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RESUMEN

De un total de 363 pacientes vistas en consulta del 2017 al 2019, 18 pacientes (90
por %) no tuvieron persistencia tumoral y el 10.0 por ciento (2 pacientes) si la tuvo.
El 90.0 por ciento de los pacientes no tuvieron persistencia tumoral, el 50.0 por ciento
de las pacientes tenian edad entre 40-49 anos, el 100.0 por ciento de las pacientes
procedian de la zona urbana, el 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron un nivel de
escolaridad primaria, el 50.0 por ciento de los pacientes eran solteras, en relacion a
la gestacion el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3 a 4 gesta, en cuanto a
la paridad el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3-4 partos y el 50.0 por
ciento de las pacientes tuvieron de 1-2 a partos. En relacion al aborto, el 100.0 por
ciento de las pacientes tuvieron de 1 a 2 abortos, y el 100.0 por ciento de las
pacientes tuvieron de 1 a 2 cesareas, el 100.0 por ciento de las pacientes eran
asintomaticas, el cuanto a los factores de riesgo el 100.0 por ciento de las pacientes
presentaron virus del papiloma humano, el 100.0 por ciento de las pacientes
presentaron persistencia tumoral en estadio |, en relaciéon al tamano del tumor el
100.0 por ciento de los pacientes lo tenian de 2 cm, el 100.0 por ciento de los
pacientes presentaron un carcinoma epidermoide Grado 2 no queratinizante, en
cuanto al diagndstico, el 50.0 por ciento de las pacientes presentaron cancer de
cervix b1, aL 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron histerectomia radical lll, el
65.0 por ciento presentd un estadio posquirurgico I, el 100.0 por ciento de las

pacientes estuvieron sin complicaciones.

Palabras clave: cancer cervical, persistencia tumoral, consultas.
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ABSTRACT

Of a total of 363 patients seen in consultation from 2017 to 2019, 18 patients
(90%) did not have tumor persistence and 10.0% (2 patients) did. 90.0 percent of the
patients did not have tumor persistence, 50.0 percent of the patients were between
40-49 years old, 100.0 percent of the patients came from the urban area, 100.0
percent of the patients had a level of primary schooling, 50.0 percent of the patients
were single, in relation to the gestation 50.0 percent of the patients had 3 to 4
gestations, as for parity 50.0 percent of the patients had 3-4 deliveries and 50.0
percent of the patients had 1-2 deliveries. In relation to abortion, 100.0 percent of the
patients had 1 to 2 abortions, and 100.0 percent of the patients had 1 to 2 cesarean
sections, 100.0 percent of the patients were asymptomatic, as regards the factors of
risk 100.0 percent of patients with human papillomavirus, 100.0 percent of patients
with stage | tumor persistence, in relation to tumor size, 100.0 percent of patients had
2 cm, 100.0 percent percent of the patients had a non-keratinizing Grade 2 squamous
cell carcinoma, as for the diagnosis, 50.0 percent of the patients had b1 cervical
cancer, 100.0 percent of the patients had radical Il hysterectomy, 65.0 percent of a

postoperative stage |, 100.0 percent of patients need no complications.

Key words: cervical cancer, tumor persistence, consultations.
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|. INTRODUCCION.

El tratamiento del cancer de cérvix en etapas avanzadas implica una mayor tasa
de recurrencia de la enfermedad y la supervivencia mas baja en comparacion con las
etapas iniciales. Las tasas de recurrencia pélvica después del tratamiento de cancer
de cérvix exclusivamente con radioterapia son del 10 por ciento en estadio 1B, 17 por
ciento lla y Ilb 23 por ciento 42 por ciento 74 por ciento en lll y IV. Generalmente,
aproximadamente el 25 por ciento de los pacientes con cancer de cérvix tratados
solo con radioterapia desarrollar enfermedad recurrente.’

La radiacion pélvica ha sido el tratamiento estandar y definitiva para la enfermedad
avanzada. Con este tratamiento, la tasa de supervivencia global a los cinco afios es
de aproximadamente 65 por ciento, variando de 15 a 80 por ciento dependiendo de
la extensién de la enfermedad. La causa principal de muerte entre las mujeres con
cancer de cuello uterino es la enfermedad no controlada en la pelvis. Aunque el
aumento de la dosis de radiacion para mejorar el control de la enfermedad pélvica, la
dosis que puede ser liberada esta limitado por las complicaciones tardias graves de
tratamiento.

El cancer de cuello uterino recurrente es un problema clinico grave, debido al mal
prondstico de estos pacientes, independientemente de su tratamiento. Los pacientes
con recidiva después de la cirugia suelen ser tratados con radioterapia y/o
quimioterapia. Sin embargo, los que tienen una recaida después del tratamiento con
radioterapia sola no responden a la quimioterapia y la cirugia es la unica posibilidad
de curacion de estos pacientes.’

Clasicamente, solo las recurrencias centrales son susceptibles de tratamiento
quirargico con la histerectomia radical o exenteracion pélvica, con la tasa de
supervivencia en cinco afos que van desde 20 a 50 por ciento. Las exenteracion
pélvicas pueden ser clasificadas en los anteriores, mas tarde y totales. La
exenteracion anterior consiste en la reseccion en bloque de los genitales femeninos,
junto con el tracto urinario inferior (vejiga y el uréter distal). En la reseccion
exenteracion posterior se realiza en bloque de los genitales femeninos, junto con el
recto y sigmoide. La exenteracion total consta de exenteraciones simultaneas de

anterior y posterior.
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Sin embargo, recientemente Hockel describe una técnica exenteracion pélvica con
extension lateral de recaidas con la invasiéon de la pared pélvica. En su primera serie
de 36 casos resecables la tasa de supervivencia fue del 49 por ciento en cinco
afnos. 100 pacientes fueron evaluados con tumores recurrentes que fueron sometidos
a reseccion con extension lateral. Con una mediana de seguimiento de 30 meses, la
supervivencia libre de enfermedad a los cinco afios fue del 62 por ciento. La tasa de
mortalidad operatoria fue del 2 por ciento. Estos dos pacientes que evolucionaron a
muerte eran mayores y tenian comorbilidades significativas. La tasa de morbilidad
fue del 70%."

[.1. Antecedentes.

Lépez Castillo C. A., Alejandro Calderdn M., Gonzélez de S. M. M. (2012), realiz6
un estudio titulado “Conocimientos, Actitudes y Practicas respecto al Cancer de
Cuello Uterino de Mujeres entre 14 y 49 afos de un Barrio de la Comuna 10 de la
Ciudad de Armenia” Colombia. Con el objetivo fue determinar cual es el nivel de los
conocimientos, las actitudes y las practicas de mujeres entre 14 y 49 anos, frente al
Céancer de Cuello Uterino, de un Barrio de la Comuna 10 de la Ciudad de Armenia.
Realizo un estudio de tipo de corte transversal, con muestreo por conveniencia
usando una encuesta de Conocimientos, Actitudes y Practicas. La poblacién de
estudio, en total se entrevistaron 100 mujeres, los resultados que mostraron de
conocimientos. El 82% de las mujeres entrevistadas afirmaron haber escuchado
sobre el cancer de cuello uterino (n=82). Con relacion al concepto de cancer de
cuello uterino 89% de las mujeres entrevistadas tenian un concepto bajo mientras
que solo 5% era alto. En cuanto la actitud; frente a la toma a las mujeres
respondieron, la toma de la citologia el 56% piensa que no se realiza la citologia
porque duele, sin embargo 21% respondieron de forma neutral. El 48% respondieron
que no se la realizan porque les da pena del que la esta tomando. Conclusién; este
estudio nos permite conocer la forma en que adoptan los conocimientos sobre cancer
de cuello uterino, las mujeres encuestadas en edad reproductiva de un barrio de
Armenia de la comuna 10 de Armenia, donde podra alertar a las autoridades de

salud para que realicen campafas preventivas sobre esta patologia y especialmente
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sobre la difusion en esta poblacién de la citologia vaginal como medida de tamizaje
del cancer de cuello uterino.?

Rosmar Arenas Aponte, Danexys Henriquez Romero, Mireya Gonzalez Blanco,
(2017), realizaron un estudio con el objetivo de evaluar las caracteristicas
epidemiologicas y clinicas en pacientes menores a 35 afos que acudieron a la
Maternidad Concepcion Palacios en Venezuela. Se realizé un estudio retrospectivo,
descriptivo y comparativo de 61 historias de pacientes con cancer de cuello uterino:
24,6 % menores de 35 afos (Grupo A) y 75,4 % de 35 afos y mas (Grupo B). El
inicio de la actividad sexual fue a los 14,6+4,3 afos en el grupo Ay 17,5£3,4 afios en
el grupo B (P=0,03). La edad del primer embarazo fue 18 y 20 afios, respectivamente
(P=0,036). No hubo diferencias en el numero de parejas sexuales, embarazos, habito
tabaquico y consumo de anticonceptivos orales. El motivo de consulta mas frecuente
fue sangrado genital en ambos grupos. El diagndstico citolégico predominante fue
lesion intraepitelial de alto grado (33,3 % y 19,6 % respectivamente).
Colposcoépicamente, hubo 80 % en el grupo Ay 71,7 % en el grupo B de sospecha
de invasion. El tipo histolégico mas frecuente fue epidermoide en ambos grupos. En
el estudio se concluyd que la incidencia de cancer de cuello uterino fue de 1:1 575
(24,6 % en menores de 35 afios y 75,4 % en pacientes de 35 afios y mas). En
pacientes menores de 35 afnos, el inicio de la actividad sexual y la edad del primer
embarazo son significativamente mas bajos. Los hallazgos clinicos, patoldgicos, el
tratamiento indicado y la evolucidon de las pacientes fueron independientes del grupo
de edad.3

Pedro Aguilar y Henry Valdivia: (2016), realizaron un estudio con el objetivo de
Describir las caracteristicas clinico patolégicas del cancer de cérvix uterino
recurrente, sitio y tiempo de recurrencia, y sobrevida después de la recurrencia de
acuerdo a las variables de prondstico en pacientes con cirugia radical primaria.
Estudio descriptivo, observacional y retrospectivo, tipo serie de casos, realizado en el
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas de Lima Peru entre 2005 y 2018. Se
incluyeron todas las pacientes con cancer de cérvix uterino estadios IB1 y IIA a
quienes se les realizé cirugia radical primaria y que tuvieron recurrencia. Las curvas

de sobrevida fueron construidas con el método de Kaplan-Meier. Se realizaron 609
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histerectomias radicales tipo Ill, 53(8,7%) tuvieron recurrencia. La edad promedio al
diagnostico de la recurrencia fue 44,5 afios, el tiempo medio desde la cirugia hasta la
recurrencia 18,9 meses y el sitio de recurrencia mas frecuente fue a distancia
(41,5%) seguido por recurrencia central y pélvica. El sitio de recurrencia y los
margenes quirurgicos tuvieron significancia estadistica con respecto al tiempo de
recurrencia. La terapia de salvataje mas frecuente fue la radioterapia (45%). La
sobrevida promedio después de la recurrencia fue 26,9 meses y la tasa de sobrevida
a 5 afos 9,4%. En el estudio se concluy6 que el cancer cervical recurrente es poco
frecuente, afecta a mujeres jovenes y el sitio de recurrencia mas frecuente es
metastasis a distancia. El tiempo de recurrencia es mas corto cuando la recurrencia
es central y los margenes quirurgicos estan afectados. La sobrevida después de la

recurrencia en cancer cervical tratado con cirugia radical es baja.*

[.2. Justificacion.

El cancer de cérvix es un problema clinico comun que afecta a mujeres de todas
las edades. Una mujer tiene un riesgo de 5-10 por ciento en toda su vida de ser
intervenida quirurgicamente por alguna tumoracion pélvica, y el 13-21 por ciento
tiene la probabilidad de un diagndstico de cancer.

Realizar la laparotomia exploratoria por cancer de ovario y las manifestaciones
clinicas de ésta enfermedad permite identificar los factores prondsticos que ayudan a
establecer la calidad de vida y supervivencia de las pacientes afectadas por estos
tumores. Aproximadamente un 20 por ciento de las masas pelvianas operadas

resultan ser un cancer de ovario.
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[I. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El cancer cervicouterino (CaCu) constituye un problema mundial de salud. Ocupa
el segundo lugar en frecuencia entre los tumores malignos de la mujer con 500 000
casos diagnosticados cada afo, y 200 000 defunciones. De los diagndsticos
realizados, 75 por ciento se llevan a cabo en paises en desarrollo donde se estiman
incidencias hasta de 44 por 100 000 mujeres.®

En México, de acuerdo a reportes de la Secretaria de Salud, se ha reducido la
mortalidad de este padecimiento a partir de 1998 a un ritmo de casi 5 por ciento por
afo y ocupa desde el afio 2006 el segundo lugar como causa de muerte en la mujer,
con cifras que lo ubican por debajo de las reportadas para el cancer de mama. El
Registro Histopatologico de Neoplasias ha publicado, una incidencia de lesiones
preinvasoras de CaCu que superan en 55 por ciento respecto a las del cancer
invasor.

Estudios realizados en instituciones que manejan poblacién abierta revelan mas
de 50 por ciento de canceres invasores avanzados, en los que el tratamiento de base
es la radioterapia y las sobrevidas sin evidencia de enfermedad a cinco afios no
superan 50 por ciento. Las exenteraciones pélvicas son procedimientos quirurgicos
que representan la ultima oportunidad para la curacién de un grupo seleccionado de
pacientes con CaCu, en las que ha fracasado la radioterapia como terapéutica
convencional y la lesion permanece localizada en la pelvis.®

Sin embargo, estos procedimientos tienen una morbilidad elevada, una mortalidad
operatoria de 5-10 por ciento y cifras de curacién que en la mayor parte de las
publicaciones no rebasan el 40 por ciento.®

Por lo que nos hacemos la siguiente interrogante: s Cual es la persistencia tumoral
en pacientes con cancer de cérvix tratados con cirugia en el Instituto de Oncologia
Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019?
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1. OBJETIVOS.
[11.1. General.
1. Determinar la persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados

con cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019.

[11.2. Especificos.
Determinar la persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun:
1. Edad.

Procedencia.

Nivel de escolaridad.

Estado civil.

Antecedentes obstétricos.

Sintomas.

Factores de riesgo.

Estadio.

9. Tamano del tumor.

© N o g bk b

10.Marcadores tumorales alterados.
11.Tipo histolégico.

12.Diagnastico.

13. Tratamiento.

14.Complicaciones.
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IV. MARCO TEORICO.
IV.1. Cancer de cérvix
IV.1.1. Concepto.

El cancer de cuello uterino o cancer de cérvix se origina en las células que
revisten el cuello uterino, la parte inferior del utero (matriz). Algunas veces se le llama
cérvix uterino. El feto crece en el cuerpo del utero (la parte superior). El cuello uterino
conecta el cuerpo del utero con la vagina (el canal por donde nace el bebé). La parte
del cuello uterino mas cercana al cuerpo del Utero se llama endocérvix.®’

La parte proxima a la vagina, es el exocérvix (0 ectocérvix). Los dos tipos
principales de células que cubren el cuello del utero son las células escamosas (en el
exocérvix) y las células glandulares (en el endocérvix). Estos dos tipos de células se
encuentran en un lugar llamado zona de transformacion. La ubicacién exacta de la
zona de transformacién cambia a medida que envejece y si da a luz.

La mayoria de los canceres de cuello uterino se originan en las células de la zona
de transformacion. Estas células no se tornan en cancer de repente, sino que las
células normales del cuello uterino primero se transforman gradualmente con
cambios precancerosos, los cuales se convierten en cancer. Los doctores usan
varios términos para describir estos cambios precancerosos, incluyendo neoplasia
intraepitelial cervical (CIN, por sus siglas en inglés), lesidn intraepitelial escamosa
(SIL) y displasia.t*

Estos cambios se pueden detectar mediante la prueba de Papanicolaou y se
pueden tratar para prevenir el desarrollo de cancer (remitase a la seccién ;Se puede
prevenir el cancer de cuello uterino?). Los canceres de cuello uterino y los
precanceres se clasifican de acuerdo con el aspecto que presentan bajo el
microscopio. Los dos tipos mas comunes de canceres de cuello uterino son el
carcinoma de células escamosas y el adenocarcinoma.

La mayoria (9 de 10 casos) de los canceres de cuello uterino son carcinomas de
células escamosas. Estos canceres se originan de células en el exocérvix y las
células cancerosas tienen caracteristicas de las células escamosas cuando se
observan con un microscopio. Los carcinomas de células escamosas se originan con

mayor frecuencia en la zona de transformacion (donde el exocérvix se une al
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endoceérvix). La mayoria de los otros canceres cervicales son adenocarcinomas. Los
adenocarcinomas son canceres que se originan de células glandulares.® ”

El adenocarcinoma cervical se origina en las células de las glandulas productoras
de mucosidad del endocérvix. Los adenocarcinomas cervicales parecen haberse
vuelto mas comunes en los ultimos 20 a 30 afios. Con menor frecuencia, el cancer
de cuello uterino tiene caracteristicas tanto de los carcinomas de células escamosas
como de los adenocarcinomas. Estos tumores se Ilaman carcinomas
adenoescamosos o carcinomas mixtos. Aunque los canceres cervicales se originan
de células con cambios precancerosos (precanceres), solo algunas de las mujeres
con precanceres de cuello uterino padeceran cancer.%’

Por lo general toma varios afios para que un precancer de cuello uterino cambie a
cancer de cuello uterino, aunque esto puede ocurrir en menos de un afo. En la
mayoria de las mujeres, las células precancerosas desapareceran sin tratamiento
alguno. Aun asi, en algunas mujeres los precanceres se convierten en canceres
verdaderos (invasivos). El tratamiento de todos los precanceres de cuello uterino
puede prevenir casi todos los canceres verdaderos.

Los cambios precancerosos y los tipos especificos de tratamiento para los
precanceres se abordan en nuestro documento Prevencion y deteccion temprana del
cancer de cuello uterino. Aunque casi todos los canceres de cuello uterino son
carcinomas de células escamosas o0 adenocarcinomas, otros tipos de cancer también
se pueden desarrollar en el cuello uterino. Estos otros tipos, tal como melanoma,

sarcoma Y linfoma, ocurren con mas frecuencia en otras partes del cuerpo.®’

IV.1.2. Historia.

El cancer del cuello uterino ha despertado un gran interés desde hace mucho
tiempo, en la ciudad italiana de Verona en 1842, haciendo un estudio sobre las
muertes por cancer, el profesor Doménico Rigoni-Stern detectd una curiosa
diferencia entre las monjas y las mujeres casadas de la localidad. Mientras las
primeras tenian mayores tasas de cancer de mama, las veronesas desposadas
sufrian con mas frecuencia el de cuello uterino. A finales del siglo XIX se describieron

canceres superficiales y asintomaticos durante largo tiempo.®
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A comienzos del siglo XX se comunicd la presencia de areas de carcinoma
superficial carcinomatoso, sin embargo el término mas aceptado fue el de carcinoma
in situ propuesto por Rubia y descrito en 1910, aunque erroneamente se atribuye a
Broders. De ahi se pensaba que el cancer no aparece espontaneamente si no que
por el contrario tiene una historia natural por lo cual habia que estudiarlo
detalladamente, es cuando a Hinselmann se le encarga dicho estudio.

Se necesitd para ello un aparato de aumento y es la razén del invento del
colposcopio en el afio de 1925. Para entonces se pudieron distinguir dos tipos de
lesiones pre malignas denominadas: atipica simple y atipica elevada, posteriormente
las lesiones pre malignas han recibido muchas denominaciones como epitelio con
atipica simple, elevada atipica no cancerosa, epitelio anormal, hiperplasia de células
basales y anaplastia, hiperplasia de células espinosas y anaplastia.?

En 1930, otro curioso hecho llam¢é la atencion del doctor Richard Shope, de la
Universidad de Rockefeller (EEUU) en una visita al campo con un amigo cazador,
Shope oyo6 hablar por primera vez de las liebres con cuernos (jackalope, en inglés),
una rareza que le puso sobre la pista de la relacién de este cancer con un virus. Las
astas que adornaban la cabeza de algunas liebres eran en realidad enormes
verrugas causadas por un virus, tal y como pudo comprobar Shope después de
molerlas, filtrarlas en una vajilla de porcelana y obtener minusculas particulas con las
que infectd a otros ejemplares sanos.

Estas liebres sanas también desarrollaron la protuberancia en su cabeza tras el
contagio y el experimento apuntal6 la teoria virica. Una idea que no se volvio a
retomar sino hasta la década de los setenta cuando el Dr. Harold Zur Hausen inicio
su investigacioén a partir de los estudios con liebres, logrando aislar dos cepas del
papiloma virus humano, de las que hoy se sabe que estan implicadas en el 70 por
ciento de los tumores de cuello del ttero.®

En 1961, en el primer congreso internacional sobre citologia exfoliativa celebrado
en Viena, un grupo de expertos propuso el empleo de los términos displasia y
carcinoma in situ, que pronto desplazaron a los demas. El cancer del cérvix tiene una

historia natural que inicia con la lesidon intraepitelial escamosa de bajo grado, pasa

23



por las de alto grado, posteriormente llega al cancer micro invasor y al invasor

propiamente dicho y por ultimo la muerte.

IV.1.3. Caracteristicas anatomicas.

El cuello uterino es contiguo al cuerpo del utero y actua como su apertura. Es un
organo cilindrico y fibroso, cuya longitud promedio es de 3 a 4 cm. El hocico de tenca
es la parte visible del cuello uterino en un examen vaginal. La abertura del cuello
uterino se denomina orificio externo, el cual se encuentra al principio del conducto
cervical y forma la superficie interna de este 6rgano. En la superficie superior del
conducto cervical, se encuentra el orificio interno, que es un estrechamiento de este
conducto.®

El estrechamiento sefiala la transicion del cuello uterino al cuerpo del utero. El
conducto cervical mas alla del orificio interno se llama conducto endometrial. El
cuello uterino esta revestido por dos tipos de células epiteliales: células escamosas
en la cara mas externa, y células cilindricas y glandulares en el conducto interno. La
zona de transicion entre las células escamosas y las cilindricas se denomina unién
pavimentoso-cilindrica. La mayoria de los cambios precancerosos y cancerosos se

presentan en esta zona.®

I\VV.1.4. Fisiopatologia.

El cérvix normal se compone de diferentes tipos de células epiteliales, el canal
cervical medio y el cérvix superior estan compuestos por epitelio columnar secretor,
originado embriolégicamente de la invaginacion de los conductos mullerianos. Existe
un pequefo potencial neoplasico para este tipo de células. La vagina y el ectocérvix
distal estan compuestos de epitelio escamoso, estas células escamosas reemplazan
las células columnares mullerianas originales cuando se forma el canal
uterovaginal.°

Existe un pequeino potencial neoplasico para este tipo celular. La union escamo-
columnar (UEC) es el punto donde las células escamosas y columnares se
encuentran. Esta union se encuentra tipicamente entre el ectoceérvix central y el canal

cervical inferior, pero la localizacion varia a lo largo de la vida de la mujer, por el
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desarrollo fetal y la menopausia. La union escamocolumnar original es una zona de
transformacion. La transformacion normal de un tipo celular maduro en otro es
llamada metaplasia. Cuando la metaplasia ocurre, existe siempre un potencial
neoplasico.

En las mujeres en edad reproductiva, la UEC se mueve hacia afuera por influencia
hormonal. El pH acido vaginal provoca irritacion mecanica que induce el proceso de
metaplasia escamosa, resultando una nueva UEC. Esta area entre la original y la
nueva UEC es referida como la zona de transicidn. Las células escamosas
inmaduras metaplasicas en esta zona de transformacion son tedricamente las mas
vulnerables a neoplasia. La mayoria de los carcinomas de células escamosas se
originan en la UEC.

En mujeres jovenes la UEC es localizada fuera del orificio cervical externo y el
tumor tiende a crecer hacia afuera (crecimiento exofitico), en contraste, en pacientes
de mayor edad, la UEC es localizada en el canal cervical, por lo que el cancer
cervical tiende a crecer hacia adentro, a lo largo del canal cervical (crecimiento
endofitico). Las células de reserva en la unién escamocolumnar han sido vigiladas
con interés como origen del adecocarcinoma cervical. ™

Sin embargo, la mayoria de los adenocarcinomas cervicales surgen en la union
escamocolumnar. La coilocitosis ha sido descrita en muestras de Papanicolaou por
décadas y es reconocida como muestra de displasia leve. En 1970 Meisels y Fortin
descubrieron que el VPH era el origen de atipia coilocitica. El VPH es asociado a un
alto grado de lesiones cervicales y es considerado el agente causal en el desarrollo
de cancer cervicouterino. Esta relacion ha sido descrita por Bosch y cols. y es ahora

bien aceptado el modelo para entender la oncogénesis mediada por virus.'°

IV.1.5. Patogenia.

El carcinoma de cuello uterino se origina en la unién pavimentoso-cilindrica; puede
incluir las células escamosas externas, las células glandulares internas o ambas. La
lesion precursora es una displasia: neoplasia intraepitelial cervical (NIC) o
adenocarcinoma in situ, que posteriormente se puede tornar en cancer invasivo. Este

proceso puede ser bastante lento.™
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En algunos estudios longitudinales se observé que, en pacientes de cancer de
cuello uterino in situ que no se trataron, entre 30 y 70 por ciento presentaran un
carcinoma invasivo en un periodo de 10 a 12 afios. Sin embargo, en alrededor de 10
por ciento de las pacientes, las lesiones pueden evolucionar de in situ a invasivas en
un periodo menor de 1 afo. En la medida en que se torna invasivo, el tumor irrumpe
a través de la membrana basal e invade el estroma del cuello uterino. La extension
del tumor en el cuello uterino puede manifestarse, en ultimo término, como una
ulceracién, un tumor exofitico o la infiltracién extensa del tejido subyacente, incluso la

vejiga o el recto.!!

IV.1.6. Etiologia.

En los ultimos afos, los cientificos han progresado mucho en el conocimiento de
lo que ocurre en las células del cuello uterino cuando se origina el cancer. Ademas,
han identificado varios factores de riesgo que aumentan las probabilidades de que
una mujer pueda padecer cancer de cuello uterino (vea la seccién anterior). El
desarrollo de las células humanas normales depende principalmente de la
informacién contenida en los cromosomas de las células.?

Los cromosomas son moléculas grandes de ADN (conocido en inglés como DNA).
El ADN es la estructura quimica que porta las instrucciones para casi todo lo que
hacen nuestras células. Por lo general nos parecemos a nuestros padres porque
ellos son la fuente de nuestro ADN. Sin embargo, el ADN afecta algo mas que
nuestra apariencia externa. Algunos genes (contenedores de nuestro ADN) tienen las
instrucciones para controlar cuando crecen y se dividen nuestras células. Ciertos
genes que promueven la divisidn celular se denominan oncogenes. Otros que
retardan la division celular o que hacen que las células mueran en el momento
apropiado se llaman genes supresores de tumores.

Los canceres pueden ser causados por mutaciones (defectos en los genes) del
ADN que activan a los oncogenes o desactivan a los genes supresores de tumores.
El VPH causa la produccion de dos proteinas conocidas como E6 y E7, las cuales
desactivan a algunos genes supresores de tumores. Esto podria permitir que las

células que recubren el cuello uterino crezcan demasiado y desarrollen cambios en
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genes adicionales, lo que en algunos casos causara cancer. Sin embargo, el VPH no
explica completamente qué causa el cancer de cuello uterino.'?

La mayoria de las mujeres con VPH no padecen cancer de cuello uterino, y otros
factores de riesgo (como fumar e infeccidon con VIH) influyen en qué mujeres

expuestas a VPH son mas propensas a padecer cancer de cuello uterino.'?

IV.1.6.1. Cancer de cuello uterino y VPH.

Los virus oncogénicos desempefian un papel etiolégico de gran importancia en
varios de los tumores malignos que afectan al hombre. Los estudios moleculares han
demostrado la relacion entre las células intraepiteliales y escamosas de cérvix con
numerosas infecciones inducidas por los virus Epstein Barr, virus de
inmunodeficiencia humana (VIH), herpes virus tipo Il (VSH-2), citomegalovirus (CMV)
y particularmente por el Virus de Papiloma Humano (VPH). Observaciones clinicas y
estudios moleculares han permitido establecer un importante papel del VPH en el
origen de las lesiones preinvasivas de cuello uterino."3

Desde hace casi 30 afos se sugirié que el Virus del Papiloma Humano (VPH) era
el agente causal del cancer de cérvix uterino. Esta idea le concedié el Premio Nobel
en 2009 al profesor Harald Zur Hausen. Actualmente se ha establecido que la
infeccion persistente por tipos oncogénicos de VPH es la causa necesaria del cancer
de cérvix. Mediante multiples estudios epidemioldgicos, moleculares y clinicos se ha
demostrado que esta neoplasia es una secuela de una infeccién no resuelta de
ciertos genotipos de VPH.

En esencia, todos los canceres de ceérvix contienen DNA de algun tipo de VPH de
alto riesgo. Se ha podido demostrar que este virus es el agente desencadenante de
mas del 95 por ciento de los canceres cervicales y de las lesiones cervicales de alto
grado. El VPH ha sido considerado un factor importante en el origen y evolucién de
las lesiones premalignas del CaCu; sin embargo, la exposicion al virus no es

suficiente para originar o causar una neoplasia intraepitelial cervical.’?
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IV.1.7. Cancer invasor de cuello de utero.
IV.1.7.1. Factores determinantes y cofactores.

Estudios realizados con técnicas de biologia molecular de alta sensibilidad y con
muestras bioldgicas adecuadas, detectan VPH de alto riesgo en practicamente el 100
por ciento de los casos de carcinoma escamoso de cérvix. Para HSIL se detecta en
el 70-90 por ciento de los casos y en un 50-70 por ciento para LSIL. La deteccion
para células epiteliales escamosas de significado incierto (ASCUS) es cercana al 50
por ciento.

La asociacion observada entre VPH y cancer de cérvix, esta entre las mas
consistentes de las identificadas en cancerologia humana, existiendo un consenso
creciente en calificarla como causa necesaria, pero insuficiente, ya que no todas las
infecciones por VPH persisten o progresan a carcinoma de cérvix. Los factores
determinantes que conocemos para que esta progresion ocurra, son:

1. Factores dependientes del virus:

e Tipo viral.!

e Persistencia de la infeccion en examenes repetidos.

e Carga viral por unidad celular (probable).

2. Factores ambientales:

e Anticoncepcion hormonal oral. Cuando se consumen durante cinco afos o
mas, aunque el riesgo tiende a desaparecer en los 5 afnos siguientes a la
interrupcion del consumo.

e Paridad. Cuando se tienen mas de 5 embarazos a término. Este factor
junto con el anterior, sugieren una asociacion positiva entre VPH y
esteroides.

e Tabaquismo. Se han aislado sustancias carcinogénicas presentes en el
tabaco en el moco cervical, aunque no se conoce bien la dinamica de la
interaccion.

e Edad de la primera relacion sexual. Es un conocido factor de riesgo. La
prevalencia de VPH mas alta comprende las edades inmediatas al inicio de
las relaciones, y responde a los patrones de comportamiento sexual de la

comunidad. En grupos de edad de 15 a 25 afos, si tienen companeros
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sexuales distintos, llega a tener prevalencias del 30-40 por ciento. Después
de este pico, le sigue una disminucion muy marcada, estabilizandose en
edades de 25 a 40 afos en un 3-10 por ciento, interpretandose esta cifra
como una medida indirecta del numero de mujeres portadoras cronicas de
la infeccion viral, y por tanto, del grupo de alto riesgo para progresion
neoplasica. En algunas poblaciones se ha observado un segundo pico de
prevalencia en mujeres postmenopausicas, postulandose que fuera el
reflejo de una reactivacion de una infeccion latente y que se asociaria a la
reduccidn fisioldgica de la inmunidad natural con la edad.

Coinfecciones. La Chlamydia trachomatis parece ser un cofactor que actua
por induccion de inflamacion cronica y metabolitos mutagénicos. El Herpes
simple tipo 2 también parece actuar como cofactor, con una evidencia algo
mas dudosa.

Deficiencias nutricionales y bajos niveles de antioxidantes son otros
factores propuestos.

Conducta sexual de la poblacion. El contagio por el virus se produce piel a
piel. Los lugares mas susceptibles de invasion viral son aquellos donde se
producen procesos de rapida replicacion y diferenciacion celular, como la
zona de transformacion escamocolumnar del cérvix (mas activa aun en
mujeres jovenes) y la linea pectinea anal, desarrollando displasias y
neoplasias en estas localizaciones. El preservativo, se ha comprobado que
es un factor protector, pero no de forma total, para el contagio y
adquisicidon de lesiones precursoras. Parece que la circuncision masculina
también es un factor protector.4

El VPH también se relaciona con el cancer de vulva. Este tipo de cancer
responde a dos modelos etiologicos. ElI primero ocurre en mujeres
menores de 50 afos, esta ligado a infeccion por VPH y cursa con lesiones
precursoras como neoplasia vulvar intraepitelial de alto grado (VIN II-111). El
segundo tipo se produce en mujeres mayores de 50 afnos, es

independiente de la infeccién viral y no cursa con lesiones precursoras. La
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fraccion de casos atribuible a VPH seria aproximadamente un 50 por
ciento.

Otras localizaciones expuestas al virus donde también se pueden producir
neoplasias, serian el pene, la vagina y la cavidad oral y orofaringe.
Finalmente, la prevalencia de VPH en mujeres dedicadas a la prostitucion
seria del 48 por ciento en Japdn, del 50 por ciento en Méjico y del 61,6 por
ciento en Espafia.

Situacion social. Aqui incluimos a las personas con nivel socioeconémico
bajo, las que estan en prisidbn (con prevalencias en Espafia de VPH
positivo hasta del 46%) y las que provienen de paises que no tienen
sistemas de cribado (en un estudio realizado en Barcelona se detectd en
extranjeras de diversas procedencias una prevalencia de VPH del 14,3 por
ciento, en comparacion con las espafiolas del 2,7%).4

Estado inmunologico. Ademas de la pérdida de inmunidad natural con la
edad, los polimorfismos del complejo mayor de histocompatibilidad (HLA) y
del gen supresor tumoral p53 son otros determinantes inmunoldgicos de
susceptibilidad.

Especial consideracion merece el papel del virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), como muestran los estudios en los que se detectdé que en
mujeres VIH positivas el riesgo de infeccion por VPH de alto y bajo riesgo
seria de entre 1,8 y 2,7 veces superior con una persistencia 1, 9 veces

mayor.'

I\VV.1.8. Epidemiologia.

El cancer de cérvix es uno de los mas importantes problemas de salud en el

mundo, ya que este cancer es el segundo cancer mas frecuente en las mujeres a

nivel mundial, con estimaciones de 585.278 nuevos casos en 2010, de los cuales un

85.5 por ciento de éstos se produjeron en paises en desarrollo. La incidencia del

cancer de cuello uterino es muy variable de unas regiones a otras y esta intimamente

relacionada con el nivel de desarrollo de una poblacién.'
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Aproximadamente el 83 por ciento de ellos se producen en paises en vias de
desarrollo, principalmente en Asia, Africa y Sudamérica, donde el cancer cervical
representa el 15 por ciento del total de los canceres femeninos. Sin embargo en los
paises industrializados el cancer de cuello de utero supone alrededor del 3,6 por
ciento de los nuevos casos de cancer.

En Europa se observan tasas muy elevadas en los paises del Este de Europa y
tasas bajas en los paises del Sur de Europa, asi como en algunos nordicos. Espafia
estd incluida dentro de las poblaciones de riesgo moderado/ bajo de cancer de cuello
uterino. La incidencia de cancer de cuello uterino en Espafia es de 7,6 casos por
100.000 mujeres/afio, se estima que en Espafa se diagnostican aproximadamente
unos 2.103 casos de cancer de cuello uterino por afio. Representa el séptimo tumor
maligno mas frecuente a nivel global, y el segundo cancer mas frecuente en mujeres
de entre 15 y 44 anos. No obstante existen notables diferencias de unas regiones a
otras. El cancer de cuello uterino es la causa de 227.899 casos de muerte a nivel
mundial, de las cuales el 88 por ciento tienen lugar en paises en desarrollo."

En Europa el cancer de cérvix es la séptima causa de mortalildad por cancer, pero
en la mujer joven de 18 a 45 anos, es la segunda. Existen diferencias geograficas, en
Europa la supervivencia a los 5 afios es del 63 por ciento y en Zimbabue del 30,5 por
ciento. Se calcula que en Espafia mueren aproximadamente 2 mujeres/dia por
cancer de cérvix.

En Republica Dominicana el cancer de cérvix se encuentra entre los dos canceres
mas frecuentes en la mujer. Segun el registro hospitalario de tumores, el cancer de

cuello uterino registra un 22.4 por ciento.’

IV.1.9. Tipos histologicos.

La Organizacion Mundial de la Salud (WHO) reconoce dos tipos histolégicos
principales de cancer invasivo: Carcinoma de células escamosas, que constituye
cerca del 75 por ciento de todos los casos y el adenocarcinoma que constituye cerca
del 15-25 por ciento de todos los casos. Otros tipos de carcinoma como el carcinoma
adenoescamoso, carcinoma adenoide quistico y carcinoma metastasico constituyen

el restante 3-5 por ciento de casos. Las técnicas de deteccion oportuna han
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disminuido la mortalidad principalmente debidas al carcinoma de células escamosas;
sin embargo, la prevalencia del adenocarcinoma no ha tenido un impacto significativo

por la realizacion de Papanicolaou.'6-18

Carcinoma de células escamosas del cérvix.

Estos son a su vez clasificados a su vez en queratinizados o no queratinizados.
Los carcinomas queratinizados pueden ser bien diferenciados o moderadamente
diferenciados y estan compuestos de grandes células tumorales. Los carcinomas no
queratinizados (carcinomas pobremente diferenciados) pueden ser de tipo de células
grandes o de células pequefias. Los canceres verrucosos verdaderos del cérvix son

raros.

Adenocarcinoma cervical.

Son menos frecuentes y a pesar que cada tipo es diferente histolégicamente no es
infrecuente que dos o mas formas histolégicas de adenocarcinoma se encuentren en
el mismo tumor. Tipicamente surgen del endocérvix, pueden ser mas dificiles de
detectar por inspeccion visual del cérvix. El tipo de adenocarcinoma mas
frecuentemente encontrado en el cuello uterino es el adenocarcinoma mucinoso de
tipo endocervical.

Estos tumores pueden infiltrar de manera profunda hacia el estroma del cérvix,
algunas veces con extension parametrial y metastasis a ganglios sin una destruccién
importante del exocérvix. Ademas existen otras variantes histologicas que incluyen el
carcinoma endometrioide, villoglandular, mesonéfrico seroso, tipo intestinal y en
anillo de sello. El adenocarcinoma de células claras del cérvix es asociado con la
exposicion in utero al dietiletilbestrol (DES), diagnosticado en mujeres jovenes, se ha

asociado a células de apariencia benigna, tiende a ser recurrente.'6-18

Carcinoma adenoescamoso.
Consiste en un componente glandular maligno y un componente escamoso
maligno, ocupando aproximadamente la tercera parte de los carcinomas cervicales

con diferenciacién glandular, es pobremente diferenciado, algunas veces se asocia a
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eosinofilia, de crecimiento rapido, con una diseminacion regional temprana y un

incrementado riesgo de recurrencia después de la terapia quirurgica o radioterapia.

Tumores neuroendocrinos del cérvix.

Se dividen en tumores carcinoides tipicos y atipicos, en carcinomas
neuroendocrinos de células grandes o de células pequefias y en carcinoma de
células pequefias no diferenciado. Son similares a los que aparecen en pulmén o
tubo digestivo. Los carcinomas de células pequefias no diferenciados son
histolégicamente similares al carcinoma de células anaplasicas del pulmén. Estos
tumores son agresivos, con metastasis a distancia, incluyendo hueso, higado, piel y
otros sitios. Las metastasis cerebrales pueden ocurrir en la enfermedad avanzada,

pero usualmente son precedidas por metastasis pulmonares.'6-18

IV.1.10. Marcadores tumorales especificos.

El CA 125 es un antigeno expresado por el epitelio amniético fetal y el celomico.
En la mujer adulta, se encuentra en el tejido derivado del epitelio celomico como son
las células mesoteliales de la pleura, pericardio y peritoneo y del epitelio de Muller
como el tubario, endometrio y endocervix.'®

Al inicio el CA 125 se detectd, por medio de un anticuerpo monoclona murino
OC125 obtenido como respuesta a la estimulacién inmunolégica con una linea
celular de cancer ovarico. Luego se han descrito por los menos 26 anticuerpos mas.
Ahora se sabe que el CA125 tiene dos dominios antigénicos principales clasificados
como A, el dominio que se une con el anticuerpo monoclonal OC125, y B, un dominio
gue se une con el anticuerpo monoclonal M11.

Concentraciones elevadas de CA-125 en el suero (>35 U/ml) se encuentran en el
90 por ciento de las pacientes con carcinoma de ovario diseminado (estados II, Il y
IV); sin embargo, solo el 50 por ciento de las pacientes que soélo poseen la
enfermedad confinada al ovario (estado |) dan niveles altos.

La combinacién del examen pélvico y la concentracion de CA-125 (>30 U/ml) para
la deteccion de cancer de ovario dan una especificidad de 99.6 por ciento. En la

deteccidn del cancer de ovario, la realizacibn de ultrasonidos ayudan en la
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sensibilidad y especificidad; asi mismo, determinaciones seriales de CA-125 con
valores persistentemente elevados tienen un valor predictivo positivo.'?

La ausencia de una masa pélvica en una enfermedad maligna es poco comun,
desde este punto de vista, la realizacion de un ultrasonido en mujeres con historia
familiar de cancer de ovario cuando la concentracion de CA-125 esta por arriba de 20
U/ml es un buen parametro en la deteccién del cancer.

CA-125 puede servir también como marcador prondstico de sobrevida del
paciente. Pacientes con concentraciones de CA-125 >450 U/ml tienen una pobre
sobrevida con apenas 7 meses, mientras que pacientes con concentraciones <55
U/ml tienen una mejor sobrevida (hasta 23 meses).'®

Concentraciones pos-operatorias predicen una sobrevida superior a 2 afios (>35
U/ml 87%;>65 U/ml 30%). La tasa de disminucion del CA-125 después del primer
ciclo de quimioterapia es un indicador del prondstico predictivo de sobrevida del
paciente. Pacientes con una disminucion >50 por ciento en la concentracién de CA-
125 tienen un 45 por ciento de 2 afios de sobrevida comparado a un 22 por ciento en
pacientes cuya disminucion fue <50 por ciento. Un aumento de mas de 60 U/ml
después del primer ciclo de quimioterapia es un indicador de que puede haber una
recaida.’

Se encuentra en niveles mas altos en las mujeres con cancer de ovario. Mujer
menor de 50 afios con enfermedades como la endometriosis, enfermedad
inflamatoria pélvica, y los fibromas uterinos también pueden tener un mayor nivel de
CA -125. Esta prueba es mas precisa en las mujeres posmenopausicas.

Mas del 90 por ciento de todas las masas de ovario detectados en mujeres pre -
menopausicas y hasta el 60 por ciento de las masas que se encuentran en las
mujeres posmenopausicas son benignos. Por lo tanto, es crucial para evaluar el
riesgo para las mujeres que se presentan con masas pélvicas, ya que este proceso

debe optimizar las politicas de salud sin sobrecargar a los centros de referencia.’®

IV.1.11. Presentacion clinica.
Las neoplasias preinvasivas y la invasion temprana pueden ser asintomaticas, por

ello es necesario el tamizaje con evaluacion citolégica de endocérvix y exocervix.
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Algunos sintomas que se pueden presentar son la molestia postcoital, sangrado
intermenstrual o postmenopausico, descarga vaginal con mal olor, dispareunia, dolor
pélvico que puede ser ocasionado por contracciones uterinas causadas por la
acumulacion de sangre menstrual en pacientes con oclusién del canal endocervical.?®

El sangrado cronico leve puede ocasionar anemia en algunas pacientes. Un
sangrado mayor es raro, pero se puede presentar en estadios avanzados. Se puede
presentar dolor pélvico y edema de extremidades inferiores por oclusién de linfaticos
o trombosis venosa de la vena iliaca externa, en casos avanzados, asi como
problemas con la miccion y defecacién. Se pueden presentar sintomas relacionados

con metastasis a distancia y constitucionales en enfermedad muy avanzada.?

IV.1.12. Estadificacion.

En 1995 se revisaron los criterios de estadificacion de la International Federation
of Obstetrics and Gynaecology (FIGO), donde se reunen una serie de valoraciones
histopatologicas, clinicas y radiograficas. El cancer cervical es clinicamente
estadificado en base primeramente a la inspeccion y palpacion del cérvix, vagina
parametrios y paredes pélvicas.?’!

Solo el Estadio | (la1, la2) requiere de valoracion patolégica. El sistema de
estadificacion de la FIGO permite la valoracién a través de biopsia, exploracion fisica,
cistoscopia, proctoscopia, urografia excretora y radiografias de térax y series 6seas.
Los resultados de linfografia (LAG), Tomografia Computarizada (TC) Resonancia
Magnética (IMR) y Tomografia por Emision de Positrones (PET) pueden ser de gran
valor en la planificacién del tratamiento, pero no tienen influencia en la asignacion de
el estadio clinico de la FIGO en forma formal.

Cuando los hallazgos son equivocos, por convencion, las pacientes son asignadas
a la etapa mas baja. Una vez que se ha asignado un estadio, no puede ser alterado
por eventos subsecuentes o hallazgos. Los hallazgos de la evaluacién quirargica (por
laparoscopia o valoracion quirdrgica o diseccion de ganglios linfaticos por via
extraperitoneal o transperitoneal) no alteran la asignacion de la etapa clinica. Sin
embargo, estos hallazgos pueden influenciar enormemente el tratamiento

subsecuente. En forma similar, la evidencia de ganglios u otra diseminacion,
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discierne a tiempo la histerectomia pero no alteran la etapa clinica. La Secretaria de
Salud en Meéxico establece que el sistema de estadificacion para cancer

cervicouterino se hara de acuerdo con el Sistema de Estadificacion de la FIGO.?"

IV.1.13. Diagndstico y estudios de extension.

El diagndstico de esta neoplasia se realiza con estudio histopatolégico mediante
una biopsia dirigida, ya sea mediante colposcopia en caso de no observarse una
lesion o mediante toma directa si existe tumor visible. La estadificacion continua
siendo clinica utilizando la ultima modificacion de la Federacion Internacional de
Ginecologia y Obstetricia (FIGO) en el afio 2009. Los estudios de extension a realizar
en cada caso, dependera de la etapa clinica obtenida en el examen inicial.??

Debe sospecharse la presencia de cancer de cuello uterino en las circunstancias
que se indican a continuacion:

Anomalias en el examen ginecoldgico.
Anomalias graves en los frotis del cuello uterino.

Hemorragias o sangrado que no se relacionan a la menstruacion.

> wDh

Hemorragia después del coito.
El diagnéstico de cancer de cuello uterino se basa en las exploraciones que se

indican a continuacion: 22

Examen clinico.

El examen clinico consiste en la inspeccion y palpacion por el médico e incluye el
examen ginecolégico mediante exploracion vaginal rectal bimanual para conocer la
ubicacién y el volumen del tumor, y si se ha extendido a otros érganos de la pelvis
(examen pélvico). EI médico visualiza directamente el cuello uterino tras introducir un
espéculo en la vagina. En las mujeres sanas sin enfermedad aparente, el médico
obtiene un frotis de la superficie del cuello cervicouterino para examinarlo al
microscopio (exploracion citolégica). Si la exploracion es dificil o no esta clara la

extension del tumor, esta exploracion puede hacerse con anestesia.?
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La prueba de Papanicolaou.

Pueden existir lesiones cervicouterinas precancerosas durante muchos afos sin
provocar ningun sintoma. Su crecimiento lento ofrece muchas oportunidades para la
deteccion temprana y su facil curacion. El cuello uterino puede palparse y verse en
una revision ginecoldgica, de forma que el médico puede obtener con facilidad un
frotis de su superficie para un examen citologico de las células que se desprenden de
la superficie del cuello. Este examen se conoce como Papanicolaou (también
citologia vaginal o estudio citolégico vaginal).?®

Las células del frotis se examinan en el laboratorio, lo cual permite un diagnostico
temprano de una lesién precancerosa, es decir, una anomalia de las células de la
superficie del cuello uterino denominada displasia que, con los afios, puede producir
cancer. Mediante el frotis también se detecta con facilidad el cancer incipiente, antes

de que se vuelva peligroso (maligno).

En el examen de laboratorio, las células en el frotis pueden:

1. Ser normales.??

2. Revelar una displasia leve que suele deberse a infecciéon por el PVH. Otros
términos para describir la displasia leve son lesién escamosa intraepitelial de
bajo grado (LSIL, por sus siglas en inglés) y neoplasia intraepitelial
cervicouterina de grado 1 (NIC 1). La displasia leve suele sufrir regresion de
forma espontanea, pero puede progresar a un estadio mas grave de displasia.

3. Revelar displasia moderada o grave. Otros términos para describir la displasia
moderada o grave son lesion escamosa intraepitelial de alto grado (HSIL, por
sus siglas en inglés) y neoplasia intraepitelial cervicouterina de grados 2 o 3
(NIC 2/3). Tales lesiones podrian progresar a cancer de cuello uterino si se
dejan sin tratar.

4. Revelar cancer de cuello uterino. Sufrir una infeccion vaginal puede impedir el
examen correcto de las células de un frotis. En ese caso, se realiza un nuevo
frotis después de que se haya curado la infeccion mediante el tratamiento
adecuado. Ademas de la citologia, especificamente en el caso de diagndstico

citologico indeterminado, la presencia y el tipo del VPH puede analizarse en el
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laboratorio, lo que ofrecera informacion sobre el riesgo de presentar
anomalias asociadas con la infeccidon por el VPH. Los resultados de la prueba
del VPH no afectan en manera alguna los planes de tratamiento futuros.
Deben realizarse frotis cervicovaginales cada 3 a 5 afos en mujeres de
edades comprendidas entre los 25 y los 65 afios de edad, con lo que un
posible cancer no tendra tiempo suficiente como para crecer hasta un tamafio
peligroso. Los programas de cribado garantizan que, si se detecta alguna
anomalia, se llama a la mujer para que se le vuelva a realizar un frotis de
control y, si fuera necesario, otros examenes adicionales. Un frotis
sospechoso es una indicaciéon de que es necesario realizar una biopsia, es
decir, la extraccion de una muestra de tejido tisular con todas las capas del
cuello uterino y que permita, no solo la visualizacion de las células, como en el

frotis, sino también de la estructura del tejido.?3

Colposcopia.

En casos de anomalias graves o dudas sobre los resultados del frotis para
Papanicolaou, debe efectuarse una colposcopia durante el examen clinico. La
colposcopia es un procedimiento en el que la paciente se recuesta sobre la mesa de
exploracion, igual que durante la exploracion pélvica. Se coloca un espéculo en la
vagina para que el médico pueda visualizar el cuello uterino mas facilmente. El
meédico usara un colposcopio para explorar el cuello uterino. Un colposcopio es un
instrumento con una lupa similar a unos binoculares. Desde el exterior del cuerpo,
permite al meédico ver el cuello uterino de cerca y con claridad. El médico aplica una
solucion diluida de acido acético (como vinagre) al cuello uterino para poder ver
cualquier zona anémala con mas facilidad. Cuando se observa una zona anémala en

el cuello uterino, se realiza una biopsia.?*

Examen histopatologico.
Cuando el Papanicolaou tiene resultados sospechosos, suele realizarse la
extracciéon de una muestra de tejido del cuello uterino durante la colposcopia para

confirmar los resultados del Papanicolaou. El examen histopatoldgico es el examen
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que se realiza en el laboratorio del tejido tumoral después de extirpar una muestra
del tejido del tumor (biopsia). Un patdélogo realiza este examen de laboratorio para
confirmar un posible diagnéstico de cancer de cuello uterino y proporcionar mas
informacion sobre las caracteristicas de las lesiones precancerosas (NIC 1 a 3) y del
cancer. EI médico obtiene la biopsia de forma manual mediante un dispositivo

especial que se introduce en la vagina durante la colposcopia.?*

Analisis rutinario de sangre y orina en el laboratorio.
Se extraen muestras de sangre y orina para su analisis en el laboratorio para
comprobar el estado de salud en general y diagnosticar posibles problemas sin

diagnosticar, como anemia, trastornos de higado o rifidn, infeccién de orina, etc.?*

Examenes de imagenologia.

Se usan examenes de imagenologia para comprobar la extensién del tumor vy
excluir o detectar posibles metastasis. Se utilizan imagenes obtenidas por TAC e
imagenes por resonancia magnética (RM) para ver la diseminacién del tumor a la
pelvis y en los ganglios linfaticos (situados a lo largo de los principales vasos en la
pelvis y a lo largo de la aorta) que drenan el tumor y que pueden ser ubicaciones de
metastasis. Se ha demostrado que el RM es superior al TAC para este proposito.

Los examenes complementarios basicos incluyen las radiografias del térax. Para
explorar el aparato urinario (incluyendo los uréteres, conductos que comunican los
rifones con la vejiga, que pueden comprimirse por un cancer de cuello uterino en
expansion o por los ganglios linfaticos) se realiza un pielograma intravenoso (una
visualizacion mediante radiografia del aparato urinario después de la inyeccion
intravenosa de un medio de contraste). Un pielograma intravenoso unicamente
puede realizarse tras la comprobacion del funcionamiento del rindn mediante analisis
de sangre, porque en el caso de mal funcionamiento, deben tomarse precauciones
especiales (procedimientos y medicacion que debe recetar el médico) con la

inyeccion de contraste intravenoso para evitar los dafios al rifidén.*
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IV.1.14. Tratamiento.

El tratamiento del cancer de cérvix varia en todo el mundo, en gran parte debido al
acceso a cirujanos expertos en cirugia pélvica radical y al surgimiento de una terapia
que ahorra fertilidad en los paises desarrollados. Debido a que los canceres
cervicales son radiosensibles, la radiacion se puede usar en todas las etapas donde
no existen opciones quirurgicas. La intervencién quirurgica puede tener mejores
resultados que los enfoques radiologicos.

Ademas, la quimioterapia se puede usar para tratar el cancer de cuello uterino y
se ha encontrado que es mas efectiva que la radiacion sola. La evidencia sugiere
que la quimiorradioterapia puede aumentar la supervivencia general y reducir el
riesgo de recurrencia de la enfermedad en comparacion con la radioterapia sola. [71]
Los enfoques de atencidén perioperatoria, como la "cirugia de via rapida" o los
"programas de recuperacion mejorados" pueden reducir el estrés quirurgico y
mejorar la recuperacion después de la cirugia de cancer ginecoldgico.?>

Las recurrencias en estas pacientes es del 10% a 25%, las cuales se presentan
hasta en el 64 por ciento en los primeros 2 afos, y los sitios de presentacion de
recurrencias son: en la pelvis (60%), en la pelvis y a distancia (20%) y solamente a
distancia (20%). Existen otras opciones de manejo para estas etapas, por ejemplo, la
traquelectomia radical que se reserva para pacientes con deseos de conservar su
capacidad reproductiva, con tumores centrales, menores a 2 cm con histologia
epidermoide y sin permeacion vascular linfatica (PVL). El tratamiento con
radioterapia en etapas tempranas tiene el mismo porcentaje de curacion que la
cirugia, pero con mayor morbilidad tanto a nivel vesical como intestinal.?®

Las dosis empleadas son de 75-85Gy a punto A (dependiendo del estadio), ya sea
s6lo con braquiterapia o combinacion de radioterapia externa mas braquiterapia,
siendo la pérdida de la funciéon ovarica el efecto secundario mas importante en
aquellas pacientes premenopausicas, por lo que la trasposicion quirurgica de los
ovarios es una alternativa para las pacientes que recibiran esta modalidad de
tratamiento. La histerectomia tipo Ill se considera el tratamiento de eleccion hasta el
EC 1lA1; en el Instituto Nacional de Cancerologia de México este procedimiento se

reserva para las etapas IA2 a |IB1.26-30
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Es de importancia mencionar que su uso ha sido reportado aun en etapas mas
avanzadas tales como la IIB e inclusive la IlIB en algunos centros, sobretodo
precedida de tratamiento neoadyuvante con quimioterapia. Aunque el avance
tecnolégico ha hecho que la morbilidad de la histerectomia radical tipo Il disminuya,
en algunos paises ya es una practica cotidiana el realizar la histerectomia tipo Il con
los mismos resultados que la tipo Il sin impactar en el porcentaje de curacion, por
tanto debe de considerarse como una opcion viable para el manejo de estas
pacientes.

Debido a que en el 10 a 15 por ciento de pacientes tratadas inicialmente con
histerectomia tipo Ill ésta no es suficiente, se ha utilizado la radioterapia adyuvante
para aquellas con factores de riesgo para recurrencia, sugiriéndose la division en 3
grupos de riesgo en pacientes sometidas a tratamiento inicial con histerectomia
radical tal como sigue:

1. Bajo Riesgo: Corresponde a las pacientes con tumores menores a 4cm, con

ganglios negativos, sin PVL y con afeccion maxima de un tercio del estroma
del cérvix; en estas pacientes la recurrencia se presenta en el 2.2 por ciento y
todas son en la pelvis.?6-30

2. Riesgo Intermedio: Son aquellas con PVL, invasién hasta el tercio externo del
cérvix; también se incluyen los tumores mayores de 4 cm, invasion de uno o
dos tercios del cérvix, con o sin PVL; en estas pacientes la recurrencia se
presenta en la pelvis en 13.5 por ciento y a distancia en 1.3 por ciento.

3. Alto Riesgo: Corresponde a aquellas pacientes con ganglios positivos y/o
margenes quirdrgicos positivos y/o afeccion parametrial; en éstas pacientes la
recurrencia se presenta en la pelvis en el 25.9 por ciento y a distancia en el
48.3 por ciento. La radioterapia postoperatoria se reserva para aquellas
pacientes en riesgo intermedio o alto.?6-30

Los factores de riesgo que se consideran para recibir tratamiento adyuvante sélo
con radioterapia (45-50Gy a pelvis total mas braquiterapia 30-35Gy en baja tasa de
dosis 0 su equivalencia bioldgica en alta tasa de dosis) son tamafo del tumor >4cm,
permeacion vascular linfatica positiva y >1/3 de invasion estromal. En caso de existir

ganglios positivos, bordes quirdrgicos positivos o0 invasidon a parametrios, se
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recomienda tratamiento adyuvante con radioterapia (45-450Gy a pelvis total) y
quimioterapia concomitantes mas braquiterapia (30-35Gy o su equivalente en alta
tasa de dosis).

El tratamiento establecido para las etapas localmente avanzadas (Ib2 - lla2 — [Va)
es la quimio-radioterapia concomitante, siendo el cisplatino el agente
radiosensiblizador mas utilizado, propuesto en 1999 por el Instituto Nacional de
Cancer de Estados Unidos (NCI) basado en cinco estudios aleatorizados. Estos
estudios presentaban problemas metodoldgicos especialmente al mezclar diferentes
estadios clinicos de la enfermedad, sin embargo, todos mostraron que el tratamiento
concomitante de cisplatino y radioterapia presentaba mejores resultados tanto en
control de la enfermedad con una reduccion del riesgo de recurrencia entre el 30 y 50
por ciento en comparacién con radioterapia unicamente, asi como una mejoria en
supervivencia global de al menos 6 por ciento.?6-3°

El régimen mas comunmente utilizado es el de cisplatino semanal a una dosis de
40mg/m2. Con el tratamiento concomitante de radiacién y quimioterapia basada en
cisplatino, la supervivencia a 5 afios se encuentra entre el 60 y 70 por ciento para los
estadios IIB a IVA y entre 70 y 76 por ciento para los estadios mas tempranos IB2 y
[IA. Existen otros agentes radio-sensibilizadores, tales como: el vinorelvina, que se
recomienda para pacientes fragiles y geriatricos, el gemicitabine que se recomienda
mayormente en pacientes con dafio renal pero en buenas condiciones ya que en
geriatricos y/o fragiles produce toxicidad inaceptable especialmente en mucosas y
dermatoldgica.

El beneficio brindado por el tratamiento combinado se ha confirmado en varios
meta-analisis. Green y cols reportaron una meta-analisis de radioquimioterapia
concomitante que incluy6 4580 pacientes en etapa IB a IVA, siendo el agente mas
comunmente utilizado cisplatino. El beneficio absoluto en sobrevida libre de
progresion y sobrevida global fue de 16 por ciento y 12 por ciento, respectivamente.
También se observd beneficio significativo en control local (p toxicidad aguda vy
cronica. La combinaciéon aumentd la toxicidad aguda hematoldgica y gastrointestinal,
siendo en la mayoria de los casos transitoria, pero no observaron diferencias

estadisticas de toxicidad tardia entre los grupos de tratamiento.?6-30

42



En el ultimo meta-analisis al respecto se observé un incremento absoluto del 6 por
ciento en la supervivencia a 5 afios [HR=0.81, p1cm por tomografia computada), se
extienden los campos de tratamiento desde T12-L1 al limite superior del campo
pélvico, para una dosis de 45Gy. En caso de que exista infiltracion 1/3 inferior de
vagina, es necesario tratar los ganglios inguinales de forma profilactica. En lo que
respecta a la braquiterapia, varios estudios han comparado baja tasa de dosis contra
alta tasa de dosis en el manejo de cancer cervico-uterino, en resumen, han
demostrado resultados similares en cuanto a control local, supervivencia y
morbilidad, aunque algunos otros reportan menor toxicidad rectal con el uso de alta
tasa de dosis.

En el INCan se cuenta con las dos modalidades de tratamiento, utilizando Cs137 e
Ir192 en baja tasa de dosis y alta tasa de dosis respectivamente. Las dosis utilizadas
cuando se brinda después de radioterapia externa van de 30-35G y dependiendo de
la etapa de la enfermedad. Diversos estudios han reportado menores porcentajes de
control local y supervivencia cuando el tiempo total de tratamiento con radioterapia
externa y braquiterapia es prolongado.?6-3°

Se describe pérdida del control local hasta de 1 por ciento por cada dia extendido
a partir del dia 52 de tratamiento. Por lo tanto, en el INCan se propone que el curso
total del tratamiento con radioterapia no exceda 7 semanas. En enfermedad
metastasica (EC IVb) el tratamiento con quimioterapia sistémica es el indicado,
teniendo diferentes esquemas de quimioterapia como son:

1. Cisplatino: 50mgs /m2, mas paclitaxel 170- 175 mgs/m2 cada 21 dias por seis

ciclos.

2. Carboplatino a AUC 5 mas paclitaxel 170- 175 mgs/m2 cada 21 dias por seis

ciclos.

3. Cisplatino 50 mg/m2 dia 1 mas vinorelbine 25 mg/m2 dias 1, 8 y 15 cada 21

dias por seis ciclos.

4. Paclitaxel 80 mg/m2 dias 1,8 y 15 cada 28 dias, especialmente en pacientes

fragiles y geriatricos.?6-30
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IV.1.14.1. Seguimiento posterior al tratamiento.

Se carece de estudios de alta calidad y no se conoce el tratamiento 6ptimo de
seguimiento para las pacientes después de la terapia del cancer de cuello uterino. En
estudios retrospectivos, se observd que las pacientes que recidivan son mas
propensas a hacerlo en los 2 primeros afios. En consecuencia, la mayoria de las
pautas indica un seguimiento de rutina cada 3 a 4 meses por los primeros 2 afos,
seguido de evaluaciones cada 6 meses.3'-33

La mayoria de las recidivas se diagnostica luego de que una paciente presente
signos y sintomas nuevos; no esta clara la utilidad de las pruebas de rutina, que
incluyen un frotis de Pap y una radiografia de térax. El seguimiento se debe
concentrar en los antecedentes y el examen fisico minuciosos, con una revision
cuidadosa de los sintomas; las técnicas con imagenes se deben reservar para la
evaluacion de un hallazgo positivo. Se debe interrogar a las pacientes sobre posibles
signos de alerta, como los siguientes:

1. Dolor abdominal.

Dorsalgia.
Dolor o hinchazoén en las piernas.
Problemas para orinar.

Tos.

2R

Fatiga.

El examen de seguimiento también debe detectar posibles complicaciones de una
terapia previa, debido a las multiples modalidades (cirugia, quimioterapia y radiacion)
a las que se someten las pacientes durante el tratamiento. ;Qué pasa si el cancer
regresa? Si el cancer vuelve, se denomina recurrencia. La recurrencia puede ser
local (es decir, en el cuello uterino, la vagina o en la pelvis), regional (es decir, en los
ganglios linfaticos de la ingle) o a distancia (es decir, metastasis hepaticas, éseas o
pulmonares). Las opciones de tratamiento dependeran de la extensién de la
recurrencia. El tratamiento sera el apropiado para el estadio que se ha alcanzado en
la recurrencia.3'-33

En el caso de recurrencia local, dependiendo del caso, todavia se puede obtener

cura o control de la enfermedad mediante cirugia, radioterapia y quimioterapia o una
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combinacién de estas. Por ejemplo, el tratamiento de una recurrencia de un tumor
anteriormente tratado exclusivamente mediante cirugia suele implicar también
radioterapia y quimioterapia. La braquiterapia anterior no impide necesariamente el
uso de la radioterapia externa posteriormente. Si esta técnica se ha utilizado antes,
puede volver a aplicarse en casos excepcionales.

Cuando el control local o regional de la enfermedad por estos medios ya no es
posible, la quimioterapia paliativa (es decir, que ya no pretende curar, sino controlar
temporalmente la enfermedad y prolongar la supervivencia) es una posible opcion.
En casos raros de recurrencia locorregional que afecte a los érganos pélvicos como
la vejiga o el recto, puede proponerse su extirpacion quirdrgica (exenteracion
pélvica). Entonces puede resultar necesario crear estomas o aberturas en la pared
abdominal para la evacuacion urinaria y fecal. Si el cancer recurre como cancer
metastasico, deberia tratarse como cancer en estadio IVB, con quimioterapia.®'-33

En este caso y siempre que sea posible, debe obtenerse una biopsia de la lesién
sospechosa para una exploracién en laboratorio para asi comprobar que es una
metastasis del cancer de cuello uterino y no una metastasis de otro cancer o,
sencillamente, no una metastasis en absoluto. Como en el caso del cancer en
estadio IVB inicial, también puede considerarse la cirugia o la radioterapia de
cualquier metastasis aislada para controlar una lesién especialmente amenazadora y

para mejorar la calidad de vida.3'-33

IV.1.15. Factores prondsticos.

Al estudiar los factores de riesgo de recurrencia en etapas IB se encuentra que la
gran mayoria de los autores concuerdan en que el factor independiente mas
importante es el tamafo tumoral, del cual derivan el resto de los factores como el
aumento de la profundidad de involucro del cérvix, afeccion de los ganglios linfaticos
asi como de los paramétrios. En un estudio retrospectivo de 393 pacientes en EC IB
tratadas con cirugia radical se encontrd, que las variables que influyen en forma
estadisticamente significativa en la supervivencia a 5 afios fueron el tamafo del

tumor con corte de mayor o menor a 4 cm, la profundidad de invasion con corte de
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mas o menos del 50 por ciento de la pared del cérvix y la PVL, siendo ésta positiva o
negativa.3*

Otro factor de riesgo de recurrencia estudiado es el tipo histolégico; en un estudio
retrospectivo de 126 pacientes, de las cuales 29 fueron de tipo histologico
adenoescamoso y 97 fueron adenocarcinoma, no se encontré diferencia en el
porcentaje de recurrencia. Los estudios que comparan el adenocarcinoma con la
estirpe epidermoide aun no han mostrado diferencia en la supervivencia a 5 afios. El
nivel de hemoglobina durante el tratamiento con radioterapia se considera que debe
mantenerse por arriba de 10 g/dl, ya que existen mayores porcentajes de
supervivencia libre de enfermedad en aquellos pacientes con tumores mejor
oxigenados (lo que condiciona una mejor respuesta a la radiacion).3*

En las etapas clinicas Il, lll y IV los indicadores asociados a mal prondstico son la
presencia de enfermedad en ganglios pélvicos y paraaorticos, el tamafio del tumor
primario, los bajos niveles de hemoglobina y el pobre estado funcional. Ademas, se
han estudiado algunos otros factores que pudieran estar involucrados en la
recurrencia de estas pacientes como son la sobreexpresion de p53, sin poder
demostrar hasta la fecha impacto alguno ni en el periodo libre de enfermedad ni en la

supervivencia a 5 afos.

IV.1.16. Prevencion.

Las conclusiones de la Conferencia de cribado y diagndstico precoz del cancer de
Viena en 1999, son recogidas por el Consejo de la Union Europea. Sdlo los
carcinomas de cuello uterino, de mama y de recto-colon, son susceptibles de
cribado. El objetivo del cribado del cancer de cérvix es la deteccion de las lesiones
intraepiteliales de alto grado (CIN 2-3), cancer microinvasor y AlS. Para conseguir
una disminucion de la mortalidad, debe alcanzarse una cobertura minima y
continuada del 70 por ciento de la poblaciéon. Una técnica de cribado no es una
técnica diagndstica y debe cumplir los siguientes criterios: simple, aceptable, no

dolorosa, segura, validada y barata.3®
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IV.1.16.1. Cribado del cancer de cuello uterino.

La aplicacion de los programas de cribado realizada de forma eficaz, ha
demostrado ser efectiva en la reduccién de la incidencia y mortalidad por cancer de
cuello uterino en todo el mundo, aunque ninguno ha logrado erradicar totalmente la
enfermedad.

IV.1.16.2. Citologia cervicovaginal.

Es el método de cribado utilizado clasicamente. Tiene una alta especificidad (85-
100%), pero una sensibilidad suboptima y variable (30-90%). La frecuencia de falsos
negativos puede ascender hasta el 50 por ciento para lesiones de bajo grado y entre
6-45 por ciento para las de alto grado. La cobertura del cribado influye notablemente
en los resultados, y el adenocarcinoma, por su localizacion endocervical, escapa mas
facilmente al muestreo. Se conoce, que alrededor de un 80 por ciento de las mujeres
que han desarrollado un carcinoma invasor de cuello, no se les habia realizado
examen citoldgico previo.

La edad recomendada para iniciar el cribado citolégico es a los 3 afios del primer
coito vaginal, o a los 25 afos. La frecuencia mas aceptada para la repeticion es a los
3 6 5 afios, tras 2 examenes anuales con resultados normales, en pacientes que no
tengan factores que incrementen el riesgo.3®

La cobertura del cribado en Espana es alta, y ha aumentado en el ultimo
quinquenio. Segun la Encuesta Nacional de Salud del 2003, el 63 por ciento de las
mujeres de 20 6 mas afos, reconoce haberse hecho alguna vez una citologia, y sube
al 81 por ciento entre los 35 y 45 ainos.

La colposcopia tiene una tasa de falsos negativos del 10 por ciento, llegando los
falsos positivos hasta el 90 por ciento. Mas reciente, es la introduccion de otros
metodos como citologia en medio liquido, que ademas permite la deteccion de VPH
sin necesidad de un nuevo muestreo y la reduccion de la ratio ASCUS/LSIL en un 55
por ciento y de las muestras insatisfactorias en un 73 por ciento.®

IV.1.16.3. Test de tipificacion de VPH.
Este test se esta introduciendo como sustituto o complemento de la citologia
cervicovaginal. La sensibilidad de la prueba es sistematicamente superior a la de la

citologia para la deteccidon de lesiones de alto grado (mejoria de la deteccion de un
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28%). La homogeneidad de los resultados es significativamente superior a la de la
citologia. Sin embargo, la especificidad de la citologia es superior en un 7 por
ciento.3®

El excelente valor predictivo negativo de la determinacién viral nos es muy util en
la practica, porque si no se demuestra virus, la posibilidad de que se esconda una
lesion de alto grado es muy remota. En poblaciones donde los programas de cribado
citologico son adecuados, es aconsejable utilizar la deteccion de VPH en caso de
duda (ASCUS o LSIL), o para distanciar las citologias en mujeres mayores de 30
afios con bajo riesgo para contraer la infeccion; pero en aquellas donde aun los
programas de cribado son deficitarios, como en paises subdesarrollados, se esta
valorando introducir la técnica como cribado primario, con procedimientos de
automuestreo.

La mayoria de los métodos de deteccién de VPH, estan basados en la deteccién
de ADN. Es posible realizar el analisis patolégico y molecular de VPH a partir de una
misma muestra. El procedimiento se puede realizar mediante test de captura de
hibridos (sondas ARN-ADN viral) o por métodos de amplificacion de secuencias

diana mediante reaccién en cadena de la polimerasa (PCR).%¢
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V. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES.

Variable Definicién Escala Indicador
Cancer de | Se produce en las células del | Si Nominal
cervix cuello uterino, la parte inferior | No
del utero que se conecta a la
vagina.
Edad Tiempo cronoldogico | Afios cumplidos. Numérica
transcurrido desde el
nacimiento hasta el momento
actual.
Procedencia Lugar de donde proviene una Rural. Nominal
persona. Urbana.
Nivel de | Periodo de tiempo que un nifio Analfabeta. Ordinal
escolaridad 0 un joven asiste a la escuela Primaria.
para estudiar y aprender, Secundaria.
especialmente el tiempo que Universitaria.
dura la ensefianza obligatoria.
Estado civil Condicion de una persona Soltera. Nominal
segun el registro civil en Casada.
funcién de si tiene o no pareja Uniodn libre.
y su situacion legal respecto a Divorciada.
esto.
Antecedentes Son los datos o informes de las Gesta. Numérica
obstétricos pacientes. Partos.
Abortos.
Cesareas.
Sintomas Es la referencia subjetiva que Sangrado. Nominal
da un enfermo de |Ila Dolor vaginal.
percepcion que reconoce como Secreciones
andmala o causada por un vaginales.
estado patologico o Dispareunia.
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una enfermedad.

Otros.

Factores de | Es cualquier rasgo, | Segun el expediente. | Nominal
riesgo caracteristica o exposicion de

un individuo que aumente su

probabilidad de sufrir una

enfermedad o lesion.
Estadio Parametros relacionados con l. Ordinal

la extension de la enfermedad Il.

invasiva. .

V.

Tamanho del | Es el grosor que tiene un | En centimetros. Numérica
tumor tumor.
Marcadores Son una serie de sustancias Si. Nominal
tumorales que pueden detectarse en la No.
alterados sangre, la orina u otros tejidos

del organismo y cuya

presencia en una

concentracion superior a

determinado nivel puede

sospechar la existencia de

un cancer.
Tipo histolégico | Clasificacion de una patologia | Carcinoma Nominal

determinada atendiendo a sus

caracteristicas histologicas.

epidermoide grado 2

no queratinizante.

Carcinoma
epidermoide micro
invasor.

Carcinoma no
€scamoso.

Adenocarcinoma

endocervical grado 2.
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Carcinoma escamoso

de cervix.
Diagnostico Es el andlisis que se realiza | Carcinoma de cérvix | Nominal
para determinar  cualquier | b1.
situacion y cuales son las | Cancer de cérvix b1.
tendencias. Cancer de cérvix b2.
Cancer de cérvix A2
Carcinoma escamoso
de cérvix.
Tratamiento Es el conjunto de medios de | Radioterapia. Nominal
cualquier clase cuya finalidad | Quimioterapia.
es la curacién o el alivio de | Cirugia.
las enfermedades o sintomas. | Terapia dirigida.
Otros.
Complicaciones | Se considera a la presencia de | Segun el expediente. | Nominal

un estado no deseado y/o
inesperado en la evolucidn

prevista.
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VI. MATERIAL Y METODOS.
VI.1. Tipo de estudio.

Se realizé un estudio descriptivo, retrospectivo, para determinar la persistencia
tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con cirugia en el Instituto de

Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. (Ver anexo Xll.1. Cronograma).

VI.2. Demarcacion geografica.

El estudio se realizd en el Instituto Oncoldgico Dr. Heriberto Pieter, localizado en
la Av. Dr. Bernardo Correa y Cidron 1. Zona Universitaria, Distrito Nacional.
Delimitado, al norte, por la Ave. José Contreras; al Sur, por la Ave. Dr. Bernardo
Correa y Cedrén; al Este, por la ave. Santo Tomas de Aquino; al Oeste, por la calle

Rafael Augusto Sanchez. (Ver mapa cartografico y vista aérea).
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VI.3. Universo.
El universo estuvo constituido 363 pacientes ingresadas al area de Ginecologia-
Oncoldgica en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019.

VI1.4. Muestra.
La muestra estuvo constituido 20 pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019.
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VI.5. Criterios.
VI1.5.1. De inclusion.
1. Pacientes con cancer de cérvix tratados con cirugia.

2. No se discriminara edad.

VI.5.2. De exclusion.
1. Que no aparezcan los expedientes.

2. Expedientes incompletos.

VI.6. Instrumento de recoleccidn de los datos.

Para la recoleccion de los datos se elabord un formulario por el sustentante que
consta de 14 preguntas, 6 cerradas y 8 abiertas, donde se rescribe datos
sociodemograficos: edad, procedencia, estado civil; y datos de paciente con
persistencia tumoral con cancer de cérvix tratados con cirugia tales como: sintomas,
diagndstico, tamarfio del tumor, estadio, etc. (Ver anexo Xll.2. Instrumento de

recoleccion de datos).

VI.7. Procedimiento.

El formulario fue llenado a partir de la revision de los expedientes clinicos. Esta
fase fue ejecutada por el sustentante, durante los meses enero-julio 2020. (Ver
anexo Xll.1. Cronograma).

VI.8. Tabulacion.
Los datos obtenidos fueron procesados mediante un computador electrénico,

utilizando un programa como Word o Excel.

VI.9. Analisis.

Se analizé por medio de frecuencias simples.
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VI1.10. Aspectos éticos.

El presente estudio fue ejecutado con apego a las normativas éticas
internacionales, incluyendo los aspectos relevantes de la Declaracion de Helsinki” y
las pautas del Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS).38 El protocolo de estudio y los instrumentos disefiados para el mismo seran
sometidos a la revisién del Comité de Etica de la Universidad, a través de la Escuela
de Medicina y de la coordinacién de la Unidad de Investigacion de la Universidad, asi
como a la Unidad de Ensefianza del Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, cuya
aprobacion fue el requisito para el inicio del proceso de recopilacion y verificacidén
de datos.

El estudio implicd el manejo de datos identificatorios ofrecidos por personal que
labora en el centro de salud (departamento de estadistica). Los mismos seran
manejados con suma cautela, e introducidos en las bases de datos creadas con esta
informacién y protegidas por clave asignada y manejada uUnicamente por el
investigador. Todos los informantes identificados durante esta etapa seran
abordados de manera personal con el fin de obtener su permiso para ser
contactadas en las etapas subsecuentes del estudio.

Todos los datos recopilados en este estudio fueron manejados con el estricto
apego a la confidencialidad. A la vez, la identidad de los/as contenida en los
expedientes clinicos sera protegida en todo momento, manejandose los datos que
potencialmente puedan identificar a cada persona de manera desvinculada del resto
de la informacién proporcionada contenida en el instrumento. Finalmente, toda
informacién incluida en el texto de la presente tesis, tomada en otros autores, fue

justificada por su llamada correspondiente.
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VII. RESULTADOS
Cuadro 1. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

persistencia tumoral.

Si 2 10.0

No 18 90.0

Fuente: expedientes clinicos

El 90.0 por ciento de los pacientes no tuvieron persistencia tumoral y el 10.0 por

ciento si la tuvo.

Grafico 1. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

persistencia tumoral.

Persistencia tumoral
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Fuente: cuadro. 1
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Cuadro 2. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun edad.

40-49 1 50

50-59 1 50

Fuente: expedientes clinicos

El 50.0 por ciento de las pacientes tenian edad entre 40-49 afios y el 50.0 por

ciento de las pacientes tenian edad entre 50-59 afios.

Grafico 2. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun edad.

Edad (en afos)

= 40-49 = 50-59

Fuente: cuadro 2.
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Cuadro 3. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

procedencia.

Fuente: expedientes clinicos.

El 100.0 por ciento de las pacientes procedian de la zona urbana.

Grafico 3. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

procedencia.

Procedencia

m Urbana

Fuente: cuadro 3.
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Cuadro 4. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun nivel de

escolaridad.

Primaria

Fuente: expedientes clinicos

El 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron un nivel de escolaridad primaria.

Grafico 4. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun nivel de

escolaridad.

Nivel de escolaridad

® Primaria

Fuente: cuadro 4
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Cuadro 5. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun estado

civil.
Soltera 1 50.0
Casada 1 50.0

Fuente: expedientes clinicos

El 50.0 por ciento de los pacientes eran solteras y el 50.0 por ciento de las

pacientes eran casadas.

Grafico 5. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun estado

civil.

Estado civil

m Soltera = Casada

Fuente: cuadro 5

59



Cuadro 6. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun
antecedentes obstétricos.

Gesta

3-4 1 50
5-6 1 50
Partos

1-2 1 50
3-4 1 50
Abortos

1-2 2 100
Cesarea

1-2 2 100

Fuente: expedientes clinicos.

En relacion a la gestacién el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3 a 4

gesta y el 50.0 por ciento de 5 a 6 gesta.

En cuanto a la paridad el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3-4 partos y
el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 1-2 a partos. En relacion al aborto, el
100.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 1 a 2 abortos, y el 100.0 por ciento de

las pacientes tuvieron de 1 a 2 cesareas.
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Cuadro 7. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun sintomas.

+

Fuente: expedientes clinicos

El 100.0 por ciento de las pacientes eran asintomaticas.

Grafico 7. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun sintomas.

Sintomas

® Asintomatica

Fuente: cuadro 7
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Cuadro 8. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun factores

de riesgo.

Virus del papiloma humano

Fuente: expedientes clinicos

El cuanto a los factores de riesgo el 100.0 por ciento de las pacientes presentaron

virus del papiloma humano.

Grafico 8. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun factores

de riesgo.

Factores de riesgo

m Virus del papiloma humano

Fuente: cuadro 8
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Cuadro 9. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun estadio.

Fuente: expedientes clinicos

El 100.0 por ciento de las pacientes presentaron persistencia tumoral en estadio |.

Grafico 9. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun estadio.

Estadio

Fuente: cuadro 9.
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Cuadro 10. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun tamafo

del tumor.

Fuente: expedientes clinicos

En relacion al tamano del tumor el 100.0 por ciento de los pacientes lo tenian de 2

cm.

Grafico 10. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun tamano

del tumor.

Tamano del tumor

m2cm

Fuente: Cuadro 10
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Cuadro 11. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun tipo

histoldgico.

Carcinoma epidermoide Grado 2 no queratinizante

Fuente: expedientes clinicos

El 100.0 por ciento de los pacientes presentaron un carcinoma epidermoide Grado

2 no queratinizante.

Grafico 11. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019. Segun tipo

histolégico.

Tipo histolégico

m Carcinoma epidermoide Grado 2 no queratinizante

Fuente: Cuadro 11
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Cuadro 12. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

diagnostico.
Carcinoma de cérvix b1 1 50.0
Cancer de cérvix b1 1 50.0

Fuente: expedientes clinicos

En cuanto al diagnéstico, el 50.0 por ciento de las pacientes presentaron cancer de
cervix b1y el 50.0 por ciento de las pacientes fueron diagnosticadas con carcinoma

de cervix b1.

Grafico 12. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

diagndstico.

Diagnostico

m Carcinoma de cérvix bl m Cancer de cérvix bl

Fuente: cuadro 12
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Cuadro 13. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

tratamiento.

Histerectomia radical IlI 100.0

Fuente: expedientes clinicos.

AL 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron histerectomia radical Il

Grafico 13. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

tratamiento.

Tratamiento

m Histerectomia radical IlI

Fuente: cuadro 13
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Cuadro 14. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun estadio

posquirurgico.

I 13 65.0
I 2 10.0
NIC 5 25.0

Fuente: expedientes clinicos.

El 65.0 por ciento presentd un estadio posquirurgico |, el 25.0 por ciento, NIC y el

10.0 por ciento un estadios postquirurgico Il

Grafico 14. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun estadio

posquirurgico.
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Fuente: cuadro 14

25%
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Cuadro 15. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con

cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

complicaciones

Sin complicaciones

Fuente: expedientes clinicos.
El 100.0 por ciento de las pacientes estuvieron sin complicaciones.

Grafico 15. Persistencia tumoral en pacientes con cancer de cérvix tratados con
cirugia en el instituto de oncologia Dr. Heriberto Pieter, 2017-2019, segun

complicaciones

Complicaciones

m Sin complicaciones

Fuente: cuadro 15
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VIil. DISCUSION

El tratamiento del cancer de cérvix depende del estadio clinico de la enfermedad,
el cual puede ser cirugia, radioterapia con o sin quimioterapia. Las pacientes
sometidas a los diferentes tipos de tratamientos a menudo experimentan alteraciones
significativas en su calidad de vida, alteraciones que estan asociadas con la
enfermedad propiamente dicha y el tratamiento correspondiente.

En el estudio llevado a cabo por Sanchez Aguiano, L., y cols., sobre la persistencia
tumoral en pacientes con cancer de cérvix, encontraron que el 25.0 por ciento de las
pacientes tenian de 50-59 afios de edad, sin embargo, esto difiere con lo encontrado
y respondido por las pacientes entrevistada en la en nuestra investigacion, el 50 por
ciento de las pacientes tenian edad entre 40-49 afios.

El 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron un nivel de escolaridad primaria y en
relacion a la gestacion el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3 a 4 gesta. En
un estudio realizado por Eralp Y, Saip P, Sakar B, et al. Titulado Factores prondsticos
y supervivencia en pacientes con carcinoma metastasico o recurrente del cuello
uterino, el 50.3 por ciento tuvieron un nivel de escolaridad secundaria y el 85.6 por
ciento tuvo de 5 a 6 gesta. En cuanto a la gesta, el mismo numero de gestas tuvo un
porcentaje de 50.0 por ciento.

El 100.0 por ciento de las pacientes presentaron Carcinoma epidermoide Grado 2
no queratinizante, el 10.0 por ciento carcinomas no escamosos, en un estudio
realizado por Franco EL, Villa LL, Sobrinho JP, Prado JM, Rousseau MC, Desy M, et
al. El 80.0 por ciento tuvieron un porcentaje de Adenocarcinoma endocervical Grado
2,

En cuanto al diagndstico el 50.0 por ciento de las pacientes presentaron cancer de
cervix b1 en un estudio realizado por Pérez M, el porcentaje de pacientes que
presentaron cancer de cérvix b1 tuvo un 60.3 por ciento, siendo este porcentaje
mayor que el de nuestro estudio

Las pacientes con cancer de cérvix tratadas de diferente manera (cirugia,
radioterapia y/o quimioterapia) estan bajo el riesgo de una amplia gama de secuelas
a saber: disfuncién sexual, dolor, menopausia prematura, fatiga crénica y deterioro

de la funcion fisica; sintomas que pueden afectar negativamente en su calidad de
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vida. Existen diversas circunstancias que condicionan la calidad de vida en estas
pacientes, tales como edad, estadio clinico, tipo de tratamiento recibido (por e;.
radioterapia), pobre condicion social, preocupacion relacionada con temas de
infertilidad, salud mental deteriorada y vida espiritual empobrecida o no existente.
Contrariamente, tener la paciente una mayor edad, estadio de desarrollo temprano
segun estadio clinico, apoyo social, buena comunicacion con la pareja especialmente
relacionado con temas sexuales, paridad cumplida, estrategias adecuadas de
afrontamiento, buen estado de salud mental o una vida espiritual activa, se

relacionan con una mejor calidad de vida.
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IX. CONCLUSIONES

Analizados y discutidos los resultados hemos llegado a las siguientes

conclusiones:

1.

2 T

El 90.0 por ciento de los pacientes no tuvieron persistencia tumoral.

El 50.0 por ciento de las pacientes tenian edad entre 40-49 afios

El 100.0 por ciento de las pacientes procedian de la zona urbana.

El 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron un nivel de escolaridad primaria.
El 50.0 por ciento de los pacientes eran solteras.

En relacién a la gestacién el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3 a 4
gesta, En cuanto a la paridad el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 3-
4 partos y el 50.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 1-2 a partos. En
relacion al aborto, el 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 1 a 2

abortos, y el 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron de 1 a 2 cesareas.

7. EI100.0 por ciento de las pacientes eran asintomaticas.

8. El cuanto a los factores de riesgo el 100.0 por ciento de las pacientes

presentaron virus del papiloma humano.
El 100.0 por ciento de las pacientes presentaron persistencia tumoral en

estadio I.

10.En relacion al tamano del tumor el 100.0 por ciento de los pacientes lo tenian

de 2 cm.

11.El 100.0 por ciento de los pacientes presentaron un carcinoma epidermoide

Grado 2 no queratinizante.

12.En cuanto al diagnéstico, el 50.0 por ciento de las pacientes presentaron

cancer de cervix b1.

13.AL 100.0 por ciento de las pacientes tuvieron histerectomia radical Il

14.E1 65.0 por ciento presentd un estadio posquirurgico |.

15.E1 100.0 por ciento de las pacientes estuvieron sin complicaciones.
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X. RECOMENDACIONES.

1.

Para ayudar a prevenir el cancer de cuello uterino, la American Society of
Clinical Oncology (Sociedad Estadounidense de Oncologia Clinica)
recomienda que las nifas reciban la vacuna contra el VPH. Hable con un
proveedor de atencidn médica acerca del cronograma adecuado para la
vacunacioén, ya que puede variar de acuerdo con muchos factores, entre los

que se incluyen la edad y la disponibilidad de la vacuna.

La deteccion se utiliza para detectar el cancer o las anormalidades que
pueden convertirse en cancerosas antes de que los signos o sintomas
aparezcan. Los cientificos han desarrollado, y continian desarrollando,
pruebas que se pueden usar para detectar tipos especificos de cancer en una
persona antes de que aparezcan signos o sintomas. Los objetivos generales
de la deteccion del cancer son los siguientes:

Reducir la cantidad de personas que mueren a causa del cancer o eliminar
completamente las muertes a causa de este. Reducir la cantidad de
personas que desarrollan el cancer.

La American Society of Clinical Oncology recomienda que todas las
mujeres reciban, al menos, 1 prueba de VPH para la deteccion del cancer
de cuello uterino en su vida. Lo ideal es que las mujeres de 25 a 65 afos
se realicen la prueba de VPH una vez cada 5 anos. Las mujeres de
65 afnos en adelante o las que se sometieron a una histerectomia pueden
dejar de realizarse las pruebas de deteccidn si los resultados que
obtuvieron para la prueba de VPH fueron mayormente negativos durante
los 15 afios anteriores. A veces, las mujeres de 65 aflos en adelante que
hayan obtenido resultados positivos para la prueba de VPH pueden
continuar realizandose las pruebas de detecciéon hasta los 70 afios de
edad.
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Xll. ANEXOS.

XII.1. Cronograma.

Actividades Tiempo: 2019-2020
Seleccion del tema Mayo

Busqueda de referencias Junio

Elaboracion del anteproyecto Junio
Sometimiento y aprobacién Julio —diciembre
Recoleccion de la informacion % 2019

Tabulacion y analisis de la informacion S .
Redaccion del informe & Fnero—Jullo 2020
Revision del informe Agosto 2020
Encuadernacién Agosto 2020

Presentacion Agosto 2020



XII.2. Instrumento de recoleccion de datos.

PERSISTENCIA TUMORAL EN PACIENTES CON CANCER DE CERVIX
TRATADOS CON CIRUGIA EN EL INSTITUTO DE ONCOLOGIA DR. HERIBERTO
PIETER, 2017-2019.

Nombre: Expediente #: Fecha:

Datos demograficos:

1. Edad: anos
2. Procedencia: Rural Urbana
3. Nivel de escolaridad: Analfabeta Primaria Secundaria

Universitaria

4. Estado civil: Soltera Casada____ Union libre Divorciada____

Datos médicos:
5. Antecedentes obstétricos: Gesta_ Partos Abortos Cesarea

6. Sintomas:

7. Factores de riesgo:

8. Estadio: | Il 1] v
9. Tamarno del tumor: cm
10.Marcadores tumorales alterados: Si_ No_

11.Tipo histoldgico:

12.Diagnastico:

13. Tratamiento:

14.Complicaciones:
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XII.3. Costos y recursos.

Humanos

o Un investigador o sustentante
o Dos asesores
o Archivistas y digitadores

Equipos y materiales

Cantidad

Precio

Total

Papel bond 20 (8 1/2 x 11)

Papel Mistique

Borras

Boligrafos

Sacapuntas

Computador Hardware:

Pentium Ill 700 Mhz; 128 MB RAM;
20 GB H.D.;CD-ROM 52x
Impresora HP 932c
Scanner: Microteck 3700

Software:
Microsoft Windows XP
Microsoft Office XP
MSN internet service
Omnipage Pro 10
Dragon Naturally Speaking

Easy CD Creator 2.0

Presentacion:

Sony SVGA VPL-SC2 Digital data
proyector

Cartuchos HP 45 Ay 78D

2 resma

1 resma

1 unidades
1 docena

1 unidades

2 unidades

170.00
480.00
20.00
15.00
5.00

600.00

240.00
480.00
20.00
15.00
5.00

1,200.00

Informacion

Adquisicion de libros
Revistas

Otros documentos
Referencias bibliograficas
(ver listado de referencias)

Econdmicos

Papeleria (copias )
Encuadernacion
Inscripcion
Alimentacion
Transporte
Imprevistos

800 copias
12 informes
1 inscripcion

0.45
80.00
10,000.00

360.00
960.00
10,000.00
2,000.00
1,000.00

1,000.00

Total

$17,280.00

81




XI1.4 Evaluacion.

Sustentante

Dr. Yunior Santiago Pimentel Tapia.

Asesor

Rubén Dario Pimentel

Jurado

Dra. Nidia suero Monero Dra. Ircania Duran

Dra. Yesenia Agramante

Autoridades
Dr. Victor Manuel Féliz Féliz Dr. Luis Santana Honrado
Coordinador de la Residencia Jefe de Departamento

Dr. Alvaro Gartner Caballero

Jefe de Ensefianza

Dra. Claridania Rodriguez Dr. William Duke
Directora de la Escuela de Medicina Decana de la Facultad de ciencias
de la Salud.

Fecha de presentacion:
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