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RESUMEN.

Gomez-Archila José D., Abrego-Vasquez José A., Eventos adversos en
pacientes tratadas con cirugia laparoscoépica por cancer de endometrio.

ANTECEDENTES: EI cancer de endometrio es la segunda neoplasia
ginecologica mas frecuente a nivel mundial. México en el 2001 se ubico en el
sexto lugar por frecuencia. Para el servicio de Ginecologia del CMN SXXI,
representa la segunda neoplasia mas frecuente después del cancer de ovario.
Los diferentes estudios publicados acerca de la laparoscopia en el cancer
endometrial, indican que este abordaje es factible y seguro. Segun las grandes
series de pacientes reportadas y en experiencia de los centros oncoldgicos
mas reconocidos a nivel mundial, se conoce un porcentaje de complicaciones
de aproximadamente del 8%; el cual puede variar con respecto a la curva de
aprendizaje a la cual esta sujeto el personal de cada hospital.

METODOLOGIA: Se incluyeron a todas las pacientes con diagndstico de
cancer de endometrio que fueron sometidas a cirugia etapificadora mediante
abordaje laparoscopico en el servicio de Ginecologia del Hospital de Oncologia
del CMN Siglo XXI, del 2007 al 2012.

RESULTADOS: El promedio de edad que se encontrd para la serie de los 72
casos fue de 59.6 afios. Unicamente se convirtieron 4 pacientes (5.55%);
Como complicaciones se documentaron 5 casos (6.9%); de las cuales 2 fueron
por lesidn minima a la serosa de colon vy vejiga. Un tercer caso se debi6 a
lesion en arteria iliaca derecha. El 4° caso se debi6 a sangrado post quirurgico
y finalmente la 5% complicacién se debio a lesion en uretero derecho que se
documento 72 horas posteriores a cirugia y se le realizo reimplante ureteral.
Algunas otras variables quirdrgicas como el volumen del sangrado, present6
media de 209 ml. En lo que respecta al tiempo de las cirugias el promedio fue
de 203 minutos. El numero de dias de hospitalizacion que se encontraron
como media fue de 2.8 dias. En el rubro de ganglios pélvicos resecados la
mediana fue de 11. La mediana del muestreo paraadrtico fue de 4 ganglios.
Las pacientes con citologia peritoneal positiva unicamente fueron 6 (8.33%).
Dentro de la etapificacion segun FIGO 2009 se encontraron a 57 pacientes en
etapa | (35.1%). Para la etapa Il fueron 4 pacientes (5.5%), por lo que si se
suman hacen un total de 61 pacientes en etapa temprana. En etapa Il fueron
10 pacientes (13.8%) y 1 paciente en etapa IVA por actividad tumoral en
mucosa vesical.

CONCLUSIONES: EI| tratamiento del cancer de endometrio mediante abordaje

laparoscopico en el servicio de Ginecologia del Hospital de Oncologia del CMN
Siglo XXI, en un procedimiento seguro, que ofrece una menor morbilidad y mas
rapida recuperacion; encontrandose dentro de los rangos aceptables que
presentan otros centros oncolégicos a nivel mundial en cuanto a
complicaciones o eventos adversos; dejando como prondstico independiente
de la via de abordaje las caracteristicas histologicas y etapa de la enfermedad
de cada paciente.

PALABRAS CLAVE: Cancer de endometrio, histerectomia laparoscépica,
complicaciones.



ANTECEDENTES.

El cancer de endometrio es la segunda neoplasia ginecologica mas frecuente a
nivel mundial."?® En los Estados Unidos es la malignidad ginecolégica mas
comun, con un estimado de 40,100 casos diagnosticados y 7,740 muertes el
2008.*>® México en el 2001 se ubicd en el sexto lugar por frecuencia.’

Para el servicio de Ginecologia del CMN SXXI, representa la segunda
neoplasia mas frecuente después del cancer de ovario.

Su incidencia es seis veces mayor en paises desarrollados que en los menos
desarrollados, aunque su mortalidad es menor en aquellos paises con menos
desarrollo.”®° Es mas comun después de la sexta década de la vida, se estima
que el 75% de los casos ocurre en personas mayores de 50 afios de edad,
hasta 95% en mayores de 40 afios y es muy raro en menores de 30 afios.'®"
Es una enfermedad que predomina en mujeres opulentas, obesas,
posmenopausicas con baja paridad.'?

Cualquier factor que incremente la exposicion al estrogeno sin oposicion
(tratamiento de reposicion hormonal, obesidad, ciclos anovulatorios, tumores
secretores de estrogeno), aumenta el riesgo de cancer endometrial, mientras
que los factores que disminuyen la exposicion a estrogenos o que elevan los
niveles de progesterona (anticonceptivos orales o tabaquismo) tienden a
ejercer un efecto protector.'?

Otros factores vinculados son la obesidad, nuliparidad, menopausia tardia,
diabetes mellitus, hipertensién arterial, antecedentes familiares, dieta rica en
grasas animales y antecedente de radiacién pélvica.’

Los riesgos relativos conocidos son la obesidad con sobrepeso cercano a 10

Kg (RR:2), 10 a 20 Kg (RR:3) y mas de 20 Kg (RR:10); consumo de estrogenos



en la menopausia (RR: 4.5 a 13.9); baja paridad (RR:2 con un hijo); y
suministro de tamoxifeno (RR: 7.5) *

La mayoria de los adenocarcinomas endometriales son de tipo endometrioide
(90%). Un subtipo distinto a éste, es el carcinoma velloglandular, que es de
bajo grado con un prondstico excelente. Aproximadamente el 10% de
carcinomas endometriales corresponden a carcinomas serosos papilares, de
células claras, indiferenciados, mixtos, epidermoides y neuroenddcrinos, estas
variantes se consideran de alto grado, considerandose histologias de riesgo
para recurrencia. '

No se acepta un programa de escrutinio para esta neoplasia, ya que en mas
del 75% de pacientes con cancer endometrial el diagndstico se realiza en etapa
l.

La mayoria de las pacientes se presenta con sangrado genital anormal y el
diagndstico se realiza por medio de biopsia. Los estudios de gabinete
recomendados son: El ultrasonido transvaginal, util para identificar el espesor
endometrial; la tomografia computada, con sensibilidad de 60% y especificidad
de 92%; y la resonancia magnética, con sensibilidad de 87% y especificidad de
100%.

Los estudios preoperatorios y de extension deben incluir biometria hematica,
quimica sanguinea, perfil de coagulacion, tele-radiografia de toérax, citologia
cervico-vaginal y biopsia endometrial. ™

Bockman describié 2 variantes principales clinicopatolégicos de carcinoma
endometrial. Tipo | (80%), de bajo grado, histologia endometrioide y
relacionados a estrégenos, que usualmente se desarrollan en mujeres

perimenopausicas y coexisten o preceden de hiperplasia endometrial compleja
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y atipia. Y el tipo Il (20-30%), que son tumores no endometrioide, mas
agresivos, no relacionados a la estimulacion estrogénica y que crecen
ocasionalmente en polipos endometriales o a partir de lesiones precancerosas
desarrolladas en endometrio atréfico, suelen ser carcinomas serosos o de
células claras. °

En 1971, la International Federation of Gynecologists and Obstetricians (FIGO)
disefd el sistema de estadificacion clinica para el cancer de endometrio.
Considerando que la estadificacion clinica era potencialmente inexacta cuando
se analizaban los resultados en forma comparativa entre distintos centros y que
varios estudios de la bibliografia demostraron una estadificacion subestimada
importante cuando las pacientes se sometian a la valoracién quirurgica
adecuada; en 1988 el comité para cancer de la FIGO introdujo un sistema de
estadificacién quirtrgica. "> '®"

La clasificacion vigente modificada en 2009 es como sigue:

Etapa IA G1, G2, G3. Tumor limitado al endometrio o invade menos del 50 %
del miometrio.

Etapa IB G1, G2, G3. Tumor que invade el 50% o mas del miometrio.

Etapa Il G1, G2, G3. Tumor que invade el estroma cervical; pero no se
extiende mas alla del utero.

Etapa IlIA G1, G2, G3. Tumor que invade la serosa del cuerpo uterino y/o
anexos (invasion directa o metastasis).

Etapa llIB G1, G2, G3. Tumor que tiene afeccion vaginal (directa o metastasis)
0 parametrial.

Etapa IlIC G1, G2, G3. Metastasis a ganglios pélvicos y/o para-adrticos.

Etapa IVA G1, G2, G3. Infiltracion tumoral de vejiga y/o mucosa intestinal.
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Etapa IVB Metastasis a distancia. Incluyen metastasis intra-abdominales e
inguinales.

Si bien la etapa de la enfermedad es la variable prondstica mas significativa, se
sabe que varios factores se relacionan con el pronodstico en las pacientes con
enfermedad en la misma etapa. Estas variables son: Edad, tipo histologico,
grado histologico, invasion miometrial, invasion del espacio vascular, tamafo
del tumor, citologia peritoneal, estado de los receptores hormonales, ploidia del
DNA 'y el tipo de tratamiento.

Dado que los factores prondstico mas importantes en esta neoplasia son la
invasion del miometrio y la afeccidn ganglionar, se requiere de una cirugia
adecuada para poder definirlos. ®

Se recomienda que todas las pacientes con cancer de endometrio deben
obtener el beneficio de una cirugia etapificadora completa, que comprende:
Citologia peritoneal, histerectomia abdominal con salpingo - ooforectomia
bilateral, linfadenectomia pélvica y para-aortica bilateral en pacientes con
tumores G3, invasion miometrial >50%, o tumor fuera del cuerpo uterino. '*181°
En el caso de la EC Il (afeccidn del estroma cervical) en el abordaje quirurgico
inicial debe realizarse histerectomia radical tipo |l de Rutledge, que consiste en
histerectomia + salpingo-ooforectomia bilateral, removiendo tejido parametrial
adicional hasta la pared pélvica con seccion de la arteria uterina en su
emergencia y preservacion de la arteria vesical superior, con diseccion
ganglionar pélvica bilateral y para-adrtica en forma sistematica. "

Asi, habra que decidir si la paciente tiene enfermedad operable o no; si es
operable debera decidirse la via de abordaje dependiendo de las

caracteristicas propias de la paciente, de la institucion donde se hace el
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procedimiento, asi como del entrenamiento y preferencia del cirujano tratante.
La cirugia solo debe obviarse en casos muy seleccionados de pacientes con un
estado funcional muy deteriorado o en caso de comorbilidades que no lo
permitan. "2

No se recomienda realizar en forma rutinaria la omentectomia en pacientes con
histologia endometrioide, independientemente del grado histolégico o de la
invasion miometrial. Puede ayudar en la toma de decision, la palpacién previa
del omento. La frecuencia de metastasis a este nivel es sélo del 3 al 8.3% 2%
La realizacion de la linfadenectomia pélvica y para-adrtica ha sido un punto de
discusion, asi también el numero de ganglios que deben extirparse, mismo que
ha variado de un nimero de 14 a 20 ganglios.?? La realizacién de la
linfadenectomia conlleva mayor tiempo quirurgico y de hospitalizacion, aunque
no existe incremento en el numero y severidad de complicaciones. Es
recomendada por diferentes guias de diagnodstico y tratamiento de cancer
endometrial, tales como la FIGO, SGO, NCCN y ACOG, excepto en pacientes
con histologia endometrioide, grado 1 y 2, invasion miometrial menor al 50% vy
sin evidencia de enfermedad fuera del tero.

Si bien el abordaje tradicional para la etapificacion y tratamiento del cancer
endometrial es la cirugia abierta; el avance del instrumental y técnicas de la
cirugia laparoscopica, han permitido su introducciéon en el manejo de esta
patologia.

Tomando en cuenta que las pacientes con cancer endometrial suelen tener
comorbilidades como obesidad, hipertension arterial, diabetes, endometriosis
severa, enfermedades cardiovasculares, entre otras; la mayoria de los autores

coinciden que estas pacientes son de alto riesgo quirurgico. 56.7.8



13

Por tal motivo, la adopcion y utilizacion de técnicas quirurgicas de minima
invasion, se ha convertido en una opcion atractiva en este tipo de pacientes.
Fueron los ginecdlogos los pioneros en el abordaje laparoscopico de la cavidad
abdominal, iniciando en los 60s, en que fue utilizado como elemento
diagndstico para la visualizacidn directa de la cavidad pélvica. En los 70s con
los adelantos en la optica e instrumental pudieron realizarse procedimientos
menores en pelvis, como ligadura de trompas. En los 80’s, fueron los urdlogos
y no los ginecologos que realizaron los primeros procedimientos para patologia
oncoldgica. Fue a principios de los afios 90°'s que los ginecologos oncologos
empezaron a reportar procedimientos con técnicas laparoscopicas mas
complejas, como histerectomia radical y si bien fueron reportes individuales de
procedimientos, los ginecologos oncélogos como grupo, fueron en realidad
lentos en integrar la laparoscopia en su arsenal quirurgico, tratando de explicar
esto por el elevado tiempo quirurgico, dudas acerca de que si el procedimiento
laparoscopico ofrecia similares resultados oncoldgicos que la cirugia abierta,
falta de conocimientos técnicos, entrenamiento y equipamiento. *

A finales del afo 2000, con los avances en la tecnologia y equipamiento,
empezaron a reportarse abordajes de minima invasion en diferentes patologias
oncoldgicas ginecoldgicas. %*

La introduccion de la laparoscopia como opcion de tratamiento para mujeres
con cancer endometrial empezo a principios de los 90°s, con multiples reportes
de histerectomia vaginal asistida por laparoscopia y linfadenectomia.
Mostrando que este abordaje permitia recuperacién mas temprana en relacion
a la laparotomia. 2°%

Como un gran numero de pacientes con cancer endometrial padecen de
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obesidad, que es un factor de riesgo conocido para morbilidad intra y
postoperatoria, se hipotetizd que la minima invasién podria reducir la
posibilidad de complicaciones en estas pacientes. En efecto en estudios
prospectivos pequefios comparando la laparoscopia con la laparotomia, en
mujeres con cancer endometrial, se asocid la laparoscopia con menor
sangrado y necesidad de transfusion sanguinea, sin un incremento en la
incidencia de complicaciones intraoperatorias. %’

Tozzi, et al., reportaron que las complicaciones post operatorias tempranas y
tardias eran mas comunes en pacientes sometidas a laparotomia en relacion a
las pacientes sometidas a laparoscopia. En el analisis univariado identificaron
como factores predictores de complicaciones postoperatorias a la obesidad,
condiciones médicas de comorbilidad, edad avanzada y el abordaje quirurgico
(laparoscopia versus laparotomia). Y en el analisis multivariado, el abordaje por
laparotomia fue el Unico predictor de complicaciones postoperatorias. 28

Tozzi, et al., también fueron los primeros en reportar mejoras en la sobrevida
en un estudio prospectivo aleatorizado con 122 pacientes, 63 sometidas a
laparoscopia y 59 a laparotomia. En el mismo, mostraron una significativa
disminucion de las complicaciones intraoperatorias, como sangrado (241.3 ml
vs 856 ml p=0.02), necesidad de transfusion (3 vs 12 p=0.037), reduccion en el
tiempo requerido para retorno de la funcion intestinal (2 vs 2.3 dias p=0.02),
tiempo de estancia hospitalaria (7.8 vs 11.4 dias p=0.001). Las complicaciones
en el postoperatorio tardio (> a 7 dias) como infeccion de herida, dehiscencia y
hernias, fueron significativamente mayores en el grupo de laparotomia (12 vs
34% p=0.02). Tuvieron un indice de conversidn a laparotomia de 1.4% y

finalmente no encontraron diferencia significativa en la sobrevida global ni en la
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sobrevida libre de enfermedad. ?°

Nezhat, et al, comparé la histerectomia total laparoscopica mas
linfadenectomia con la histerectomia abierta en 67 y 127 mujeres
respectivamente, con estadio | y Il de cancer endometrial. Encontrando menor
sangrado transoperatrio, menor duracion del ileo postquirirgico y menor
estancia hospitalaria. El promedio de ganglios pélvicos y para-aorticos no fue
significativamente diferente en ambos grupos. La duracibn media de
seguimiento fue de 36.3 meses para el grupo de laparoscopia y de 29.6 meses
para el grupo de laparotomia. Las complicaciones en ambos grupos fueron
similares. A 2 y a 5 afios de seguimiento la sobrevida libre de recurrencia fue
de (93% vs 91.7% y 88.5% vs 85% para laparoscopia versus laparotomia) y la
sobrevida global a 2 y 5 afios fue de 100% vs 99.2% y 100% vs 97%). *
Recientemente el Grupo oncoldgico Ginecologico (GOG), publicé los resultados
de un estudio prospectivo (LAP2) disefiado con el objetivo de mostrar la no
inferioridad de la laparoscopia en relacion a la laparotomia, en términos de
recurrencia, en pacientes con etapas clinicas | y lIA.

Se incluyeron también puntos secundarios como: eventos adversos
perioperatorios, conversidon a laparotomia, estancia hospitalaria, tiempo
quirurgico, calidad de vida, sitios de recurrencia y sobrevida. Un total de 2616
pacientes fueron incluidas, asignados a laparoscopia y laparotomia en una
relacion de 2:1. Completado el estudio, se evaluaron 2516 pacientes. Los datos
de la sobrevida libre de enfermedad y la sobrevida global aun faltan ser
madurados; sin embargo se reportaron las complicaciones intra y
postoperatorias.

Como se esperaba el tiempo quirurgico fue mayor en el grupo de laparoscopia
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(204 vs 104 minutos); pero la estancia hospitalaria fue menor con laparoscopia
(3 vs 4 dias). Solo 52% de las pacientes sometidas a laparoscopia estuvieron
mas de 2 dias, comparado con 94% de las de laparotomia. No hubo diferencia
en la incidencia de complicaciones intraoperatorias entre los dos grupos, sin
embargo 26% de las pacientes de laparoscopia requirieron conversion a
laparotomia, en mas de la mitad de ellas (57%), la razdn fue pobre exposicion,
en otro 16% porque presentaron necesidad de reseccion y un 11% por
sangrado. Si bien el IMC elevado, edad avanzada y presencia de enfermedad
metastasica, fueron asociados a conversion; no se analizé la curva de
aprendizaje. Este estudio inicio en 1996, se cerrd el 2005 y la mayor parte de
conversiones sucedieron en los primeros afos. Las complicaciones mas
severas se vieron mas frecuentemente en laparotomia (21% vs 14%). Las
pacientes de laparoscopia tuvieron mejor calidad de vida a las 6 semanas,
aunque a los seis meses no se reportd diferencia estadisticamente significativa.
2 estudios aleatorizados y controlados, comparando laparotomia con
laparoscopia en estadios clinicos | de cancer endometrial, han sido publicados;
el primero incluyé 122 pacientes y el segundo incluyé 78 pacientes. 2%’
Atendiendo al numero pequeino de pacientes, se realizdé un meta-analisis de los
dos estudios; mostrando que la laparoscopia no tuvo efecto sobre la sobrevida
global (OR=0.8, p=0.7) o sobrevida libre de enfermedad (OR=0.76, p=0.7). *
Sin embargo, como la recurrencia y muerte en estadios clinicos | de cancer
endometrial son extremadamente raros, los datos de estos pequefios estudios,
incluso combinados en un meta-analisis, no responden definitivamente la
pregunta si la laparoscopia es oncologicamente equivalente a la laparotomia

tradicional en pacientes con estadio clinico I. %*
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Una de las limitaciones que se percibieron de la laparoscopia para pacientes
con cancer endometrial, es la dificultad de la linfadenectomia; principalmente la
para-adrtica. En el estudio LAP2, se realizé linfadenectomia para-aortica en un
numero significativamente menor de pacientes (94% vs. 97%, p=0.002). Sin
embargo el meta-analisis de los dos estudios pequefos, mencionado
previamente, indica que cuando se realizé linfadenectomia para-adrtica, los
ganglios obtenidos fueron equivalentes tanto en laparotomia como en
laparoscopia. >

Kohler, et. al., detallaron su experiencia en 650 pacientes sometidas a
linfadenectomia laparoscopica transperitoneal para malignidades
ginecoldgicas. Incluso estos cirujanos con un gran volumen quirurgico y
experiencia; reportaron que el numero de ganglios obtenidos, disminuye a
medida que aumenta el IMC. 3

Dowdy, et al., realizé linfadenectomia extraperitoneal en pacientes con cancer
endometrial. Reportando que le fue posible extraer incluso mas ganglios por
laparoscopia que por laparotomia en mujeres con IMC =35kg/m? (21.6 vs.
17.8). >

Asi, los diferentes estudios publicados acerca de la laparoscopia en el cancer
endometrial, indican que este abordaje quirurgico es factible y seguro, reduce
complicaciones transoperatorias, tiempo de estancia hospitalaria y mejora la
calidad de vida. Sin embargo los estudios sugieren que la sobrevida es similar
en ambos tipos de abordajes.*¢%

Segun las grandes series de pacientes reportadas y en experiencia de los
centros oncologicos mas reconocidos a nivel mundial, se conoce un porcentaje

de complicaciones de aproximadamente del 8%; el cual puede variar con
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respecto a la curva de aprendizaje a la cual esta sujeto el personal de cada
hospital. 383940

En México, el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI es
pionero en el tratamiento laparoscopico de neoplasias malignas ginecoldgicas;

sin embargo son pocos los documentos publicados acerca de esta experiencia.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El cancer de endometrio representa una de las principales neoplasias
ginecologicas a nivel mundial y la segunda neoplasia mas frecuente que se
atiende en el servicio de Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI, por
lo cual se cuenta con gran experiencia en el ambito quirurgico, incluyendo el
abordaje laparoscopico.

Sin embargo no existen registros fidedignos que reporten la experiencia del
Hospital con base a esta patologia, contemplando desde el tipo de cirugia
(laparoscopica en este caso) y la evolucion de los pacientes en un periodo de
tiempo.

Por lo anterior surge la siguiente pregunta de investigacion:

¢ Cuales son los principales eventos adversos en cirugia laparoscopica por
cancer de endometrio en el servicio de Ginecologia del Centro Médico Nacional

Siglo XXI, del 2007 al 20127?
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JUSTIFICICION.

El Centro Médico Nacional Siglo XXI, siendo el principal centro de referencia
IMSS del pais, debe de ser punta de lanza en todos los tratamientos de las
diversas patologias que atiende. En el caso de las enfermedades onco-
ginecologicas es aun mas grande la responsabilidad pues todos saben el rol
que representa la mujer en la sociedad y nucleo familiar.

De lo anterior se deriva el hecho de que todo el servicio de Ginecologia del
Hospital de Oncologia debe representar guia y escuela para tratar el cancer
ginecologico; y si el cancer de endometrio le representa una de las principales
neoplasias por frecuencia, es vital tener recopilada y reportada toda la
informacion que se ha derivado del tratamiento y evolucion de los pacientes a
lo largo de los afios.

En especifico, para el caso del abordaje laparoscépico como parte del
tratamiento del cancer de endometrio, los registros del hospital son escasos e
incompletos; de ahi la importancia de contar con la informacion mediante una
hoja de captura como la que se implementa en este protocolo con la cual se
abarcan los principales eventos adversos o0 complicaciones que se
presentaron, aspectos quirurgicos, factores pronostico y el estado actual de los
pacientes; con lo cual se pone al descubierto el panorama general del hospital
con respecto a esta neoplasia en comparacién con las demas instituciones.
Destacando la importancia de dar a conocer dicha experiencia laparoscoépica
del servicio de Ginecologia, contemplando un periodo de 5 afos (2007 a 2012)
ya que las mediciones en oncologia para sobrevida y evolucion abarcan este
periodo de tiempo. Aunque en especifico, al investigar sobre los eventos

adversos en este tipo de abordaje quirdrgico, el tiempo de evolucion es
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intrascendente, pero al contemplar un total de 5 afios se logra conjuntar el
tamafio de muestra necesario segun la metodologia de este estudio. Teniendo
en consideracion que si se conoce la proporcidon de eventos adversos o
complicaciones aceptados a nivel mundial (8%), se puede utilizar la formula
correspondiente.

Finalmente los datos obtenidos mediante la hoja de captura para cancer de
endometrio no solo serviran para este estudio, sino que contempla mucha mas
informacion que puede ser la pauta para nuevos estudios y servir también de
guia a todas las otras neoplasias ginecoldgicas del hospital; ampliando la base
de datos o reportando todo lo que se realiza; tomando en cuenta de que no hay

registro alguno.
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OBJETIVOS.

General.

Describir las principales complicaciones o eventos adversos de la cirugia
laparoscopica en el cancer de endometrio en el servicio de Ginecologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI del periodo comprendido entre el 2007 y
2012.

Especificos.

- Describir porcentaje de conversion a laparotomia en el cancer de
endometrio en Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

- Describir el tiempo de estancia intrahospitalaria de la cirugia
laparoscopica en el cancer de endometrio en etapas tempranas de
Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

- Describir numero de ganglios pélvicos y para-aorticos resecados en la
cirugia laparoscopica en el cancer de endometrio en Ginecologia del
Centro Médico Nacional Siglo XXI.

- Describir el promedio de sangrado postoperatorio en la cirugia
laparoscopica por cancer de endometrio en Ginecologia del Centro
Médico Nacional Siglo XXI.

- Describir el numero de pacientes segun etapa clinica para la
clasificacion de FIGO 2009 en la cirugia laparoscopica por cancer de

endometrio en Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.



23

MATERIAL Y METODOS.

Diseio de estudio.

Estudio de una cohorte, observacional, retrospectivo.

Universo de estudio.

Las pacientes con diagnostico de cancer endometrial, tratadas de primera vez

en el servicio de Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI desde el

afno 2007 al 2012.

Muestra.

Pacientes con diagnostico de cancer de endometrio, operables; a las que se

les realiz6 cirugia etapificadora por via laparoscopica en el servicio de

Ginecologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 2007 al 2012.

Tamaino de muestra.

Con base a la metodologia descrita para calculo del tamafio de muestra, en

especifico para una proporcion. *’

Complicaciones o eventos adversos en cirugia laparoscépica por cancer de

endometrio, de 8% con +/- 5%, con un intervalo de confianza del 95%.
N=Za x po x qo / d°

Za =1.96

po =0.08 N=58.3

qo=0.95

d=0.05

CRITERIOS DE SELECCION.
Criterios de Inclusion.

» Diagnéstico de cancer de endometrio confirmado histologicamente.



24

* Sometidas a cirugia de endometrio por via laparoscopica.

Criterios de exclusion.

» Cirugia realizada fuera de la unidad.

DEFINICION DE VARIABLES.

DEPENDIENTES:

Eventos adversos o complicaciones post operatorias,

laparotomia, estancia intrahospitalaria, ganglios pélvicos y paraadrticos

resecados, sangrado postoperatorio, pacientes por etapa clinica.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

conversion a

VARIABLE CONCEPTUALIZACION TIPO ESCALA DE | INDICADOR OPERACIONAL
MEDICION
Eventos adversos | Complicaciones que se | Dependiente | Cualitativa Lesion vascular, ureteral, vesical, o
o Complicaciones presentan en el transoperatorio intestinal.
y que son inherentes al cirujano
Conversion a | Porcentaje del total de la | Dependiente | Cuantitativa Porcentaje
laparotomia muestra que por
complicaciones  durante la
cirugia se tiene que realizar
laparotomia de rescate o
cirugia abierta
Estancia Dias de hospitalizacién | Dependiente | Cuantitativa Numero de dias

intrahospitalaria

posteriores a la cirugia hasta el

egreso

Ganglios

paraadrticos y

Cantidad de ganglios

resecados como parte de la

Dependiente

Cuantitativa

Total en nimero

pélvicos linfadenectomia de la cirugia
resecados etapificadora
Pacientes por | Pacientes englobados en un | Dependiente | Cuantitativa Numero de pacientes por etapa clinica

etapa clinica

mismo rubro segun el reporte

histopatolégico

segun la clasificacion FIGO 2009.

Sangrado

postoperatorio

Sangre perdida durante la

cirugia

Dependiente

Cuantitativa

Cantidad en mililitros
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PROCEDIMIENTO PARA LA RECOPILACION DE DATOS.

Mediante el uso de la hoja de captura previamente disefiada, se revisaran los
expedientes de las pacientes que cumplan los criterios de inclusion.

ANALISIS ESTADISTICO.

La informacién sera captada en una base de datos y el analisis exploratorio de
las variables nos permitira evaluar la confiabilidad de captura de la
informacion, se detectaran valores extremos. En el caso de variables
cuantitativas se utilizara media o mediana; y desviacion estandar para variables
nominales (presencia o ausencia del evento adverso) y ordinales (tipo de
evento adverso), se calculan las frecuencias y en caso necesario los intervalos
de confianza.

CRITERIOS ADMINISTRATIVOS.

1. En caso de cualquier modificacion se explicara al comité de ética.

2. Reformas del protocolo: En caso de modificacion de cualquiera de los
criterios utilizados en este estudio se hara por escrito justificando las razones y
las partes modificadas, las cuales deberan ser validadas por el comité de ética.
3. Hojas de captura de datos: Deberan tener nombre y afiliacion de los
pacientes, numero de registro del estudio, revisada y firmada por el
investigador, contendra la fecha de inicio y de terminacion.

4. Reporte final: Al realizar el analisis estadistico de los datos, se hara el
reporte general, segun el equipo de investigacion.

5. Retencién de registros: Las hojas de captura de datos se mantendran
disponibles por al menos 2 afos, asi como los registros y datos evaluados.
CONSIDERACIONES ETICAS.

Por el tipo de estudio no se necesita de la utilizacion de un consentimiento
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informado ya que no hay interaccién con los pacientes, pues la fuente de
informacion es secundaria.

El estudio se considera de riesgo minimo, pero salvaguardando por su puesto
la confidencialidad de los pacientes.

Evaluacion y aprobacion por parte del Comité Cientifico y ético local.
RECURSOS PARA EL ESTUDIO.

HUMANOS: El propio investigador y ponente.

FINANCIEROS: Del investigador.

FISICOS: Hojas de captura; computadora para el andlisis y captura de los
datos.

FACTIBILIDAD DEL ESTUDIO.

Por tratarse se un estudio descriptivo en el cual se tiene acceso a los
expedientes clinicos para recopilar los datos necesarios con la hoja
previamente disefiada, este estudio es factible.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 2013-2014.

RESPONSABLE ACTIVIDAD TIEMPO
SEP OCT NOV DIC ENE FEB MAR
2013 2013 2013 2013 2014 2014 2014
Investigador principal Planeacién X
Investigador principal Disefio X
Tutor e Investigador Revision por X
principal tutor
Tutor e Investigador Revision X
principal metodoldgica
Comité Local de Sometimiento X X
Investigacion por el comité
local
Investigador principal Ejecucidny X
recoleccion de
datos
Tutor, asesor Anélisis de X
metodoldgico, datosy
investigador principal procesamiento
dela
informacion
Investigador principal Presentacion y X
difusion
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RESULTADOS.

El promedio de edad que se encontrd para la serie de los 72 casos fue de 59.6
afnos, con un rango que va desde los 40 hasta los 78 afios.

En cuanto a enfermedades concomitantes se encontr6 que 48 pacientes
(66.62%) presentaban alguna de ellas; figurando como mas frecuente la
hipertension arterial en 23 pacientes (31.94%), en seguida esta misma
enfermedad pero asociada a diabetes mellitus con 10 pacientes (13.88%) y en
tercer lugar con 7 pacientes (9.72%) diabetes mellitus aislada. En la tabla | se

aprecia a detalle todas las comorbilidades encontradas.

Tabla |. Enfermedades concomitantes.

Patologia No pacientes Porcentaje
Hipertension arterial 23 31.94
Diabétes mellitus 7 9.72
Hipertension arterial y | 10 13.88

diabetes mellitus

Hipotiroidismo 5 6.94
Ca de mama 1 1.38
Ca de tiroides 1 1.38
Sindrome de Lynch 1 1.38
Total 48 66.62

Unicamente se convirtieron un total de 4 pacientes (5.55%) como aparece en
la tabla Il. Dos de ellas se debieron a que presentaban utero de 15y 16 cm

respectivamente por lo que no fue posible la extraccion via vaginal. Un tercer
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caso se debi6 a la amputacion del cérvix durante la diseccidén y por tal no se
pudo manipular el cuerpo uterino para la extraccion; el cuarto caso presento
sangrado en las primeras 8 horas del post operatorio documentado a través de
drenaje cerrado, por lo que se decidié realizar la reintervencion abierta por
no contar con equipo de laparoscopia en ese momento, encontrando sangrado

en uno de los sitios de clocacién de puertos.

Tabla Il. Cirugias convertidas.

Observaciones No pacientes
Amputacion de cervix 1
Utero de 15 cm 1
Utero 16 cm 1
Sangrado en sitio de puerto 1
Total 4 (5.55%)

Como complicaciones o eventos adversos se documentaron 5 casos (6.9%),
tabla Ill. De las cuales 2 fueron por lesion minima a la serosa del colon y
vejiga, que se resolvieron en el momento mediante cierre primario. Un tercer
caso se debié a lesidn en la arteria iliaca derecha que se repard sin
eventualidad. El caso de la paciente que se reintervino por sangrado del sitio
del puerto y que se comentd anteriormente se contabilizdé como una
complicacion mas. Finalmente la 5a complicacion se debié a lesién en el
uretero derecho que se documentd 72 horas posteriores a la cirugia con
prueba de fenazopiridina en drenaje cerrado y se le realizé reimplante ureteral

posteriormente.



Tabla Ill. Complicaciones o eventos adversos.

Descripcion Tratamiento No pacientes
Lesion ureteral Reimplante 1
Lesion vesical Cierre primario 1

Lesion intestinal Cierre primario 1

Lesion vascular Cierre primario 1

Sangrado de puerto Reintervencion 1
Total 5 (6.9%)
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Algunas otras variables quirurgicas (tabla 1V) como el volumen del sangrado,

presentd media de 209 ml con un rango de 20 a 600 ml. En lo que respecta al

tiempo de las cirugias el promedio fue de 203 minutos con un rango de 130 a

280 minutos. El numero de dias de hospitalizacion que se encontr6 como

media fue de 2.8 con un rango de 2 a 6 dias. En el rubro de ganglios pélvicos

resecados la mediana fue de 11. La mediana del muestreo paraadrtico fue de

4 ganglios. En lo que respecta a las pacientes con citologia peritoneal positiva,

unicamente se reportaron 6 casos (8.33%).

Tabla IV. Datos quirurgicos.

Descripcion Promedio
Promedio sangrado 209 mililitros
Promedio tiempo quirurgico 203 minutos
Promedio dias de hospitalizacion 2.8 dias
Mediana de ganglios pélvicos 11

resecados
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Mediana de ganglios paraadrticos 4
resecados
Pacientes con citologia peritoneal 6
positiva

Dentro de la etapificacion segun FIGO 2009 se encontraron a 57 pacientes en
etapa | (35.1%), de las cuales 36 fueron IA y 21 fueron IB. Para la etapa Il
unicamente fueron 4 pacientes (5.5%), por lo que si se suman hacen un total
de 61 pacientes en etapa temprana (84.72%).

En etapa IlIA fueron 2 pacientes (2.7%), IlIB con 4 pacientes (5.5%), etapa
IIC1 fueron 2 pacientes (2.7%), etapa IlIC2 con 2 pacientes (2.7%) y 1
paciente en etapa IVA (1.38%) por actividad tumoral en mucosa vesical, como
se muestra en la tabla V.

Segun los datos obtenidos en la hoja de recoleccion y aunque no fueron parte
de los objetivos en este estudio se pudieron determinar aspectos como
histologias, recurrencias y persistencias de la enfermedad de manera muy
general.

En lo que respecta al tipo histolégico 63 pacientes (87.5%) correspondieron a
la variedad endometroide, como se observa en la tabla V. 3 reportes de
células claras (4.16%), 3 fueron seroso papilar (4.16%), 2 carcinosarcomas

(2.7%) y 1 reporte de tumor mixto mulleriano (1.38%).

Tabla V. Etapificacion (FIGO 2009) e Histologia.

Etapa No pacientes Porcentaje

A 36 50

IB 21 29.16
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I 4 5.55

A 2 2.77

B 4 5.55

1CA1 2 2.77

1C2 2 2.77

IVB 1 1.38

Total 72 100
Histologia

Endometroide 63 87.5

Seroso papilar 3 4.16

Células claras 3 4.16

Carcino sarcoma 2 2.77

Tumor mixto mulleriano 1 1.38

Total 72 100

Segun como se muestra en la tabla VI, acorde al seguimiento en consulta
externa se encontraron 10 pacientes con recurrencia y 2 pacientes con
persistencia de la enfermedad. Dentro de las recurrencias 3 presentaban
enfermedad avanzada desde el principio (etapa Ill y IV e histologia
desfavorable) y 7 pacientes correspondian a etapa |, de las cuales 5 eran etapa
IB sin factores de mal prondsticoy 2 (lA, IB) con hitologias desfavorables.

Si el total de las pacientes en etapa temprana fue de 61, las recurrencias
documentadas (7 casos) corresponderian al 11.4%.

Para las 2 pacientes con persistencia de la enfermedad, ambas fueron
carcinosarcomas, en etapa | y lll respectivamente; se document6 la defuncidn

para los 2 casos en menos de 8 meses.
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Las 3 pacientes con recurrencia que inicialmente fueron etapa avanzada

fallecieron con un periodo libre de enfermedad que fue de 8 hasta 14 meses y

dentro de las recurrencias en etapa temprana unicamente una paciente fallecio

con un periodo libre de enfermedad de 12 meses.

Tabla VI. Recurrencias y persistencias.

Sitio PLE** Histologia y No Porcentaje | Defuncidn
(Ly D)* | (meses) | etapa inicial | pacientes
L 14 Seroso 1 1.38 Si
papilar, ECIII
L 27 Endometroide, 1 1.38 No
B
L 23 Endometroide, 1 1.38 No
B
LyD 44 Seroso 1 1.38 No
papilar, IB
D 13 Tumor mixto 1 1.38 Si
EC Il
D 8 Endometoride, 1 1.38 Si
EC IV
D 12 Endometroide, 1 1.38 Si
B
D 3= Carcino 1 1.38 Si
sarcoma, EC
[l
LyD 10 Células 1 1.38 No
claras, EC IA
D 4x** Carcino 1 1.38 Si
sarcoma, EC
B
D 20 Endometroide, 1 1.38 No
EC IB (Sx
Lynch)
D 41 Endometroide, 1 1.38 No
B
Total 12 16.66 Total 6

* L: Local, D: Distancia.
** PLE: Periodo libre de enfermedad.
*** Persistencia de la enfermedad (menos de 6 meses PLE).
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Segun las politicas de seguimiento y contrarreferencia del servicio de
Ginecologia del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI, muchas pacientes
continuan en vigilancia y algunas ya han sido egresadas para control por su

hospital de zona o0 médulos oncoldgicos.

DISCUSION.

Es indiscutible el hecho de que el abordaje laparoscoépico esta siento cada vez
mas implementado en el tratamiento de multiples patologias; incluyendo
algunas oncologicas y principalmente las gineco oncologicas. Como
mencionamos, hay diferentes estudios que reportan resultados a favor de la
cirugia laparoscopica con respecto a la abierta para el tratamiento y
estadificacion del cancer de endometrio y no se ha encontrado diferencia en
cuanto a la evolucion de la enfermedad; ya que los factores prondsticos
conocidos no guardan relacién con la via de abordaje en la mayoria de los
casos.

Si bien la etapa de la enfermedad es la variable prondstica mas significativa, se
sabe que varios factores se relacionan con el pronodstico en las pacientes con
enfermedad en la misma etapa. Estas variables son: La edad, tipo histologico,
grado histologico, invasion miometrial, invasion del espacio vascular, tamafio
del tumor, citologia peritoneal, estado de los receptores hormonales, ploidia del
DNA 'y el tipo de tratamiento.

En lo que respecta a la realizaciéon de la linfadenectomia pélvica y para-
aortica, esto ha sido un punto de discusion, asi también el numero de ganglios
que deben extirparse, mismo que ha variado de un numero de10 a 18 0 14 a

20. La realizacion de la linfadenectomia conlleva mayor tiempo quirurgico y de
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hospitalizacion en algunas ocasiones, aunque no existe incremento en el
numero y severidad de complicaciones. Es recomendada por diferentes guias
de diagnéstico y tratamiento de cancer endometrial, tales como la FIGO, SGO,
NCCN y ACOG, excepto en pacientes con histologia endometrioide, grado 1y
2, invasion miometrial menor al 50% y sin evidencia de enfermedad fuera del
utero.

En el rubro de complicaciones o eventos adversos; éstos son inherentes a la
curva de aprendizaje de cada cirujano en su respectivo centro de trabajo o
capacitacion, donde se busca tener no mas del 8% de eventos adversos y asi
estar dentro de los lineamientos médico quirurgicos aceptables.

Y con las nuevas técnicas quirurgicas que se van surgiendo como el caso de
la cirugia robdtica, en la cual la laparoscopia sigue siendo la piedra angular; y
al compararse con la cirugia abierta o con la cirugia laparoscopica
convencional, muestran resultados similares en cuanto a la historia natural de
la enfermedad, pero con las ventajas de menor riesgo de infecciones, precision
de movimientos al eliminar temblor propio del cirujano y accesibilidad virtual en
diferentes areas geograficas para paciente y cirujano; agregando un factor o
recurso mas con el que se puede contar en los centros oncoldgicos.

En paises de primer mundo esto ya es una realidad pero en nuestro medio aun
esta iniciando el equipamiento y capacitacion de los cirujanos, pero que
indiscutiblemente deberan ser parte de los principales centros de atencion
meédica para padecimientos oncoldgicos y no oncologicos en un futuro no muy

lejano.
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CONCLUSIONES.

Los resultados obtenidos en las pacientes con cancer de endometrio, tratadas
en el servicio de Ginecologia del Hospital de Oncologia del CMN Siglo XXI,
confirman los hallazgos de estudios previos. Demostrando que el abordaje
laparoscopico en este tipo de pacientes, puede ser considerado efectivo y
seguro. Ofrece una menor morbilidad y mas rapida recuperacion en
comparacion al abordaje abierto; pero también presenta las complicaciones
inherentes a este tipo de procedimientos.

No tomando en cuenta el tiempo quirdrgico, el sangrado transoperatorio y las
complicaciones postoperatorias, son menores. En cuanto a la linfadenectomia
pélvica, la cosecha de ganglios puede llegar a ser incluso mucho mayor; sin
embargo referente al muestreo paraadrtico o linfadenectomia paraaortica, el
que represente mayor dificultad técnica, se ve reflejado en un numero menor
de ganglios resecados, pero todo esto también estara relacionado con las
habilidades del cirujano y la curva de apredizaje. Sin embargo, a lo anterior se
le restaria importancia al considerar el papel controversial de la
linfadenectomia completa en cancer temprano de endometrio, optando por una
mejor y mas facil opcion para el abordaje laparoscépico con el muestreo
ganglionar unicamente. De tal manera, se estaria dejando como factores
prondstico independientes de la via de abordaje, a las caracteristicas
histolégicas y la etapa de la enfermedad de cada paciente, que son quienes
realmente dictaran la evolucion per se.

Los resultados del tratamiento y estadificacion laparoscépica, mejoran con la
experiencia y segun se ha visto, después de una curva de aprendizaje de 9

pacientes, hay una mejora relevante especialmente en cuanto al tiempo
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quirurgico y disminucion en las complicaciones o eventos adversos; para lo
cual el servicio de Ginecologia del hospital de Onclogia del CMN Siglo XXI| se
encuentra dentro de los parametros aceptados en comparacion con otros
centros oncologicos nacionale e internacionales.

Finalmente con el advenimiento de la cirugia robética, la laparoscopia debe de
incrementarse cada vez mas en todos los centros oncologicos, al grado que
se considere como la primera opcion de tratamiento quirdrgico al menos en

cancer ginecoldgico; en especifico para cérvix y endometrio.
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ANEXOS.

HOJA DE CAPTURA DE DATOS.
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“ EVENTOS ADVERSOS EN PACIENTES TRATADAS CON CIRUGIA LPAROSCOPICA POR

CANCER DE ENDOMETRIO”.

NOMBRE: EDAD:

NSS: FECHA DX:

DX PREQUIRURGICO:

FACTORES RIEGO: OBESIDAD: NULIGESTA: ANTECEDENTES HORMONALES:
ONCOLOGICOS:

TABAQUSIMO: | | DIABETES: | | HIPOTIROIDISMO: | |

FECHA DE INGRESO: CIRUJANO:

FECHA DE CIRUGIA:

CONVERSION: MOTIVO:
TIEMPO QX ( MINUTOS): ‘ ‘ TIEMPO ANESTESICO: ‘ ‘ SANGRADO (ml): ‘ ‘
EVENTO ADVERSO: ‘ ‘

LESION INTESTINAL: ‘ ‘ LESION URETERAL: ‘ ‘ LESION VESICAL: ‘ ‘ LESION VASCULAR:

DESCRIPCION DEL EVENTO ADVERSO: ‘

FECHA DE EGRESO: DIAS DE HOSPITALIZACION:
REPORTE HISTOPATOLOGICO FOLIO:

HISTOLOGIA: GRADO:

# GANGLIOS PELVICOS: # GANGLIOS PARA AORTICOS:

POSITIVOS: POSITVOS:

INVASION MIOMETRIAL (%): LINFOVASCULAR: PERINEURAL:
METASTASIS: SITIO:

ETAPA CLINICA FIGO 2009:

ESTADO ACTUAL.:

FECHA DE ULTIMA CONSULTA:
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