnadorso lumbar era un sitio relativame nte frecuente de metastasis. (40).

PATOLOGIA:

NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DEL CUELLO DEL UTERO.

Algunos sistemas han sido desarrollados para clasificar las conclusiones de la citologia
del cuello del Utero (tabla. 32.1 - 2). Aunque los criterios para la diagnéstico de la CIN
varian entre los pat6logos, las caracteristicas importantes de esta lesion son inmadurez
celular, la desorganizacion celular, las anormalidades nuclear es, y la actividad mitética
incrementada. El grado de neoplasia es determinado a base de la extension de la actividad
mitética, la proliferacion celular inmadura, y la atipia nuclear. Si la mitosis y células
inmaduras estan presentes solamente en € terci o inferior del epitelio, la lesion es
designada CIN 1 generalmente. Lesiones que involucran el tercio intermedio o superior

son diagnosticadas como CIN 2 0 CIN3 respectivamente.
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El termino de neoplasia intraepithelial del cuello del Gtero, propuesto por Richart, (41)
referida solamente a unalesion que puede avanzar a carcinomainvasor. Aunque CIN 1y
CIN2 son referidas a veces como displasia leve o moderada, CIN es ahora referido sobre
displasia. Porque la palabra displasia significa " maduracion anorma", la metaplasia

proliferativasin laactividad mitética hasido llamada a veces displasia erréneamente.

El sistema de clasificacion de Bethesda, disefiado para normalizar el sefialamiento de las
conclusiones citoldgicas del cuello del Utero, fue desarrollado después de una conferencia
de consenso del Instituto Nacional del Cancer en 1988 y modificado en 1991. (42) que
este sistema definia SILs para incluir todas alteraciones escamosas en la zona de
transformacion del cuello del Utero que son producidas por HPV; abarcan todas las
lesiones que fueron clasificadas como condilomas, displasias, o CIN en sistemas previos.
El sistema de Bethesda divide SILs en dos grupos - de baja grado y de alto grado. SILs de
bajo grado (LSILS); estas |esiones son relacionadas con subtipos de HPV de generamente
de bajo riesgo y tienen una probabilidad baja de avanzar a cancer invasor. Estos deben
ser distinguidos de SILs de alto grado (HSILS), que tienen atipia nuclear en las capas del
epitelio inferior y superior, anormal idades mitéticas, cromatina gruesa, y déficit de la
polaridad. HSILs son relacionados con tipos de HPV de alto riesgo y un riesgo més alto

de evolucioén a cancer invasor. (43, 44).

El sistema de Bethesda también introduce el término de células escamosas at ipicas de
significado indeterminado (ASCUS). En los estados Unidos e 1.6 % a 9 % de los
Papanicolau son informados de tener ASCUS. Aunque la mayoria de los casos reflgjan
un proceso benigno, 5 % a 10 % son relacionados con HSIL subyacente, y un tercio o
mayor cantidad de HSILs son anunciados por una conclusion de ASCUS. Hay una

controversia considerable sobre la evaluacion y direccion de los pacientes con ASCUS.
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Bethesda System Dysplasia/CIN System Papanicolaou System

Within narmal limits MNormal Class |
Infection (specify arganism) Inflammatary atvpia (organism) Class 11

Reactive and reparative changes

Squamnous cell abnormalities

Atypical squamous cells of undetermined significance |Squamaous atypia Class IIR
Low-grade squamous intraepithelial [esion Human papillomavirus atypia Class IIR
Mild dysplasia CIN 1| Class 111
High-grade squamous intraepithelial lzsion Moderate dysplasia CIN 2| Class 111
Severe dysplasia CIN 3| Class 111
Carcinoma in situ CIN 3 Class IV
Invasive squamous carcinoma [nvasive squamous carcinoma Class ¥

CIM, cervical intraepithelial neoplasia,

MANIFESTACIONES CLINICAS

La enfermedad preinavasora es detectada durante la revision g eneralmente rutinaria en
citologias del cuello del Utero. La enfermedad invasora temprana puede ser relacionada
con ningun sintoma y tampoco es detectado durante los examenes de revision
generalmente. El sintoma del cancer cervical invasor es generalmen te la hemorragia
vagina anormal, a menudo después del coito o duchas vaginales. Esto puede ser
relacionado con una descarga vaginal clara o de mal olor. El dolor pélvico podria ser
como resultado de enfermedad invasora loco regional o de enfermedad inflam atoria
pélvica coexistente. El dolor en e flanco podria ser un sintoma de hidronefrosis, a

menudo complicado con pielonefritis. La triada de dolor ciético, edema de pierna,
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hidronefrosis es casi siempre relacionado con la participacién extensa a la pared pélvica
por el tumor. Pacientes con tumores en estado muy avanzado podrian tener hematuria o
incontinencia, fistula vesicovaginal causado por la extension directa del tumor alavejiga.
La compresion externa del recto por un tumor principal grande pod ria causar

estrefiimiento, pero la mucosa de rectal no esta involucrado en la diagndstico inicial.

DIAGNOSTICO, EVALUACION CLINICA'Y ESTADIAJE.

DIAGNOSTICO.

En los Estados Unidos, el examen citologico del cuello del Utero ha resultado en un
decrecimiento de mas de 70 % en la tasa de mortalidad del cancer cervical desde 1940.
(45) solamente las naciones con programas de revisién bien desarrollados han
experimentado los decrecimientos solidos en los indices de mortalidad del cancer

cervical durante este periodo.

En 2001, e ACS convocO una conferencia de consenso para examinar sus
recomendaciones de 1988 con respecto a la revision del cancer cervical en el contexto de
nuevas tecnologias e informacién sobre la etiologia'y la epidemiologia de cancer cervical.
En su declaracion en 1988, e ACS recomendo la prueba de Papanicolau anual comenzar a
la edad del8 afios 0 con €l inicio de la actividad sexual y afiadié que, después de las
conclusiones normales sobre tres 0 |0os mas examenes anual es consecutivos, la eva luacion
citologico podia ser llevado a cabo con menor frecuencia en sus nuevas pautas, el ACS
recomendd de que la proyeccion de cancer cervical empieza aproximadamente 3 afios
después del inicio de relaciones sexuales, pero después de los 21 afios de edad. La
revision debe ser Ilevada a cabo anualmente usando prueba citolégicadel cuello del Gtero

convencional o cada 2 afios usando prueba de cito |6gica de Papanicolauo hasta la edad de
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30 afos. Empezando a la edad 30 afios, mujeres que han tenido tres resultad os de prueba
en forma consecutivos y técnicamente satisfactorios pueden ser realizados cada 2 a 3
anos. Mujeres més vigjas de 70 afios que cumplen con estos criterios y que han tenido
ningun resultado de prueba anormal dentro de 10 afios y mujeres que han t enido una
histerectomia total para la enfermedad de ginecolégica benigna pueden cesar la revision

citolégica. Las mujeres con una historia de CIN 2 o CIN 3 como una sefid para la
histerectomia deben ser sometido a revision hasta que han tenido tres result ados de prueba

normales consecutivos y no resultados de prueba anormal es durante 10 afios.

El rango de conclusiones de respuesta de falsos negativos sobre la prueba de Pap es del
20 % a 30 % en mujeres con CIN de alto grado y 10 % a 15 % en mujeres con cancer
invasor. (46,47) sin embargo, la sensibilidad de un programa de revisiéon es incrementada
por la prueba anual repetida generalmente. La sensibilidad de pruebas individuales puede
ser mejorada asegurando la muestra suficiente a nivel intercambio esca mocolumnar 'y €l
canal de endocervical. Porque AlS se origina cerca o sobre la zona de transformacion. La
deteccion de lesiones endocervicales atas puede ser mejorada cuando las muestras son
obtenidas con un citobrush. Porque las hemorragia, necrosis, y la inflamacion intensa
pueden oscurecer los resultados, la prueba de Pap es una manera mala de diagnosticar

lesiones groseras; una biopsia debe ser [levado a cabo sobre estas lesiones siempre.

Pacientes con las conclusiones anormales sobre el examen cito [6gico que no tienen una
lesion del cuello del Gtero grosera deben ser valorados por colposcOpia y biopsias
dirigidas. Después de la aplicacion de una solucion de &acido acético a3 %. El

col poscopista especializado puede distinguir entre displasia de nivel bgjay alto grado con
exactitud, (48) pero la enfermedad microinvasora no pueden ser distinguida en lesiones

intraepiteliales por colposcopia constantemente. (49, 50)
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En un paciente con un resultado de Papanicolau atipico, sin ninguna anormalidad
encontrada en el examen de colposcépia 0 si la zona escamocolumnar no puede ser
visualizado, el raspado endocervical debe ser llevado a cabo. Algunas autoridades
propugnan la adicién rutinaria del raspado de endocervical al examen de col poscopio para
minimizar el riesgo del cancer oculto dentro del canal endocervical. (49) sin embargo, es
probablemente razonable omitir este paso en mujeres antes sin tratar s el cruce
escamocolumnar es visible como un anillo completo de epitelio en forma de columna

inalterado en el canal més bgjo.

Labiopsia del cuello del Gtero es usado para diagnosticar |esiones endocervicales ocultas
y €s un paso esencia en la diagnostico y la direccion del carcinoma microinvasor del

cuello del Gtero.

EVALUACION CLINICA DE PACIENTESCON CARCINOMA INVASOR

Todos pacientes con cancer cervical invasor deben ser valorados tomando una historia
detallada y llevar a cabo un examen fisico, con la atencién especial en la inspeccion y
palpacion de los 6rganos pélvicos con examenes rectovaginal bimanual. Los estudios del
laboratorio usuales deben incluir un recuento de célula sanguinea completo y funcion
renal y funcion de higado hacen pruebas. Todos pacientes deben tener radiografiade torax
para descartar metastasis de pulmon y pielografia intravenoso tomografia computari zada
(CT)] determinar la ubicacion de los rifiones y descartar €l obstaculo de los uréteres por
tumor. Cistoscopiay proctoscopia o un estudio de enema de bario deben ser realizados en

pacientes con tumores vol uminosos.
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También la utilizacién de tomografia (TAC) y de la resonancia magnética es
controversial, ya que muchas lesiones metastasicas pequefias, no pueden ser visualizadas

por este estudio, y que van alterar la sensibilidad de |os estudios.

ESTADIAJE CLINICO:

La valoracion preoperatoria correcta de la extension de la enfermedad es esencia en los
pacientes con cancer cervical ya que la eleccién de la modalidad del tratamiento depende

principamente del estadio de la enfermedad.

CLASIFICACION DE LA FIGO:

ETAPA |: Laetapal esel carcinoma estrictamente limitado al cérvix; no se debe tener en

cuenta la extension al cuerpo uterino.

ETAPA |A: Carcinoma invasor solo diagnosticados por microscopio. Todas las lesiones
de gran magnitud aln con invasion superficial se consideran como cancer en etapa Ib. La
invasion se limita a la invasion del estroma con una profundidad méxima de 5 mm* y no
mas de 7 mm de ancho. [Nota *La profundidad de lainvasion no debe ser mayor de 5 mm
desde la base del epitelio, ya se origine en la superficie o en las gldndulas. Lainvasion del

espacio vascular, ya seavenoso o linfético, no debe alterar la clasificacion.

ETAPA 1AL: Invasién medida del estroma es de no més de 3 mm de profundidad y no

mas de 7 mm de didmetro.



36

ETAPA 1A2: Invasion medida del estroma de mas de 3 mm pero no méas de 5 mm de

profundidad y no mas de 7 mm de diametro.

ETAPA IB: Lesiones clinicas limitadas al cuello uterino o lesiones preclinicas de mayor

extension que laetapa lA.

ETAPA IB1: Lesiones clinicas de no mas de 4 cm de tamafio.

ETAPA IB2: Lesiones clinicas de méas de 4 cm de tamanio.

ETAPA II: Enlaetapall € carcinoma se extiende més alla del cérvix uterino, pero no se

ha extendido a la pared pélvica. El carcinoma afecta la vagina, pero no llega al tercio

inferior.

ETAPA 11A: No hay complicacion obvia del parametrio, hasta dos tercios de la parte

superior de lavagina se encuentran afectados.

ETAPA 11B: Complicacion obvia del parametrio, pero sin llegar ala pared pélvica lateral.

Etapa Ill: La etapa Ill implica que €l carcinoma se ha extendido a la pared pélvica
Acorde a examen rectal, no hay espacio libre de cancer entre el tumor y la pared pélvica.
El tumor afecta €l tercio inferior de la vagina. Se deben incluir todos los casos con

hidronefrosis o con insuficiencia renal, a menos que se sepa que se deben a otras causas.
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ETAPA I11A: Sin extension ala pared pélvica, pero si al tercio inferior de lavagina

ETAPA 111B: Extension ala pared pélvica, hidronefrosis o insuficiencia renal.

ETAPA IV: Laetapa IV implica que €l carcinoma se ha extendido mas all& de la pelvis

misma o ha afectado clinicamente la mucosa vesical o rectal.

ETAPA IVA: Propagacion del tumor a érganos adyacentes ala pelvis.

ETAPA 1VB: Propagacion a 6rganos distantes.

*rkkxkxkkxkrxkShepherd JH: Cervical and vulva cancer: changes in FIGO

definitions of staging. Br J Obstet Gynaecol 103 (5): 405-6, 1996.

El céncer cervical esta planteado de acuerdo con FIGO (federacion internacion de gineco -

obstetricia).

La FIGO plantea e sistema de estadige, de acuerdo a examen fisico, obtencion de
imagenes del tracto renal, examen recto vaginal es llevado a cabo bagjo anestesia general, Y
la valoracion podria incluir cistoscopia y/o sigmoidoscOpia s existe la probabilidad de
compromiso de vejiga o intestino. Es reconocido que hay un riesgo importante de sub
estadigie de la enfermedad con el examen fisico, tradicionalmente, un urograma
intravenoso era realizado para valorar una posible participacion de tracto renal, aunque
formacion de imagenes por resonancia magnética (MRI) o Tomografia (CT) es usado

ahora de preferencia. Estas modalidades pueden proveer la informacion sobre nddulos
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linféticos pélvicos y para adrticos tanto como las dimensiones del tumor. Para el estadio
temprano del cancer cérvico uterino, la presencia de involucro de nodulos linféticos es de
pobre prondstico y es un factor importante en la  supervivencia de estos pacientes, aunque

no se contemplaen la clasificacion de la FIGO el involucro de los nédul os linfaticos.

FACTORES DE PRONOSTICOS.

Desde e principio del dltimo siglo la histerectomia radical (tipos 3 - 4) ha sido
considerado €l tratamiento vigente y seguro para pacientes con cancer cérvico uterino en

estadios tempranos. (51,52)

Las mujeres afectadas por el carcinoma del cuello del Utero seguin estadio delaFIGO |A2 -
IB1 es curado por la cirugia radical en aproximadamente en el 80 - 95 % de casos (51).
Sin embargo, debe ser notado ese 70 -80 % de pacientes con estadio 1A2 -IB1 de la
enfermedad no existe involucro de nodulos linfético ni de los parametrios en la evaluacion

final de patologia. (52,53).

Por otro lado la histerectomia radical es asociada a las complicaciones de perioperative
graves (10 % - 15 % de pacientes) (54), y disfunciones réctales y urolOgicas tempranas o

tardias (20 % - 30 % de pacientes) (55).

El cancer Cervical en estadios temprano ha asumido la importancia creciente para el
ginecologo oncologo, debido a aumento proporcional del cancer cervical invasor en

estadios tempranos. Aunque la mayoria de |os pacientes con estadio temprano son curables
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con histerotomia radical y linfadenectomia pélvica o con radioterapia, la mortalidad es del

20%, el rango de esto paciente ha mejorado durante las dos Ultimas décadas. (3,4).

Sin embargo el pronostico es distinto a pesar que los pacientes tengan € mismo estadio.

Para aclarar esta discrepancia, muchos investigadores han tratado de identificar los
factores prondsticos obtenidos por intermedio de la cirugia. Metéstasis de los nodulos
pélvicos (LMN), tamafio del tumor (TS), lainvasion del estroma cervical, la presencia de
invasion del espacio linfo vascular (LVSl), e subtipo histoldgico, y la extension directa
del tumor a cuerpo uterino, vagina, parametrios, margenes quirdrgicos de reseccion, son

obtenidos para determinar los factores pronésticos. (5,6)

Aungue rangos de supervivencia y control de la enf ermedad pélvica en pacientes con
cancer cervica es correlacionado con el estadio de la FIGO, €l pronéstico también es
influido por varias caracteristicas de tumor que no son incluido en el sistema de estadigje.

El diametro de tumor clinico es correlacionado enérgicamente con el pronostico de los
pacientes tratados con radiacion, (7) o cirugia. (8, 9) por esta razon, la FIGO modifico la
categoria del estadio | recientemente con el propésito de que estos tumores eran

subdivididos de acuerdo con el diametro de tumor clinico, para pacientes con la
enfermedad en estado avanzado, los otros céalculos apr oximados del volumen de tumor,
involucro de los parametrios en tumores en estadio 1IB de la FIGO o la presencia
involucro parametrial unilateral versus bilateral o compromiso de la pared pélvica,
también ha sido correlacionados con estos resultados. (10, 11) El valor predictivo del
sistema de estadigje puede, en parte, reflejar una asociacion entre las categorias del estadio

y €l volumen de tumor principal.
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Las metastasis de nddulo linfético es también un indicador importante prondéstico. Para
pacientes tratados con histerectomia radical parala enfermedad en estadio IB, el porcentgje
de supervivencia son informados de 85 % a 95 % para pacientes con nédulos negativos y
45 % a 55 % para aquellos generalmente con nodul os linféticos metastéticos. (12,13)
Inoue y colaboradores. Informé que la supervivencia fue correlacionada con €l tamafio del
nédulo més grande, y algunos escritores han informado sobre la correlacion entre e

numero de nédulos linféticos pélvicos involucrados y la sobrevida. (13) Los rangos de
supervivencia para pacientes con nédulos paraadrticos tratados con radioterapia de
campo ampliado varian entre 10 % y 50 % dependiendo de la extensién de la enfermedad

pélvicay la participacién de nédulo linfatico paraadrtico.

Para pacientes tratados con la histerectomia radical, los otros pardmetros histol 6gicos que
han sido relacionados con un pronéstico malo es la invasion al espacio linfo vascular
(LVSI) (tabla32.1 - 4), (14) invasion estromal (10 mm o mayor, o invasién mas de 70 %)
(15) y extension parametrial, (16) Romano y colaboradores informaron sobre una
correlacion entre la cantidad de LVSI y el indice de metastasis de nddulo linfético. En
involucro del cuerpo uterino es relacionada con un rango incrementado de metastasis

distantes en pacientes trataron con radiacion o cirugia. (17, 18)
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Positive Lymph Nodes (%) Recurrence Rate (%)
Reference L¥SI No L¥SI L¥SI Mo LVSI
Chung et 2112 63 13 50 f
Fuller gt al 8L 40 14 - -
Nahhas et al 22 2 8 20 1
Boves et al 12 £, f 3 4
Burke ot 2l 24 - - 3 9
Delado et 2l 12 - - 2 11
Kamura et 2l 12 - - 18 9
Sevin et al A28 - - 3
Knstensen et 2l 142 - - 2 9

LY31, [ymoh-vascular space invasion,

Algunos investigadores han informado sobre los rangos de supervivencia similares para
pacientes con carcinomas escamoso y aquellos con adenocarcinomas.(56) a quienes sin
embargo, muchos otros investigadores han | legado a una conclusion opuesta, observando
rangos de recaida pélvicos inusitadamente ato en pacientes tratados quirdrgicamente para
adenocarcinomas y rangos de supervivencia mas pobres entre pacientes tratados con
cirugia o irradiacién para adenocarcinomas del cuello uterino, en un andlisis multivariable
en 1767 pacientes tratados con radiacién para la enfermedad en estadio 1B de FIGO, Eifel
y colaboradores (57) informaron sobre una correlacion independiente muy importante
entre las caracteristicas histologicas y la supervivencia. Usando el andlisis de regresion de
Cox, el respectivo riesgo de la muerte para 106 pacientes con adenocarcinomas con
didmetro de tumor de 4 centimetros o mas de didmetro fue de 1.9 veces para pacientes con
tumores escamosos (<.01 de P). Rangos de control de la enfermedad pélvicos era similar

para los pacientes con carcinomas escamosos Y aguellos con adenocarcinomas, pero habia
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una incidencia significativamente mas ata de metastasis a distantes en pacientes con

adenocarcinomas.

Algunos estudios han demostrado una relacion entre e nivel de hemoglobina y el
pronostico en estos pacientes. (58) en un estudio en 1978 randomizado pequefio dirigido en
el Hospital Princes Margaret, el nivel de hemoglobina fue mantenido en menos10g/dl.,
pero en pacientes en €l brazo de tratamiento, la hemoglobina fue mantenida, a través del

uso de transfusiones, a nivel 12.5 gr / dL. El rango de repeticion loco regional era

significativamente més alto para pacientes que cursaron con anemia.
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TRATAMIENTO.

ENFERMEDAD PREINVASORA (ESTADIO 0).

Los pacientes con lesiones escamosas no invasoras pueden ser tratados con terapia de
ablativa superficial (criocirugia o rayo laser) o escision con asa de la zona de
transformacion ha sido visualizada por colposcopia, las conclusiones sobre muestras de
biopsia dirigidos son compatibles con los resultados de Papanicolau, las conclusiones del
raspado endocervical son negativas, y no hay sospecha de invasion oculta en citologia o
examen de colposcopico. Si los pacientes no cumplen con estos criterios, una conizacion

debe ser [levada a cabo.

El uso de la terapia ablativa ha disminuido en los Ultimos afios porque las displasias de
bajo grado son seguidos a menudo sin tratamiento y las | esiones de alto grado son tratadas

con escision (59)

Muchos profesionales consideran escision con asa diatérmica como €l tratamiento de
eleccion para lesiones escamosas no invasoras. Este tratamiento mantiene la fertilidad.
Aunque los porcentajes de recur rencia son bagjos (10 % a 15 %) y laevolucion alainvasion
es infrecuente (menos del 2 % en la mayoria de las serie s) la vigilancia de toda la vida de
estos pacientes debe ser mantenido. El riesgo de recurrencia podria ser incrementado en
muijeres infectadas por HPV del tipo 16 y 18. (60) el tratamiento con histerectomia vaginal
0 abdominal es reservado para pacientes que tienen otras afecciones ginecoldgicas que

justifican e procedimiento.



CARCINOMA MICROINVASOR (ESTADIO IA).

El tratamiento usual para pacientes con la enfermedad en estadio 1A1 esla histerectomia
total (tipo 1) o histerectomia vaginal. Porque €l riesgo de metéstasis a nédulos linféticos
pélvicos de estos tumores es del 1% y la diseccién de los nddulos linfaticos pélvicos no es

generalmente recomendada.

Pacientes seleccionados con tumores (enfermedad en estadio IA1 delaFIGO sinLVSIl) y
guienes desean mantener la fertilidad pueden ser tratados suficientemente con conizacion
del cuello dd atero, si los margenes son negativos. Si n embargo, pacientes que tienen este
tratamiento conservador deben ser seguidos estrictamente con una evaluacion citoldgica

periddica, colposcopia, y curetaje endocervical.

Romano y colaboradores, informé sobre las conclusiones quirdrgicas en 87 pacient es que
pasaron por conizaciOn que mostraron carcinoma escamoso microin vasor, seguido por
conizacion o larepeticion con histerectomia. Lainvasion residual estaba presente en 22 %
de las mujeres que tenian displasia en el margen del cono inicial versus 3 % de aquellos
con margenes negativos (p<.03). Lainvasion residual fue encontrada en solamente 4 % de
pacientes con margenes negativos para la invasion y conclusiones negativas en el raspado
endocervical. La invasion residual fue encontradaen 13 %y 3 3 % de mujeres en las que
los conos tenian uno o ambos de estas caracteristicas, respectivamente (p<.015), que
indican la necesidad para un segundo procedimiento en cualquier paciente para el que una

de estas conclusiones esta presente. Los investigadores no encontraron ninguna correlacion
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entre la invasion residual y la profundidad de la invasion o en e ndmero de focos

iNvasores.

La conizacion diagnostica o terapéutico para la enfermedad microinvasora es llevada a
cabo con bisturi frio o rayo laser de dioxido de carbono sobre una paciente bgjo anestesia
general o espinal. Porque una valoracion exacta de la profundidad méxima de la invasién
es critica, el espécimen entero debe ser seccionado y manegjado cuidadosamente para
mantener su orientacion original para la valoracion microscopica. Las complicaciones
existenene 2% a 12 % de las pacientes, estan relacionado con la profundidad del cono,
y incluyen hemorragia, sepsis, esterilidad, estenosis, y incompetencia del cuello del dtero ,
(61) € ancho y la profundidad del cono debe ser adaptado para causar e minimo de

lesién, y proveer margenes quirurgicos libres.

Para pacientes cuyos tumores invaden 3 a5 mm del estroma (estadio 1A2 de la FIGO), €l
riesgo de metastasis a los noédulos es de aproximadamente 5 %.(62) Por lo tanto, una
lindadenectomia pélvica bilateral debe ser llevada a cabo durante la histerectomia radical

modificada (tipo I1). (figura. 32.1 - 6).
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