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INTRODUCCION.

El carcinoma cervicouterino constituye el cancer mas frecuente en mujeses en
nuestro pais, ademas es la principal causa de muertes por cancer en las
mujeres mexicanas.

En México se presenta como un problema de salud publica debido a que
anualmente se registran aproximadamente 19 000 casos nuevos representado
el 34% de los tumores malignos en las mujeres mexicanas.

La mortalidad anual es aproximadamente del 8.6% de todas las defunciones
debidas a cancer con un numero aproximado de 4 545 muertes por cancer
cervicouterino; esto equivale a una tasa de 14 por cada 100 000 mujeres
mayores de 15 afios.

Esta patologia cobra mayor importancia debido a que afecta a mujeres en edad
reproductiva en nuestro pais, siendo la poblacion entre los 25 y 54 afios la
mayormente afectada.

En mujeres menores de 25 afios si bien es raro encontrar esta patologia cobra
relevancia porque la mayoria de los tumores presentan una evolucion clinica
agresiva.

Esto ha llevado a que en nuestro pais se implemente a partir de este afio un
programa para el manejo integral de las pacientes con esta patologia;
enfatizando la necesidad de una detecciéon oportuna, etapificacion clinica o
quirurgica adecuada y manejo racional acorde a la literatura internacional
actual.

En comparacion con paises industrializados como los Estados Unidos en que
12 200 mujeres son diagndsticadas con carcinoma cervicouterino y cada ano
mueren en ese pais 4 100 mujeres; representado sélo el 1.6% de defunciones
por cancer y el 15% de la defunciones por cénceres ginecologicos.

Asi se demuestra que en los paises desarrollados el diagnostico es mas
temprano, en etapa clinica no avanzada y la sobrevida de estas pacientes es
mayor.



La etiologia del carcinoma cervicouterino esta bien descrita sefialando el papel
central que juega el virus de papiloma humano en el desarrollo de esta
enfermedad.

Los estudios epidmiolégicos sefialan que existen subtipos del VPH con mayor
potencial carcinogeno, entre los cuales sobresalen los subtipos 16, 18, 31 y
33,

En tanto que otros subtipos son d: menor potencial carcinégeno y solo
desarrollan lesiones benignas como es el condiloma acuminado, entre estos
subtipos sobresalen los de bajoresgo 6,11y 42.

Es importante recordar la biologia tumoral de esta enfermedad caracterizado
por su afeccion locoregional, siendo en etapas tempranas la invasion al
estroma, continuando con afeccion parametrial y posteriormente afectando los
ganglios locoregionales.

Los factores pronosticos mejor aceptados para esta patologia incluyen el
tamafio del tumor, la invason estro.nal, la invasion linfovascular, la etapa
clinica y la afeccion ganglionar.

La afeccion linfatica es la principal via de diseminacion del carcinoma
cervicouterino siguiendo la ruta de drenaje de los ganglios pélvicos:
paracervicales, parametriales, obturados, iliacos internos, iliacos externos,
iliacos comunes y llegando a los paraaorticos; otro grupo de ganglios lo
constituyen los ganglios de la region sacra.

De acuerdo a la etapificacion dada por la Federacion Internacional de
Ginecologia y Obstetricia de 1994 (cuadro) no se incluye la afeccion de los
relevos ganglionares en la etapificacion del carcinoma cervicouterino.

Sin embargo, la literatura internacional muestra las ventajas de realizar una
diseccién ganglionar linfatica para etapificar adecuadamente a las pacientes
afectadas con cancer cervicouterino.

Sabemos que la afeccion a ganglios pélvicos y paraadrticos esta directamente
relacionada al estadio clinico (Tabla 1):



PORCENTAJE DE AFECCION GANGLIONAR EN RELACION AL

ESTADIO CLINICO

ESTADIO CLINICO % PELVICOS %PARAAORTICOS
Ial 0.2 a0.5 0
Ia2 3a$s 1
Ibl 12a1l5 5a7
Ib2 20a25 10a12
Ila 35 15a20
IIb 40 a 45 25
II1a + 50 40
I1Ib + 50 + 50
IVa + 50 + 50
IVb +50 + 50

Tabla |.

Es importante resaltar que la afeccion a ganglios paraadrticos segun la AJCC
del 2004 etapifica como EC IVB a las pacientes que clinicamente se
encuentran con enfermedad localmente avanzada segun la etapificacion
convencional.

Esto es lo mas importante de nuetro trabajo ya que el tratamiento estandar
durante los ultimos 30 afios para el carcinoma cervicouterino en etapas
tempranas (lal, Ia2, Ibl) es quirurgico, con sobrevida a los 5 afos para estas
etapas del 98-100%, 95-98% y 90% respectivamente.

Para los pacientes con enfermedad sistémica la sobrevida a 5 afios es del 10 al
15% vy las pacientes solo son manejadas con fines paliativos.

En las pacientes con estadios clinicos Ib2 a IVa el tratamiento estandar ha
sido durante las ultimas 3 décadas la radioterapia radical (teleterapia +
braquiterapia) con una sobrevida a 5 afios del 85% para el EC Ib2, 65%
para el EC II, 25-30% para el estadio IIl y 15-20% para el estadio IVa.




En la altima década la literatura internacional ha pugnado por mejorar la
sobrevida en las pacientes con enfermedad localmente avanzada en estadios
clinicos IIb-IVa y en algunos casos en etapas mas tempranas (Ib2 y Ila) con
tumores mayores de 5 cms.

Estas pacientes son manejadas actualmente con modalidad combinada, es
decir, radioterapia radical concomitante con quimioterapia a dosis completas.

Los protocolos con mejores resultados se han basado en la administracion de
cisplatino como monodroga y en algmnos otros con quimioterapia combinada
con cisplatinoy 5-FU.

Es por ello que consideramos que todas las pacientes con carcinoma
cervicouterino con enferemedad temprana IB2 y IIA pero con tumores
mayores de 5 cms y todas aquellas con enfermedad locoregional en EC IIB a
IVA se beneficiaran con la diseccion linfatica paraaortica etapificadora
conociendo la afeccion a este nivel por la enfermedad, lo que automaticamente
las etapificaria como EC IVB y por ende el manejo seria a base de
quimioterapia neoadyuvante para control sistémico y posteriorniente aplicar el
control locoregional con radioterapiz, o bien aplicar radioterapia de campo
extendido para tratar la enfermedad retroperitoneal.

En caso de ausencia de enfermedad a nivel paraadrtico el manejo sera con
radioterapia al primario y a la pelvis con quimioterapia a dosis plenas.

Entonces a las pacientes seleccionadas el primer paso es una etapificacion
quirurgica para-aortica y segin el resultado de patologia se dara manejo mas
racional.

Existen diferentes métodos para identificar afeccion ganglionar pélvica y
paraaortica, entre los cuales destacan los de imagen no invasivos como es la
tomografia axial computada, los de imagen invasivos (linfangiografia pedia) y
los quirargicos como la linfadenectomia extraperitoneal o bien el método de
abordaje transperitoneal.

La etapificacion quirirgica es el método mas fiable para determinar la
afectacion metastasica del tejido ganglionar pélvico y paraadrtico ya que nos
permite el estudio anatomopatoldgico de tejido resecado.



Aunque si bien la etapificacion quirurgica es el método mas fiable para
determinar la afeccion linfatica metastasica, existen controversias en cuanto a
su impacto en el control locoregional y la sobrevida.

Damos a conocer ios resultados de la etapificacion quirurgica extraperitoneal
para el carcinoma cervicouterino en EC Ib2 y Ila con tumcres mayores de 5
cm, asi como para los carcinomas localmente avanzados, en pacientes de la
Unidad de Oncologia del Hospital Juarez de México.
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OBJETIVO.

1. Determinar la afecciéon a ganglios para-adrticos en pacientes con
carcinoma cervicouterino localmente avanzado EC Ib2 a IVa segiin FIGO.

2. Determinar la factibilidad del procedimiento de linfadenectomia
extraperitoneal etapificadora pretratamiento y su posible aplicacion rutinaria
para estas pacientes.

3. Conocer el nimero de ganglios que se obtienen en cada procedimiento.
4. Determinar la morbilidad del procedimiento.

5. Conocer variables de tiempo quirargico, magnitud del sangrado.

6. Conocer el intervalo entre el diagndstico y el inicio de tratamiento.

7. De acuerdo a resultados iniciar el siguiente protocolo de manejo:

En caso de ganglios para-aorticos positivos las pacientes se etapificaran como
EC IVb y se aplicara manejo secuencial con quimioterapia seguido de
radiuoterapia. Se iniciara con quimioterapia neoadyuvante con Cisplatino a
dosis de 100 mgs M2 SC y 5-Fluoruracilo a dosis de 1000 mgs M2 SC, se
aplican 2 ciclos con intervalo de 21 dias y se valorara la respuesta; si existe
respuesta parcial o total se dan 2 ciclos mas y posteriormente se aplicara
control locoregional con radioterapia externa 5000 cGys a pelvis y
retroperitoneo y 1000 cGys de sobredosis al primario. Si no existe respuesta
con 2 ciclos de quimioterapia la paciente iniciard radioterapia a pelvis y
retroperitoneo con sobredosis al primario y posteriormente se completaran los
4 ciclos de quimioterapia.

En caso de ganglios para-aorticos negativos las pacientes recibirdn manejo
concomitante quimio-radioterapia aplicando radioterapia a pelvis 5000 cGys +
sobredosis de 1000 cGys al primario aplicado en 8 semanas, con dosis diaria
de 200 cGys de Lunes a Viernes, descansando Sabado y Domingo;
concomitantemente se aplicara quimioterapia con Cisplatino a dosis de 100
mgs M2 SC y 5-Fluoruracilo a dosis de 1000 mgs M2 SC aplicado los dias 1,
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22 y 43 con el fin de aplicar 3 ciclos de quimioterapia y terminar en el lapso
de 8 semanas.

Las pacientes se evaluaran los dias 20, 42 y a las 8 semanas, es decir, previo
al cada ciclo de quimioterapia y al finzalizar el tratamiento.

En cada consulta se evaluarda la toxicidad gastrointestinal mediante
interrogatorio; la toxicidad hematologica, hepatica y renal mediante las
pruebas de laboratorio correspondientes, la toxicidad se graduara segun la
O.M.S.

Una vez finalizado el tratamiento el seguimiento de las pacientes se realizara
en consulta externa por medio de consultas mensuales durante el primer afio
para exploracion fisica, citologia vaginal trimestral y teleradiografia de torax
anual.

En esta primera etapa del portocolo reportamos los resultados histopatologicos
de la linfadenectomia, la importancia de realizar esta mediante técnica
extrapertoneal, su repercusion en el cambio del estadio clinico y por ende en el
tratamiento.

En una segunda etapa de este protocolo se analizara el impacto logrado en el
control locoregional y la sobrevida global al incluir el estudio de la afeccion
del tejido linfatico paraadrtico.



ALGORITMO DE MANEJO
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MATERIAL Y METODOS.

En el periodo comprendido deJjunio del 2004 a Junio del 2005, en la Unidad
de Oncoiogia del Hospital Juarez de México, se realizd linfadenectomia
paraadrtica a 22 pacientes con carcinoma cervicouterino con estirpe
histologica epidermoide y adenocarcinoma con enferemedad temprana EC
Ib2 y Ila con tumores mayores de 5 cm y carcinoma cervicouterino localmente
avanzado (IIb, IlIa. I1Ib, IVa).

Criterios de inclusion.

-Carcinoma cervicouterino en etapa clinica IIb — IVa

-Carcinoma cervicouterino etapa clinica Ib2 y Ila con tumores mayores de 4
cms.

-Tipo histologico epidermoide, adenoescamoso y adenocarcinoma.

-Pacientes con condiciones socioeconomicas suficientes para completar
manejo.

- Firma de autorizacion de ingreso a protocolo.

Criterios de exclusion.

-Carcinoma cervicouterino etapa clinica Ib2 y Ia con lesiones menores de 4
cms.

-Estirpe histologica rara.

-Contraindicacion médica para cirugia.

-Contraindicacion médica para recibir quimioterapia.

-Contraindicacion para recibir radioterapia pélvica.

-Pacientes con condiciones socioeconémicas insuficientes para completar
manejo.



Las pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion para el estudio
fueron etapificadas clinicamente, se les solicito estudios de laboratorio y
gabinete.

En todas las pacientes la etapificacion clinica fue de enfermedad locoregional,
en ninguna paciente se demostré enfermedad sistémica o afeccion de mucosa
rectal o vesical.

Todas las pacientes fueron sometidas a linfadenectomia etapificadora
extraperitoneal.

La cirugia se llevo a cabo con anestesia general, se realizo6 incision doble tipo
Gibson, se disecO extraperitoneal hasta localizar los vasos paraorticos, se
realiz6 muestreo ganglionar de ganglios obturados, iliacos externos, internos,
comunes y paraaorticos. En ninguna paciente existio apertura de peritoneo.

Se cerr¢ la pared del abdomen previa colocacion de drenajes, se dejé a las
pacientes en reposo absoluto por 72 horas, posteriormente iniciaron
deambulacion y egresaron a su domicilio 96 horas posteriores a la diseccion.
Los drenajes se retiraron en consulta externa en un promedio de 10 dias.

El tejido ganglionar se estudié en el servicio de Anatomia Patologica del
mismo hospital.

En todas las pacientes se registro la edad, estirpe histologica, etapa clinica,
estudios de extension, fecha de la linfadenectomiia, reporte histopatolégico del
tejido ganglionar  paraadrtico, estadio quirurgico, tiempo quirirgico,
sangrado, complicaciones, dias de estancia hospitalaria, nimero de ganglios
obtenidos, e intervalo de tiempo entre el diagnostico, realizacion de la
linfadenectomia e inicio del manejo.



RESULTADOS.

De las 25 pacientes que cumplieron los requisitos para ingresar al protocolo,
en 3 no se realizo linfadenectomia etapificadora por las siguientes razones:
una por falta de tiempo quirtrgico, otra porque se demostré ser paciente

foranea y no acudiria a su control adecuado y la

presentd en fecha de cirugia.

tercera porque no se

La edad promedio del grupo estudiado fue de 50.5 afos, con rango de 35 a

66 anos.

La estirpe histologica de carcinoma epidermoide conformo el 90.9 % con 20

pacientes.

La estirpe de adenocarcinoma conformoé el 9.09 % con 2 pacientes.

Las 22 pacientes sometidas a linfadenectomia etapificadora se agruparon por
estadios (Tabla 2 y Gréfica 1).

DISTRIBUCION DE PACIENTES POR ESTADIOS

ESTADIO CLINICO | NO. DE PACIENTES PORCENTAJE
Ib2 2 9
Ila 1 4.5
ITb 13 59.5
I1Tb 6 27
Tabla 2.



ollb

@ib2
mlla |

oib |

Grafica 1. T T

Se demostro afeccion metastéasica del tejido ganglionar paraadrtico en 6 (27%)

de las 22 pacientes (Grafica 2).

DISTRIBUCION DE PACIENTES CON GANGLIOS POSITIVOS
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Grafica 2.
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Por estadios se report6 afeccion paradortica de la siguiente manera (Tabla 3 y

Gréfica 3).
AFECCION PARAAORTICA POR ESTADIOS
ESTADIO CLINICO | NO DE PACIENTES PORCENTAJE
Ila 1 4.5
ITb 2 9
IITb 3 13.6
Tabla 3.

! DISTRIBUCION POR ESTADIOS CON GANGLIOS POSTIVOS

w

(mila |
(miib ||
=L

Gréfica 3.



El numero de ganglios obtenidos en cada paciente fue de 10 a 32 ganglios con
una media de 13 ganglios obtenidos por procedimiento..

Una sola paciente presentd complicacion (4%) esta se debio a un linfocele el
cudl se resolvio con drenaje abierto, posteriormente la paciente evoluciond
favorablemente.

El tiempo quirtirgico promedio necesario para la linfadenectomia
extraperitoneal fue de 2 horas con 30 minutos con tiempos variables de 1 hora
con terinta minutos para el menor tiempo y de 4 horas para el registro
maximo.

El sangrado quirurgico vario desde los 100 cc como registro minimo hasta los
800 cc como registro maximo con una media de 266 cc.

Los dias de estancia intrahospitalaria posterior al evento quirirgico tuvieron
como rango de 2 a 4 dias con una media de 3 dias.

El intervalo de tiempo entre el diagndstico clinico y el inicio del tratamiento
tuvo un rango de 21 a 90 dias con una media de 65 dias.



ANALISIS.

Los resultados de la primera etapa del protocolo exponen en primer lugar que
la linfadenectomia para-aortica etapificadora juega un papel relevante en la
etapificacion del carcinoma cervicouterino ya que el nimero de pacientes que
cambian de estadio clinico es considerable (27%).

Estos datos concuerdan con lo reportado en la literatura en donde el porcentaje
es muy similar (24%) y nos da la pauta para que re-etapifiquemos
quirurgicamente a todas las pacientes que clinicamente se encuentran con
enfermedad locoregional.

Los resultados del procedimiento quirurgico no muestran que por si mismo
este procedimiento retrase el inicio de] tratamiento.



CONCLUSIONES.

La linfadenectomia etapificadora paraadrtica extraperitoneal es un método
fiable para re-etapificar a las pacientes con carcinoma cervicouterino
localmente avanzado. '

Existe relacion directamente proporcional entre la etapificacion clinica
convencional y la afeccién ganglionar para-aértica.

Es un procedimiento bien tolerado por las pacientes con baja morbilidad y
nula mortalidad.

Este es un procedimiento quirurgico que no amerita estancia intrahospitalaria
prolongada y por si mismo no retrasa el inicio del manejo.

Cambiar la etapificacion clinica por la etapificacion quirirgica cobra
relevancia al decidir el tratamiento.

El tiempo que transcurre entre el diagnoéstico clinico y el dia en que la
paciente inicia su tratamiento es prolongado.

Debemos considerar NO factible este procedimiento para su empleo rutinario
en las pacientes con carcinoma cervicouterino en estadio clinico locoregional
manejadas en una Institucion Publica como nuestro Hospital debido al retraso
en el inicio del tratamiento en este grupo de pacientes.



COMENTARIOS.

La linfadenectomia extraperitoneal si bien es un procedimiento con
morbilidad baja y nula mortalidad en nuestro servicio, la mayoria de nuestras
pacientes no entran a este manejo ya que no cumplen los criterios de inclusion
debido a 2 factores principales:

Es la poblacion mas desprotegida, son de origen foraneo y es muy dificil que
su apego al tratamiento.

Son poblacion abierta v de medio soc’oeconémico bajo lo cudl no permite que
cuenten con los recursos economico para obtener los medicamentos en el
tiempo adecuado para tener los mejores resultados.

En una Institucion Publica en donde se atiende a poblacion abierta y en donde
muchas de nuestras pacientes son foraneas es dificil iniciar un manejo con
prontitud debido al retraso en los estudios de laboratorio, gabinete y
Anatomia Patologica.

Aunque es una muestra pequefia de pacientes nos permite demostrar de forma
clara que la afeccion ganglionar pareaortica es importante en la desicion del
tratamiento por los que todas las pacientes se debieranen llevar a este
procedimiento para una correcta etapificacion.

Tal vez es una muestra pequena para un ano desde el inicio del protocolo pero
es totalmente representativa de lo que pasa en la Unidad de Oncologia de este
Hospital al intentar realizar un procedimiento quirurgico de caracter
diagnostico.

En base a estos resultados debemos trabajar para acortar el tiempo en que la

paciente llega por primera vez al consultorio y el momento de inicio de
tratamiento.
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