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RESUMEN

El cancer de Cervix tiene una alta incidencia y mortalidad en el mundo
(30). En Colombia tiene una tasa esperada para 1.998 de 31,3 por 100.000
mujeres. Es la patologia de mayor frecuencia en el INC como una
incidencia para 1.997 de 27.5% del total de neoplasias en mujeres y de
17.1% del total de neoplasias informadas. El 91% de las pacientes
atendidas en forma exclusiva con Radioterapia, estdn en estados IB al
I1IB (85% son estados IIB IIIB ). Con el propdsito de analizar los factores
de tratamiento ( edad, indice Karnofsky, nivel de hemoglobina, estado
clinico, tamano tumoral, compromiso parametrial) asi como factores de
tratamiento  (simulacién de teleterapia y braquiterapia, nimero de
campos dia, fraccionamiento, aplicaciones intracavitarias, dosis para
central y pélvica lateral asi como la continuidad del tratamiento.)y su
influencia en el control local morbilidad y sobre vida, se realizé6 un
estudio descriptivo, transversal retrospectivo entre 301 pacientes con
diagnostico de carcinoma escamocelular tratados con radio terapia
exclusiva ( teleterapia mas braquiterapia de tasa) en estados clinicos I B al
I1IB. E1 96% de ellas correspondian a estados IIB y IIIB, por tal razén se
analizaron estos dos grupos en forma separada . El seguimiento se
obtuvo en el 84% de las pacientes con los siguiente: Resultados.

El mayor control local se consiguié en el grupo de pacientes mayores de
50 anos para ambos estados clinicos con el 96% y 77.6% respectivamente ,
las complicaciones fueron més frecuentes es estado IIB y IIIB en pacientes
mayores de 50 afios 68% (39/57) y 59,5% (56/94). La sobrevida
acumulada fue menor a los 36 meses en estado IIB y IIIB en pacientes
menores de 36 anos con el 57.8% para estado IIB v IIIB. En ambos
estados clinicos el IK no presente influencia con el control local ni las
complicaciones. Los valores de hemoglobina (Hb) menor o igual a 12 gr.
/dl o mayores de 12 gr. /dl. Para estado IIB v IIIB el control local



promedio fue de 91% y 71% siendo edste> para estado IIB (P= 0.06). Las
complicaciones fueron mas frecuentes con Hb > de 12 en ambos estados
clinicos 72% ( 48/66) y 58.5% (41/70) respectivamente. La sobre vida
acumulada fue menor con Hb <12 en estado 1IB del 64-2% a 36 meses. En
estado 3 fue similar en ambos estratos en promedio 42%. Los tumores <
de 5 cms. Tuvieron mejor control local en estado IIB 96% ( 75/78)
estadisticamente significativo ( P= 0.09) en estado 11IB 79.6% ( 47/59); de
igual forma los tumores < de 5 cms. Comparados a los de > de 5 cms.
Tuvieron més complicaciones 69.2% (54/78) y 71% (42/59) datos
significativos ( P= 0,001). La sobrevida acumulada (SA) para ambos
estados clinicos fue > con tumores < de 5 cms. En estado IIB 73% a 36
meses a los 36 meses en estado IIIB 58%. El compromiso parametrial
unilateral demostro mejor control local que el bilateral. en estado IIB
95% (57/60) y en estado IIIB 85.7% (6/7) . Las complicaciones fueron mas
frecuentes con compromiso unitaleral que bilateral en estado IIB 68,3%
(41/60) y en estado III B 71% (5/7) . La SA a 36 meses en estado IIB para
ambos compromisos fue del 72%, y estado IIIB 62% siendo mejor el
compromiso unilateral. La simulaci6én en estado IIB mejoro el control ain
95.3% (61/64) (P= 0.09) en estado IIIB el control local fue similar en
ambos grupos en promedio del 71%. No se evidencio influencia con las
complicaciones en ambos estados clinicos. La SA en estado 1IB a 36 meses
fue del 71% discretamente mejor en las pacientes simuladas para estado
IIIB fue < evidente esta diferencia. La simulacién de braquiterapia se
realiz6 en el 14% de las pacientes en estado IIB y 13.2% en estado IIIB lo
cual no fue posible compararlo con otras variables por falta de muestra.
Sin Embargo no se influencio influencia en el control local ni en la s
complicaciones. Al analizar los fraccionamientos se evidencio mas
complicaciones con fraccionamientos de 200 cGy que con 180 cGy el
control local fue igual en ambos fraccionamientos. El nimero de campos
por dia no mostro diferencia en control local al usar 4 6 2 campos. Sin
embargo h ubo mas complicaciones con el uso de 4 campos 67% (65/97
) y 55.2% (84/152). La SA fue mejor en el grupo de pacientes de 4
campos.El control local fue analizado con el nimero de aplicaciones
intracavitarias en estado IIB recibi6é una aplicacién en 93,9% y mas de
una el 6% en estado IIIB 95.9% una aplicaciéon y el 4.1% mas de una
aplicacién evidenciamos mejor control local en estado IIIB en el 100%
cuando se uso méas de una aplicacién en estado IIB no hubo diferencia. La
dosis paracentral > de 60 Gy presento mas complicaciones que dosis <
para ambos estados clinicos el control local fue igual en los grupos de 12
analizados. La dosis pélvica lateral que demostré mejor control local fue



de 50 a 64 gay con el 96% (53./65) (P= 0.06) en estado IIB y de 88.2%
(30/34) (P= 0.01) al estado IIIB. Al analizar la continuidad del
tratamiento en esto IIB solo el 10% (12/116 tenian menos de 9 semanas) y
presentaron 100% control local; Las que duraron > de 9 semanas
presentaron control local en el 90%. Para el estado IIIB con menos de 9
semanas tuvieron control local 87.5% y la > de 9 semanas 70.9% datos sin
singnificancia.

Las complicaciones en estado IIB fue similar en ambos periodos de
tiempo en promedio 659% sin em,bargo para estado IIIB las
complicaciones fueron < con menos de 9 semanas que con mas tiempo .
La SA a 36 meses en estado IIB con < de 9 semanas fue del 90% y si fue >
de 9 fue del 70%. Para estado IIIB con < de 9 semanas la SA a 36 meses
fue del 75% vy si fue > de 9 semanas 32%. Para estado IIB las
complicaciones urologicas se presentaron en 19/116 pacientes siendo el
16.4% de estas grado I el 12% y grado II el 4.3%. Las complicaciones a
nivel intestinal y rectal fue en el 26.7% 31/116. Grado I 6.9% 8 pacientes
grado II 20 pacientes 17.2% y grado III tres pacientes 2.6%.

Se analizo las recaidas en estados de encontrando recaida en el 19.8%
(23/116) en estado IIIB 26% (45/173). El estado IIB las recaidas pélvicas
fueron en 12 pacientes (10.3%), las distantes 3 pacientes (2.6%), ambos
sitios dos pacientes (1.7%) sitio desconocido 6 pacientes (5.2%). Para
estado I1IB las recaidas pélvicas fueron en 20 pacientes (11.6%) , distantes
11 pacientes (6%) ambos sitios 5 pacientes (2.9%) sitio desconocido 9
pacientes ( 5.2%). Las recaidas se presentaron en estado IIB con una
mediana de 9 meses (1-27 meses) en estado III B con una mediana de 14
meses (de 1-21 meses) .

La sobrevida fue analizada segin estado clinico para estado IIB la SA a
36 meses fue del 72%, en estado IIIB 33%. El control local demostré una
sobrevida en estado IIB del 78% a 36 meses y en estado IIIB 47% en el
mismo periodo. Para las pacientes que no tuvieron respuestas la
sobrevida a los 12 meses fue el 50% y a los 21 meses 15% para IIIB la
sobrevida fue de 52% a 12 meses y a los 32 meses 0%.

Conclusiones.
El control local y la sobrevida fue menor en pacientes menores de 36

afios. La hemoglobina es factor determinante en la sobrevida del paciente
. Los tumores de < de 5 cm., el compromiso parametrial unilateral tiene



mayor control local y sobrevida. La simulacion de teleterapia en estado
IIB es un factor positivo en el control local y sobrevida. La continuidad
del tratamiento menor de 9 semanas influye positivamente en el control
local y sobrevida. Las complicaciones se asocian con mas frecuencia a
mayor edad, Hb > de 12 grs/dl, tumor < de 5 cm. Compromiso unilateral
de parametros 4 campos al dia dosis > de 60 Gy a nivel paracentral, de 50-
64 Gy a nivel pélvico lateral y mejor sobrevida . El control local y la
sobrevida en nuestro grupo fue mucho menor que la informada por la
literatura en el mismo periodo de tiempo. La calidad del tratamiento
determina el resultado final.
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MARCO TEORICO
1. ASPECTOS GENERALES

Un comité de consenso realizado por medicos Radioterapeutas- Oncologos en
Estados Unidos y Europa establecid las guias actuales en el manejo del proceso
de planificacion de tratamiento de radioterapia (estructura general, metodologia,
equipos y técnicas utilizadas); entre estas instituciones, se encuentran las
académicas, hospitales de referencia y practica privada de tratamientos,

denominando a estas guias Patrones de Estudio de Cuidado (PSC) (7,9).

Los PSC son un importante proceso en que se ha definido la practica estandar
de la radioterapia oncolégica y han sido publicados desde 1973 (2,7, 9, 11-15,
23, 25).

En estos informes se han estudiado patologias de cancer de cervix, recto, colon

- sigmoides, seno, enfermedad de Hodgkin y prostata.

El objeto de estos estudios es desarrolla guias de planificacion de tratamiento de
estas enfermedades, las cuales son tratadas con intencidn curativa. Las
investigaciones han sido orientadas a formular cuestionarios de manejo de
CONSensos, coleccionar datos que sean estadisticamente representativos,
determinar promedios nacionales de complicaciones, diferentes variaciones en la
clasificacion y practica de tratamiento, asi como identificar areas criticas en todo

el proceso de la radioterapia. (7)

Los PSC se basan estudios retrospectivos de pacientes tratados con radiaciones,
estudios que permiten comparar los resultados de la radioterapia 6ptima (9, 23).

El cancer de cérvix es la segunda causa de muerte por cancer en mujeres en el
mundo, hay una alta incidencia y mortalidad en América Latina(28). En Colombia

tiene una tasa de incidencia esperada para1998 de 31,3 por 100,000 mujeres y



representa la segunda causa de muerte por cancer en mujeres. Es la patologia de
mayor frecuencia en el Instituto Nacional de Cancerologia con una incidencia para
1997 de 27,5% del total de las neoplasias en mujeres y es el 17,1% del total de
canceres informados, se atendieron en este mismo afno, un total de 925 casos de
cancer de cervix infiltrante, de ellos el 47.2 % recibieron tratamiento exclusivo con
radioterapia, siendo el 91% estados | B al lliB; encontrandose el 85% de ellos en
estados Il By Ill B. (31). Se considera a los cambios que se han presentado con
las guias de los estudios de patrones de cuidado en el manejo de estas pacientes
que pueden ser Herramientas altamente efectivas en documentar el beneficio de
la mejor administracion de la radioterapia y la necesidad de continuar el desarrollo
de soporte de las nuevas tecnologias, asi como los estudios clinicos para mejorar
la estrategia terapéutica y el costo inicial de la alta tecnologia, pueden ser
balanceado con la terapia efectiva, que puede tener un impacto positivo en el
control tumoral sobrevida de la paciente, morbilidad del tratamiento y calidad de
vida , por lo tanto en los PSC no sélo se evalua la practica Ginecologica,
Radiologica y Radio-oncologica, si no también, el costo beneficio y su utilidad en el
c:ﬁagnostico, estadificacion y en si el esfuerzo terapéutico (15).

La importancia de una excelente calidad de la radioterapia y la habilidad para
curar la enfermedad de la pelvis es reconocida, aun cuando sabemos que uno de
los principales factores importantes en el desarrollo de metastasis ha sido la faita
de control local (p=0,001) (26).Es por ello que éste tratamiento administrado a
pacientes con cancer de cervix, es de extrema importancia, debido a que hay
multiples factores en este proceso que influyen en la obtencion de mejores
resultados (15,26).

Los estudios PSC identifican factores pretratamiento y tratamiento en pacientes
con cancer Escamocelular de  cérvix, (2, 9, 11, 13, 25) tratadas solo con la

modalidad de radioterapia, que influyen en el control local, complicaciones vy la



sobrevida global, estos parametros han sido ampliamente investigados por los
PSC .(1, 2,9,25).
1.2 FACTORES PRETRATAMIENTO

1.2.1 EDAD

La edad no ha estado asociada con el control local ni la sobrevida global, pero si
se ha relacionado con la presentacion de las complicaciones, las pacientes mas
jévenes tienen mas complicaciones, asi lo demuestra estudios realizados( 2,16) en
que encontraron, que las pacientes menores de 36 anos, tuvieron un 22% de
complicaciones, las de 36a 50 anos 13%; de 51 a 65 anos 11%; mayores de 65

anos 5% con una buena significancia estadistica ( P= 0,0004).
1.2.2 INDICE KARNOFSKI

El indice de karnofski (IK) ha sido relacionado con la aparicién de recaidas y
complicaciones. Diferentes estudios de PSC (2,9, 10, 12) han demostrado que las
recaidas se presentaron mas en pacientes con IK menor o igual a 80 (37%)
comparado con IK de 90-100 (12%) con una buena significancia estadistica (
p=0,0001); El estudio de Hank ( 2) informé que si el IK es menor de 70 las

complicaciones fueron del 13% y si es mayor de 70 del 8% (p=0,03).Ver anexo 1.

1.2.3 ANEMIA

Hay una fuerte correlacion entre la hipoxia tumoral y los resultados del tratamiento,
lo cual se ha demostrado por mediciones directas del oxigeno en el tumor.

Un informe de 16 estudios clinicos entre 1969-1989, demuestra un efecto adverso
de la anemia, en los resultados obtenidos en las pacientes con cancer de cervix

tratadas con radioterapia. La mayoria de éstos estudios demuestra un



empeoramiento de control local y sobrevida en pacientes con valores de
hemoglobina 10-12 gr/100ml,comparadas con las pacientes con valores de
hemoglobina mayor de 12 gr./ 100ml (19); Otros estudios de PSC publicados
corroboran tales hallazgos, al mostrar aumento en la recaida global cuando hay
cifras de hemoglobina menor de 10 gr./ 100ml con una buena significancia
estadistica (p= 0,01). (1); sin embargo hay andlisis multivariados que no han
podido demostrar efectos adversos con la anemia, atribuyéndolo al gran volumen
tumoral que generalmente presentan las pacientes que estan con anemia (32); el

nivel de hemoglobina se correlacioné con el riesgo de recaida (p=0,01) (21,26).
1.2.4 EL ESTADO CLINICO

El control local mejoro ostensiblemente, segin los PSC para estado Ill 37% a
69% respectivamente (p= 0,03). Para la sobrevida global a 5 afios se informo para
estado Il 25% a 47% respectivamente (p= 0,02). Para estados tempranos los
ultimos analisis muestran una sobrevida global, y controi local a 5 anos; Para el
estado | y 1l no han habido diferencia significativa(9).Esta mejoria en sobrevida y

control local se debe a la aplicacion de estas guias de tratamientos de PSC.

Las complicaciones también se han evaluado correlacionando los estados clinicos,
con el grado de complicaciones; mientras mas avanzada este la enfermedad las
complicaciones son mas severas, esto atribuido a la mayor dosis requerida por el

mayor volumen tumoral (12, 6, 23 ).
1.2.5 EL TAMANO TUMORAL

El diametro tumoral es un fuerte predictor del control local y de la sobrevida global

(p< 0,0001)(6). Las pacientes con tumores mayores de 5cm, tienen una sobrevida
total corta y periodo libre de enfermedad menor que las pacientes con tumores mas
pequefios 53 vs. 83% (p= 0,0008) y 44% vs. 78% (p=0,0001)



respectivamente.(1,11). Otros estudios informan que la sobrevida a 5 afios fue
del 90% en pacientes con estado IB con tumores menores de 5 centimetros,
comparado a 61% en tumores de mayor volumen, asi mismo, en estados Il A, la
sobrevida a 5 aflos para pacientes con tumores menores de 5 cm comparados
con los de mayor volumen fue de 75% vs. 69%(1,6,9, 11, 12, 21, 26).

Las pacientes con tumores mayores de 5 cm comparadas con pacientes con
tumores mas pequefios, demostraron tener mas complicaciones grado IV; 12,9%
vs 10,4%, (P=0,009) (1,10).

1.2.6 Compromiso parametrial

La probabilidad de recidiva se aumenta con el nuimero de parametrios
comprometidos. Algunos datos muestran que si ningun parametrio esta
comprometido solo recae el 25%; si hay un parametrio comprometido es 35% vy
si los dos estan comprometidos el 54%(p=0,04). Considerando el sitio de recaida
mas distante que local, se encontré que si ningun parametrio esta comprometido
fue del 20%, uno 58% y los dos 71%(p=0,01). ( 1, 11-12, 21).



1.3 FACTORES DEL TRATAMIENTO

1.3.1 SIMULACION

Con el uso de la simulacién el riesgo de complicaciones disminuyo de un 14% a
5% (p= 0,01)(2, 7, 8). Para este aspecto es muy importante el uso de la precision
y reproduccion de la posicion, asi como el uso regular de la verificacion del
tratamiento (20,24,30).

1.3.2 FRACCIONAMIENTOS

La dosis diaria mayor de 200 cGy demostr6é un riesgo de complicaciones mayor(
23%) comparado con dosis 180-200 cGy (11%) y dosis de 180 cGy ( 8%) (p=
0,001). Esto se debe a que se disminuye el reparo celular ocasionado por la
irradiacion, siendo el dafio subletal y letal mayor, provocando fistulas y necrosis

de los tejidos(2, 3,6, 9,10).
1.3.3 NUMERO DE CAMPOS POR DIA Y USO DE CAMPOS LATERALES

El reporte de PSC publicado en 1995, informé que, en las instituciones
académicas, un 63% de las pacientes se trataron con técnica de 4 campos y el
resto con técnica de 2 campos.(2) El uso de varios nimeros de puertas de
iradiacion por dia, disminuye las complicaciones de 14% a 8%; asi, el uso de
mas de un campo por dia en el tratamiento, disminuye la tasa de complicaciones.
Se sugiere que todos los pacientes que se tratan con intencion curativa deben ser
tratadas con técnicas de calculo de distribuciéon de isodosis, técnica de 4 campos

a excepcion de las pacientes tratadas con técnica anteroposterior.

1.3.4 USO DE BRAQUITERAPIA



Los PSC han sido la guia y el fundamento de la practica de la Radioterapia y con
ellos se ha evaluado el uso de la Braquiterapia. El resultado es adverso si no se
aplica, con una significancia estadistica de( p= 0,0001) (2, 9, 10,21,29).Los
parametros que determinan la respuesta tumoral en braquiterapia por los PSC,

son :
a: EL namero de inserciones intracavitarias

Las recaidas locales se disminuyen con mas de una aplicaciéon de braquiterapia.
El nimero de aplicaciones ha ido en incremento de 4% en 1973 al 12% en 1983.
Las multiples aplicaciones parecen contribuir a un mejor control local y periodo
libre de enfermedad asi como menor numero de complicaciones intestinales,
vesicales, y vaginales sobre todo para estados lll; esto se debe al aumento de la
dosis paracentral sin aumentar las complicaciones (p< 0,01) (9) , el control local
fue mayor con mas de una aplicacion en un 29% comparado al usar una
aplicacion 17% (p=<0,01); al igual la sobrevida fue mejorada con el uso de dos
0 mas aplicéciones intracavitarias a 73% vs 60%- a 4 anos. (p=0,01); Las
metéstasis se presentaron con una aplicacion en 17% con parado con el 10%
usando mas de dos aplicaciones(p< 0,05) (12). Otros estudios muestran que la
recaida local en pacientes con estados Ill se presentd en 53% con una
aplicaciéon comparado a 34% con mas aplicaciones (p< 0,05), lo cual no fue
significante en otros estados. Se considera que puede ser debido a que un

segundo implante de buena calidad puede compensar al primero de pobre calidad

).
b: La buena calidad de los implantes
Para la buena calidad de los implantes se necesita de la ubicacién simétrica de

los colpostatos; la distancia entre las fuentes del colpostato y la fuente distal del

tandem: estas relaciones incluidas en el equipo de Fletcher;  aseguran un



mayor control Local 60 % vs 35%, (p= 0,02) comparada al uso de implantes
inaceptables; La sobrevida global de 61% v s 42% respectivamente (p= 0,13)

La mala calidad de los tratamientos intracavitarios puede deberse a factores
intrinsecos como la anatomia intrinseca de la paciente, la geometria tumoral,
distorsién anatomica inducida por la radioterapia externa y factores extrinsicos
como mala técnica, forma del aplicador yla experiencia del radioterapeuta . (
10, 12).

La tasa de sobrevida y el control local a5 aflos en cancer de cérvix ha ido en
incremento a la par del uso de los implantes adecuados comparados a
procedimientos de pobre calidad como lo han mostrado los diferentes informes de
PSC (9).

1.3.5 DOSIS PARACENTRAL

La dosis paracentral es definida por los radio-oncélogos y fisicos médicos en los
PSC péra considerar la asimetria de las aplicaciones intracavitarias; (2); son
similares pero no idénticos a los puntos A 'y menos similar a ios puntos B. Esto
llevo a la comisién internacional de unidades de radiacion a elaborar el ICRU 38

para establecer guias de braquiterapia definiendo volimenes de referencia (36).

Los PSC han analizado las dosis recibidas a nivel paracentral, en los afos 1973,
1978 y 1983; encontrando dosis de 69,64 Gray (Gy), 74,49 Gy, 79,70 Gy,
respectivamente. Los PSC recomiendan dosis de 65-90Gy, de acuerdo al estado
de la enfermedad. ( 10, 22, 25).

Estudios muestran que dosis menores de 60 Gy dan una tasa de complicaciones
del 20% y de 60-85 Gy hasta en un 44.3% (p=0,05). Sin embargo con menos
dosis prescrita a nivel paracentral la recaida fue del 41% vs 12% (p= 0,01) (1, 21,
22,23},



1.3.6 DOSIS PELVICA LATERAL

La dosis lateral pélvica se definid como la dosis recibida al punto mas ancho del
hueso de la pelvis, aproximadamente la localizacion de los ganglios iliacos
externos (9).La dosis lateral pélvica casi no ha variado en los analisis de los PSC;

54,44Gy; 56,42Gy; 53,83Gy, respectivamente para los afnos analizados.

Algunos estudios muestran aumento de la morbilidad si la dosis a este sitio fue
mayor de 60Gy 4,8% vs 2% con dosis menores (p< 0,0001) (23).

La dosis prescrita en puntos A ha sido utilizada en el 91% de los pacientes; en
el punto Benun 76%, a la pared de las pelvis en un 41%. En los ultimos afos la
prescripcion de la dosis a los organos criticos como recto y vejiga ha ido en
aumento. Enel recto 81%y enla vejiga 82%(7). Lo cual ha llevado a hacer

cambios en la planeacion y tratamiento del cancer de cervix (25)
1.3.7 PROLONGACION DE TRATAMIENTO

En cuanto a la duracién de los tratamientos de radioterapia, diferentes autores han
reportado una correlacién negativa entre la duracion del tratamiento y el control
pélvico. Basandose estas afirmaciones en estudios radiobiologicos en vivo y en
vitto que demuestran un doblaje clonogenico, ( repoblacion acelerada). Se ha
comprobado disminucion de la muerté celular en un periodo mayor de 80 dias
siendo mas notada en estados clinicos avanzados. La irradiacion de los pacientes

debe realizarse en el menor tiempo posible (7, 33).

Segun los PSC las interrupciones del tratamiento ocurren en 25-30% debido a

dias festivos, fines de semana y morbilidad del tratamiento.



El tiempo juega un papel importante en el control local pélvico, periodo libre de

enfermedad, sobrevida global y complicaciones.

En un estudio multivariado realizado en 1224 pacientes (29) en estados IB al lll, se
encontré que hay una fuerte correlacion entre el tiempo completo del tratamiento y
el estado del control tumoral.La tasa de recaida pélvica actuarial a 10 afos en
estado IB fue del 7%, si la duracion del tratamiento fue de 7 semanas; Si la
duracion fue de 7-9 semanas fue de 22% y mas de 9 semanas 36% ( p<0,01).
Para estados Il A, si el tratamiento duro menos de 7 semanas fue del 14%; entre
7-9 semanas 27% y mas de 9 semanas 36%(p=0,08). Para los estados |l B la tasa
de recaida pélvica fue de 20%, 28% y 34% respectivamente(p=0,09). Para los

estados Il la recaida pélvica fue de! 30%, 40% y 50% respectivamente (p=0,008).

La sobrevida libre de enfermedad especifica fue analizada también a 10 anos,
encontrando que si la radioterapia duré menos de 7 semanas, en estado IB fue
86%: 7-9 semanas 78%, y si duré mas de 9 semanas 55% 8p< 0,01); Para
estados 1A 73%; 41% y48% respectivamente(p< 0,01). Para estados |IB 72% si

duro menos de 7 semanas; y 70% si duro mas de 9 semanas (p= 0,01);

Las pacientes con estado I, si el tratamiento duro menos de 9 semanas tenian un

45% a 10 afos y si duro mas tiempo fue del 36% (p= 0,16%).

Los analisis multivariados a 5 afios para todos los estados mostraron el control
pélvico de 87% si el tratamiento duro menos de 55 dias vs 72% si duro

mas(p=0,006).

La sobrevida global también fue evaluada encontrando 65% vs 54% para el mismo

periodo de tiempo respectivamente ( 17).
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Los analisis retrospectivos muestran el impacto de la prolongacion del
tratamiento, que resulta en la disminucién del control pélvico con una tasa de
0,85%-1% por dia por dia de atraso, para todas las pacientes, 037% por dia para
estado IB y llA; 0,68% para estado 1B y 0,54% para estados lil. (3,6, 10, 17, 23,
26)

En un estudio realizado en 1269 pacientes estados IB al Il se analizé la morbilidad,
encontrando un mayor porcentaje de complicaciones con respecto a la duracion
del tratamiento , si este duro 7 semanas se presentaron en 8%; de 7-9 semanas
9% y mas de 9 semanas 12%( p= 0,08) (23)

Sin embargo hay otros estudios en los cuales las complicaciones no estan

relacionadas con la prolongacion del tratamiento. (17)
1.4 MORBILIDAD

Con la aplicacién de sus guias los reportes de los patrones de cuidado han
demostrado que la mejor calidad del tratamiento ha llevado a disminuir el

porcentaje de complicaciones(15).

Segun los PSC el 70% de las complicaciones en pacientes con cancer de cérvix
tratada con Radioterapia, se presenta en los primeros 3 afos. (16, 23)

Para los tiempos ajustados a 5 afos en los PSC; en los afos 1973, 1978,1983 la
frecuencia de complicaciones en forma global se presento en 15%; 13%; 7%

respectivamente(15)
Las complicaciones mayores ( grado 3 o mas ), se presentaron con mas

frecuencia a nivel intestinal (9, 12). Se ha reportado que las complicaciones grado

Iy lll son
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Principalmente encontradas en recto 16.8%, vejiga 56% y en intestino delgado

3.3%. Las complicaciones grado IV son del 8,8% en total(21).

El riesgo de desarrollar complicaciones del tracto urinario mayor fue de 0,7% por
afio, para los primeros 3 afos de seguimiento, disminuyendo a 0,15%, por afo

para los ultimos 25 afos.

En contraste, el riesgo de desarrollar complicaciones rectales fue del 1% por afio
durante los primeros dos afos, con una declinacién subsecuente de 0,06% por

ano entre 2 y 25 anos.

Otro estudio publicade realizado en 1269 pacientes en estados | B al lll mostré un

7% de complicaciones moderadas y un 11% de complicaciones severas. (23)

El riesgo de formacién de fistulas, y obstruccion intestinal fue aproximadamente el

doble en pacientes con cirugias previas 5,3% vs 2,6% a 20 afos,( p= 0,04)(6, 16)

Otros estudios muestran que la complicacion mas comun reportada como grado 1
es la estenosis de la clpula vaginal, Virtualmente todas las pacientes desarrollaron
atrofia vaginal sintomatica o aglutinacién de cupula, se considera que esto es
subreportado, sin embargo las complicaciones mayores como la necrosis de
cupula vaginal se presentd solo en el 9.9% de casos en un analisis publicado
(16), Segun la conferencia de consenso dictada por los grupos de radioterapia
oncolégica Americana y Europea definen las escalas de graduacion, para las
complicaciones, segun sea lo subjetivo, objetivo, manejo, analisis (SOMA). Se
graddan de 0 a 5 siendo 0 sin complicaciones y 5 complicacion que sea fatal o la
muerte .( Anexos 3,4, 5,6)(27).
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1.5 Recaida

Las recaidas fueron analizadas segun los PSC como pélvica y distante . Entre las
pélvicas se subdividieron en local y dentro del campo. Local sila recidiva era
central ( cervix), vaginal y parametrial y dentro del campo si la recidiva era
en la pared pélvica . Las recaidas distantes fueron metastasis a nivel
paiaaortico, peritoneo, higado, pulmén, hueso y cerebro. La recidiva se
doc mentd con estudio patologico o por clinica ante la evidencia de un tumor
microscoépico.(9)

Otra forma de clasificar las recaidas es:

A: pélvicas

B: distantes.

Las recaidas pélvicas se dividen en: Central, Limitada periférica y masiva
periférica.

Recaida Pélvica

a: La recaida central es confinada a la vagina, o tejido paravaginal, pero no se
extiende a la pared pélvica.

b: la limitada periférica es un tumor limitado a un parametrio, con extension a la
pared pélvica, pared vaginal, sin compromiso 0seo.

C: lalimitada masiva es una pelvis congelada con extension a la pared pélvica
con o sin compromiso de la pared vaginal y con compromiso ¢seo.

Las recaidas distantes son metastasis fuera de lo descrito(34).

Los PSC para sus analisis han hecho uso de las siguientes definiciones:

El control local se definié: Es el tiempo libre de enfermedad hasta la primera
recidiva, en cualquier parte excepto metéstasis distante (incluyendo los ganglios
para-aorticos), después del tratamiento. Para metastasis distantes se definio: Es al
tiempo de la primera aparicion de metastasis distante, despues del tratamiento.
Para el periodo libre de enfermedad se considero el tiempo transcurrido despues

del tratamiento hasta la aparicion de primera recidiva o muerte (9).
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La definicién de curacion primaria después de radioterapia, la constituye
patologicamente un epitelio normal, o una obliteracion del fondo de saco vaginal,
sin ulceras o secreciones durante la exploracion recto vaginal, la induracion
residual es suave al tacto, sin que se aprecien estructuras nodulares, sin
malignidad patolégica, Lo mas apropiado en evaluacion patologica es la que se
realiza a los 3 meses posterior al tratamiento de radioterapia, y debe ser descrita

como la célula viable que no tiene capacidad de proliferacion.

La mayoria de las recidivas se manifiestan en los primeros dos afos, siendo hasta
del 89%. Las recaidas, para estado |l B es del 22% y para estado Ill B 42% (33).
El periodo libre de enfermedad actuarial a 5 afos, para estado |l B es del 80 %y
para estado Il B 47% (33).

Las muertes debidas al cancer de cuello uterino se presentan en el primer afio en
el 50% posterior al tratamiento; 25% durante el segundo afio y el 15% en el tercer

afio totalizando el 85% del total de pacientes a finales del tercer aiio(35).
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2. JUSTIFICACION

El Cancer de Cérvix invasivo constituyd para 1997 en el Instituto Nacional de
Cancerologia la primera causa de frecuencia constituyendo el 27.5% de las
neoplasias en mujeres y el 17.1% del total de neoplasias informadas. De los 925
casos atendidos de cancer infiltrante , 437 pacientes son atendidas en forma
exclusiva con radioterapia, que representa el 47,2% del total de pacientes;
siendo el 91% de ellas estados | B al lll B y de estas el 84,7% son estados |l B y lll
B(31) . El mejor tratamiento estandar para el cancer de cérvix avanzado es la
Radioterapia, aunque para estados tempranos si la técnica de radioterapia es la

adecuada, tiene practicamente igual resultado que el obtenido por cirugia.

Debido a los buenos resultados mostrados para el control de esta neoplasia, la
calidad de la técnica utilizada en Radioterapia ha ganado un especial interés, lo
cual ha exigido la elaboracion de los patrones de estudio (PSC); los cuales son la
base de esta modalidad de tratamiento. Analizando la patologia de cancer de
Cérvix, los PSC se han encargado de demostrar, los multiples factores que

intervienen en este complejo proceso de tratamiento.

Los resultados mostrados por los PSC han logrado cambios en los patrones de
estadiaje, planificacion y practica del tratamiento, encontrando mejoria en el

control local , curacion y menor morbilidad de la enfermedad. (7,8,9)
En vista de lo anteriormente expuesto, consideramos que si tenemos en cuenta

estos factores de pretratamiento y de tratamiento de Radioterapia nos permitird

conocer y evaluar nuestros propios resultados.
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3. OBJETIVO GENERAL

Identificar y analizar los factores pretratramiento y de tratamiento de Radioterapia
y su influencia en el control local, morbilidad y sobrevida global, en pacientes con
Cancer de cuello uterino del INC en el periodo comprendido entre Enero de 1995
a Enero de 1997.

4. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Correlacionar el control tumoral, morbilidad y sobrevida analizando factores
pretratamiento: como la edad , indice karnofski, nivel de hemoglobina, estado

clinico, tamano tumoral, y compromiso parametrial.

2. Comparar control local, morbilidad y sobrevida, analizando el factor de la

simulacion de teleterapia.

3. Comparar control local, morbilidad y sobrevida, segun numero de campos dia

aplicados y fraccionamiento. =

4. Comparar control local, morbilidad y sobrevida global, con respecto a la
simulacion de Braquiterapia, numero de aplicaciones intracavitarias, dosis total

paracentral y dosis a nivel pélvica lateral.

5. Evaluar control local , morbilidad y sobrevida global segun la continuidad y la

duracién del tratamiento de Radioterapia Externa y de Braquiterapia.
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5. DISENO METODOLOGICO

5.1 TIPO DE ESTUDIO

Es un estudio descriptivo, transversal retrospectivo cuyo anélisis se hizo de forma
de corte transversal en pacientes con Cancer de Cervix estados IB, Il A, I By llI
A, llIB que recibieron tratamiento con Radioterapia en el Instituto Nacional de

Cancefologia desde Enero de 1995 a Enero de 1997.
5.2 CRITERIOS DE INCLUSION y CRITERIOS DE EXCLUSION

Las pacientes que se incluyeron tenian diagnostico de cancer escamocelular de
Cérvix estados 1B, Il A, Il B, IlIA y llIB, tratados so6lo con radioterapia. Pacientes
que recibieron tratamientos con intencién curativa, en forma completa, que
incluia, Teleterapia mas Braquiterapia de baja tasa. Pacientes que tuvieran
evaluacion posterior al tratamiento de por lo menos un control después de 3
meses de finalizada la radioterapia. Se excluyeron pacientes que hayan recibido
tratamientos con Cirugia pélvica y/o Quimioterapia y pacientes que tuvieran otras

neoplasias excepto cancer Basocelular
5.3 GRUPO DE ESTUDIO

Pacientes con cancer de cervix estados | B, lIA, Il B, lll Ay lll B, tratadas s6lo con

Radioterapia entre Enero de 1995 a Enero de 1997, 301 pacientes
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5.4 METODOS E INSTRUMENTOS PARA LA RECOLECCION DE LOS DATOS

1. Revision de historias clinicas
2. Formulario disefiado para tales fines segun parémetros y guias dictados por los
PSC.

3. Rango de seguimiento de 18 a 36 meses

5.5 PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

Una vez recolectados los datos, se tabularon y se analizaron; se hizo el analisis
toda la informacion de acuerdo al estado clinico estableciéndose (Il B Y Il B)
Posteriormente se introdujeron variables indicadoras para todas las variables
iniciales. Se utilizaron tablas de contingencia, promedios, rangos porcentaje, y

pruebas de significancia estadistica.

Para el analisis multivariante, se hizo regresion multiple, logistica y analisis de Cox.
Finalmente se establecié la sobrevida global actuarial, y el periodo libra de
enfermedad para esto se utilizo el analisis de Kaplam Meier.

El nivel de significancia usado fue P= 0,05, intervalos de confianza del 95 %. El

paquete estadistico utilizado fue el SPSS 7.5.
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6. VARIABLES DE ESTUDIO

1.Edad: Anos cumplidos al momento del diagnostico.

2. IK : Al momento de valorarse por primera vez en la consulta de Ginecologia

y/o radioterapia ver anexo 1

3. Nivel de Hemoglobina : Valor encontrado en el cuadro hematico al momento

de iniciar el tratamiento.

4. Estado Clinico : Clasificado por la consulta de Ginecologia consulta de
Radioterapia segun la Figo 1995. Ver anexo 2

Estados IB

Estado Il A

Estado IIB

Estado Il A

Estado Il B

5. Tamano tumoral: Determinado por la evaluaciéon clinica de la consulta de

Ginecologia o Imagenes ( ecografia , tomografia o resonancia magnética, medido

en centimetros

6. Compromiso de parametrios:

Unilateral

Bilateral
7.Simulacién de teleterapia : Si No.
8.Simulaciéon Braquiterapia : Si No
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9. Radioterapia Externa :
a: Fraccionamiento diario:
180-200 cGy
200 cGy
mas de 200 cGy
b: Numero de campos dia
Dos

cuatro

10.Duracién de teleterapia:

Fecha de inicio: D. M... A....
Fecha de termino: D.... M....A.....

Dosis: Dosis total por teleterapiaala pelvis ........................

11. Braquiterapia de Baja Tasa:

duracion del tratamiento
Fecha deinicio DM A
~ Fechade terminoD M A |
Numero de aplicaciones:
una
Mas de una
dosis total por braquiterapia
12.Dosis paracentral total a la pelvis, (puntos A): Gy

13. Dosis total pélvica lateral Gy

14. Duracion total del tratamiento Teleterapia mas Braquiterapia :

15. Fecha de término del tratamiento: D.... M...... A...
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16. Respuesta:

a: Respuesta clinica completa : Desaparicion de todo lo que se conoce como
enfermedad comprobado por patologia alos 3 meses de terminado el tratamiento
con radioterapia

b: No-respuesta
A: Periodo libre de enfermedad: tiempo de estar en respuesta completa hasta la
. anicion de la  recidiva tumoral.

e: Sobrevida: La sobrevida global es un dato del tiempo desde el inicio del

tratamiento de radioterapia hasta la fecha de muerte.
F: fecha de recidiva: D.....M....... . -

17.RECAIDAS
I. Pélvica
a:Central
a 1. cervix, ’
a 2: Vagina
b:Limitada periférica:
b1: parametrio,
b2: mas del parametrio (sin compromiso 6seo)
c: Masiva periférica :

pélvis congelada( compromiso 6seo)

Il. Distante
sitio
18.Fecha de muerte: D....... M. . S
19. Fecha de ultimo control: D........ M. A..

20. Complicaciones: Se graduaran las complicaciones de acuerdo a la

Clasificacion y graduacion dictada por consenso de los grupos de Radioterapia

Oncologica Americana y Europea, ver anexos (3,4,5,6)
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Urdlogas: Grado 0
Grado |
Grado Il
Grado Il
Grado IV
Grado V

Intestinales y Rectales: Grado O
Grado |
Grado Il
Grado lil
Grado IV
Grado V

Vaginales : Grado O
Grado |
Grado |l
Grado llI

Grado IV

Grado V

20. Evaluaciones posterior a tratamiento Radioterapia: Fecha: D.. M.... A
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7. RESULTADOS

Se estudiaron 301 pacientes del Instituto Nacional De Cancerologia con
diagnostico de carcinoma escamocelular de cervix en estados IB al 1I1B del total de
estas pacientes el 96% (289) correspondia a estados 1IB y lIB. Por tal razén se
analizaron los resultados solamente estos dos grupos. En el  estado IIB se
encontraron 116 pacientes y en estado llIB 173 pacientes. Los datos fueron
analizados en formas separadas para cada grupo teniendo en cuenta el
comportamiento clinico y el tratamiento diferente para cada estado logramos ubicar

al 84% de las pacientes.

FACTORES PRE -TRATAMIENTO

Edad

Para el analisis de la edad, se dividieron en 3 grupos menores de 36 afios, 28
pacientes (9.6%), de 36 a 50 anos 110 pacientes(38%) y mayores de 50 afios,
151 pacientes(52%).-

En estado IIB, presentaron control local, las mujeres menores de 36 afios, 92%
(12 /13); de 36 a 50 afos (39 /46) 84% y mayor de 51 afos (55 /57) 96%.

En estado llIB control loccal en menores de 36 anos, (8 /15) 53%; de 36 a 50
anos (43 /64) 67% y en mayores de 51 afnos (73 / 94) 77,6%. EI mayor control
local se consiguié en el grupo de pacientes mayores de 50 anos, para ambos

estados clinicos con el 96% y 77,6%, respectivamente (tabla 1).

Se analiz6 la edad con las complicaciones, siendo mas frecuente en estado |IB y llI
B enmayor de 51 afios 68% (39/57 )y 59,5%( 56/94) . ( Tabla 1).
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La sobrevida acumulada fue menor a los 36 meses, en estado IIBy Ill B en el
grupo de menores de 36 afos, en estado IIB fue 57,8%, El periodo de
seguimiento fue de 3.7 a 35.7 meses con un promedio de 27 meses el IC del 95%
(19.83-34.87) y en estado llIB 17%. El periodo de seguimiento fue de 2.6 a 36.2
meses con un promedio de 20.68 meses, mediana limitada a 35.73 y un IC del
95% (14.01-27.35). ( Tabla 1 y grafico 1,2).

EL IK

El IK para el estado IIB se documento o en 62.9% (73 /116) y en estado llIB
67% ( 49/ 73) En ambos estados el IK fue mayor de 70 a excepcion de una
paciente en estado llIB que tenia IK menor de 70.

Presentaron control local en estado IIB 89%(65 / 73) y en estado llIB 72,3%
(80/111).

Las complicaciones, para estado |l B se presentaron en 67% ( 65/ 73) y para
estado Ill B fue 59% (67/ 112 pacientes). ( Tabla 1).

Hemoglobina

Los valores de hemoglobina se estratificaron en < de 12 gr./ dl y > de 12gr./ dl,
para estado IIB y lll B en los dos estratos, el control local promedio fue 91% vy
71% siendo este mayor para estado |IB (P= 0,06). ( Tabla 1).

Las complicaciones se presentaron con mas frecuencia, con hemoglobina mayor
de 12 en ambos estados clinicos 72% (48/66) y 58,5% (41/70) respectivamente.
(Tabla 1)

La sobrevida acumulada en estado Il B fue menor cuando la Hb gr./dl era < o
igual a 12 gr./dl a 36 meses fue 64,2 %; El periodo de seguimiento fue de 2.6 a
39.3 meses con un promedio de 29,41 y una mediana limitada a 35.30 meses y
un IC de 95% (25.42- 33.40). En estado Il B fue igual para los dos estratos, en
promedio fue del 42 %. El periodo de seguimiento de 2 a 41 meses con un
promedio de 28.07 meses, una mediana de 29,87 y un IC de 95% ( 23.98- 3625 ).
( Tabla 1y grafico 3,4).
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TABLA Nro.1 FACTORES PRE-TRATAMIENTO EN RELACION A LA RESPUESTA, COMPLICACIONES Y SOBREVIDA.
DISTRIBUCION PORCENTUAL I.N.C. ESE.

VARIABLE RESPUESTA COMPLICACIONES SOBREVIDA
__IIB | uB IIB B Il B e ]
N RC NR RC | NR S NO Sl NO 12 24 36 12 24 36
GRUPO DE _ SA | SA | SA | SA | SA | sA
EDAD < 36 13 | 923 | 76 15 53.0 | 470 | 462 | 53.8 | 40.0 | 60.0 [90.0 | 578 | 57.8 | 51.0 | 34.0 | 17.0
36 A50 46 | 847 | 152 | 64 67.0 | 33.0 | 674 | 326 | 484 | 510 [84.0| 73.0 | 73.0 | 83.0 | 56.0 | 30.0
> 50 afios 57 | 964 | 35 94 776 | 230 | 684 | 315 | 595 | 404 | 93.0| 86.0 | 71.0 | 85.0 | 640 | 27.0
TOTAL 116 173
IK< =70 0 0 0 1 100.0 0 0 0 100 0 0 0 0 0 0 0
> 70 73 | 890 | 110 | 111 [ 723 | 276 | 670 | 328 | 59.0 | 41.0 0 0 0 0 0 0
TOTAL 73 112 '
HB < =12 50 | 900 | 10.0 | 103 [ 737 | 26.2 | 56.0 | 440 | 504 | 495 [84.0| 640 | 642 | 86.0 | 60.0 | 430
>12 66 | 924 | 76 70 685 | 31.0 | 730 | 270 | 585 | 414 [93.0] 87.0 | 785 | 86.5 | 629 | 413
TOTAL 116 173
Tamafio Tumoral
<=5 78 | 960 | 40 59 796 | 303 | 692 | 377 | 710 | 49.0 [ 940 | 820 | 730 | 89.0 | 719 | 580
>5 38 | 815 | 184 | 114 | 675 | 324 | 580 [ 420 | 450 | 550 |79.0| 70.0 | 70.0 | 78.0 | 55.0 | 320
TOTAL 116 173
Param. Unilateral | 60 | 95.0 | 5.0 7 857 | 142 | 683 | 316 | 710 | 29.0 | 920 | 810 | 720 | 83.0 | 62.0 | 620
Bilateral 56 | 875 | 125 | 166 | 710 | 290 [ 625 | 375 | 53.0 | 470 |[86.0| 750 | 75.0 | 84.0 | 60.0 | 33.0
TOTAL 116 173

SA = SOBREVIDA ACUMULADA
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TABLA Nro. 2 FACTORES DE TRATAMIENTO EN RELACION A LA RESPUESTA, COMPLICACIONES Y SOBREVIDA.

DISTRIBUCION PORCENTUAL I.N.C. ESE.

VARIABLE RESPUESTA COMPLICACIONES SOBREVIDA
B 1 B B B B n B
N RC NR N RC NR sl NO Sl NO 12 24 36 12 24 36
Sim. Teleterapia
SI 64 953 | 46 102 725 274 | 656 | 343 | 519 481 | 910| 770 | 71.0 | 87.0 | 650 | 350
NO 52 816 | 13.4 71 70.5 295 | 653 | 346 | 56.3 436 | 840 790 | 73.0 | 78.0 | 56.0 | 23.0
TOTAL 116 116
OPORTUNIDAD
< =9 semanas 12 | 100.0 0 8 87.5 125 | 666 | 33.4 | 375 625 | 90.0| 900 | 900 | 750 | 750 | 750
> de 9semanas | 104 | 90.3 | 9.7 165 70.9 29.1 653 | 347 | 545 455 | 890 | 770 | 700 | 840 | 61.0 | 320
TOTAL 116 173
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Tamarno tumoral

Se analizo el tamano tumoral y se agrupo en tumores menores de 5 cm vy
mayores de 5 cm. El control local fue mejor en las pacientes que tenian tumores
menores o iguales de 5 cm. Presentaron control local estado 1IB en 96% (75/78)
estadisticamente significativo (P=0,09).Para estado clinico 1lIB 79,6%( 47/59); En
estado Il B las pacientes con tumores menores de 5 cm presentaron mas
complicaciones 69,2% (54/ 78) datos sin diferencia significativa. Para estado
clinico llIB complicaciones 71% (42/59), datos estadisticamente significativo
(P=0,001). ( Tabla 1)

La sobrevida acumulada para ambos estados clinicos fue mayor cuando el
volumen tumoral era menor de 5 cm. En estado IIB fue a 36 meses 73%. El
periodo de seguimiento fue 2.6 a 39.37 meses con un promedio de 34.16 meses y
una mediana limitada a 39,37 con un IC de 95 % (31.63-36.69). Para el estado IIIB
fue de 58% El periodo de seguimiento fue 3 a 41 meses 58% con un promedio de
30.06 meses y una mediana 37,50 con un IC de 95 % (27.02-33.10). Cabe anotar

que a los 41 meses para el estado IlIB era de 0%. (gréfico 5,6)

Compromiso de parametrios

Se analizo teniendo en cuenta si el compromiso parametrial, era unilateral o
bilateral encontrando mejor control local cuando el compromiso era unilateral para
ambos estados clinicos en estado Il B fue del 95%( 57/60) Para estado Il B 85,7%

(6/7) datos sin significancia estadistica .

Si el compromiso parametrial fue unilateral las complicaciones se presentaron con
mas frecuencia en ambos estados clinicos; En estado IIB 68.3% (41/ 60) y en
estado clinico llIB las complicaciones se presentaron en 71%(5/ 7) ambos datos sin

significancia estadistica. ( Tabla 1)
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En estado IIB la sobrevida acumulada a 36 meses fue 72% en promedio para
ambos compromisos parametriales ; Con un periodo de seguimiento de 2 a 39.37
meses con un promedio de 33.39 meses y una mediana limitada 39,37 un IC del
95% ( 31.02-36,76 ).Para estado clinico IlIB fue mayor la sobrevida con
compromiso parametrial unilateral 62% a los 36 meses con un periodo de
seguimiento de 6 a 26.8 meses con un promedio de 23.94 meses y una mediana
limitada 26.80 el IC fue del 95% (20.74-27.14) ( tabla 1 ,gréafico 7 ,8).
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FACTORES DEL TRATAMIENTO

Simulacién de Teleterapia

Se analizo la simulacién de teleterapia, recibiendo simulacion en estado lIB 64 de
116 pacientes (55%) y en estado |lIB 102 de 173 (58%).

El control local en las pacientes simuladas en estado Il B fue del 95,3% (61/
64) pacientes (P=0,09).y en estado clinico Il B el control local fue similar en
ambos grupos en promedio 71% (tabla 2)

Para estado IIB y IlIB presentaron complicaciones en forma similar ambos grupos
analizados en promedio 656% y 54% respectivamente. Ambos datos sin

significancia estadistica. (tabla 2)

La simulaciéon de la teletérapia se analizo con la sobrevida encontrando en estado
IIB para las pacientes simuladas a 36 meses 71% discretamente mejor que las no
simuladas. E| periodo de seguimiento fue 2.6 a 39.3 meses con un promedio de
33.14 meseé con un IC de 95 % (30.04-36.24) (tabla 2, gréfico 9, 10).

Para estado clinico 1lIB se encontré una sobrevida total en las pacientes simuladas
y no sirﬁuladas de teleterapia a 36 meses 35%y 46%. El periodo de seguimiento
fue de 2 a 39 meses, con un promedio de 28.04 meses, Yy mediqna 29.87 con un
IC de 95% (25.70 -34.03)( tabla 2, grafico 9,10).
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Simulacion de Braquiteiapia

Con respecto a la simulacion de braquiteiapia se encontro en estado |l B
simulacién solo para (14% (17/ 116) y para el estado Il B el 13,2% (23/173).
Presentaron control local en estado lIB y ill B fue similar en ambos grupos
analizados en promedio 89,5% y 70,7% respectivamente. De las pacientes
simuladas de braquiterapia para estado IIB  presentaron la frecuencia de
complicaciones en forma similar en promedio 65%. Para estado llIB las pacienies
con simulacién de braquiterapia presentaron discretamente mas complicaciones
14 de 23 pacientes (60.8%) estos datos sin significancia estadistica. ( tabla 3)

De las pacientes simuladas en braquiterapia para estado clinico |1B la dosis total a
organos criticos fue : en vejiga, la minima fue 47 Gy y la maxima 114 Gy en
promedio 60 Gy. La dosis minima en recto fue 45 Gy y la maxima 93 Gy con un
promedio de 60 Gy sin embargo el 95% (38/40) de las pacientes tuvieron dosis
mayores de 70 Gy para vejiga y recto datos no mostrados .

La sobrevida no fue analizada para la simulacion de braquiterapia .

Fraccionamiento

El fraccionamiento fue evaluado dividiéndose en fraccionamientos de 180cGy dia
y 200 cGy dia. Para estado lIB presentaron mayor control local con
fraccionamiento de 200 cGy dia en 100% (12 de 12) sin embargo para estado lll B
presentaron mayor control local con fraccionamiento de 180 cGy dia, 72% (112 /
154) datos sin estadistica significativa. ( tabla3) En estado clinico 1B y B
presentaron mas complicaciones con fraccionamiento de 200 cGy, 83% (10 de

12);y 63% (12 / 19) pacientes respectivamente . ( tabla 3)



Numero de campos por dia

El nimero de campos por dia también fue analizado encontrando 4 campos al dia
y dos campos al dia. para estado Il B el 83 % recibio 4 campos al dia, y para
estado llIB (88%)

El control local para estado clinico |l By llIB con ambas técnicas fue en promedio
92% y 69% respectivamente . ( tabla 3)

El nimero de campos por dia fue evaluado con las complicaciones, para estado
IIB y Ill B las pacientes tratadas con 4 campos presentaron mas complicaciones en
67% (65/ 97) y 55.2%(84/ 152) respectivamente ambos estadisticas sin diferencia
significativa. Se analizo con la sobrevida encontrando mayor sobrevida en ambos
estados clinicos con tecnica de 4 campos que técnicas de 2 campos. Este ultimo

dato no mostrado. ( tabla 3).
Aplicaciones Intracavitarias

El nimero de aplicaciones intracavitarias también fue evaluado en una o mas de
una .Para estado Il B recibieron una aplicacion 93,9%(119/116) y mas de una
aplicacién 6% (7 / 116). Para estado Ill B 95.9% (166/ 173) y mas de una
aplicacion 4,1%(7 1173). |

El control local para el estado IIB para lo s dos tipos de aplicaciones fue en
promedio 88,7% ( 100/ 109) lo cual no fue estadisticamente significante. Sin
embargo el control local para estado IlIB se presento en el 100% (7/ 7) con mas
de una aplicacion es (P=0,09). (tabla 3)

Las complicaciones fueron mas frecuentes en estado IIB, con una aplicacion
66.9% (73/ 109) y en estado IlIB se encontrd6 mas complicaciones con mas de
una aplicacion 85.7% (6/7) ( tabla 3)
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Dosis Paracentral

La dosis paracentral minima fue 58 Gy y la maxima 10.6 Gy con una media de 88
Gy. La dosis fue evaluada a nivel paracentral y a nivel pélvica lateral. La dosis
paracentral se agrupo en 3 grupos , menor de 60Gy, de 60 a85 Gy y mas de 85
Gy encontrando para estado IIB control local en el 100% (2/2) con menos de 60
Gy, y en el 90,5% en promedio para dosis mayores. Para estado Ill B
presentaron control local en forma similar el 73% en promedio con los tres grupos
de dosis .( tabla 3).

En estado IIB con menos de 60 Gy; no hubo complicaciones; de 60 a 85 Gy
presentaron complicaciones 44 de 62 pacientes (70.9%) y con mas de 85 Gy en 32
de 52 pacientes (61.5%) (p= 0.08). Para estado IlIB con dosis menores de 60 Gy
presentaron complicaciones 1 de 4 pacientes (25%); con dosis mayores fue similar
en promedio 54,9%. ( tabla 3)

La dosis pélvica lateral

La dosis pélvica lateral minima fue 55 Gy y maxima 76 Gy con una media de 64

Gy. La dosis pélvica lateral se agrupo de 50 a 64 Gy y mayor de 64 Gy.

En estado Il By Il B el control local fue mayor con dosis de 50 a 64 Gy 96% (53/
65) ( P=0,06)y 88.2%(30/34) estadisticamente significativo (P=0,01).

Las complicaciones se presentaron con mas frecuencia con dosis de 50 a 64 Gy

para ambos estados clinicos; estado IIB de tuvieron complicaciones 71% (39/ 55) y
58,8%(20/34) ( tabla 3)
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TABLA NRO. 3 FACTORES DE TRATAMIENTO EN RELACION A LA

RESPUESTA Y COMPLICACIONES. I.N.C. ESE.

VARIABLE RESPUESTA COMPLICACIONES
B | B IIB B
N RC NR N RC NR Sl NO 8l NO
Sim. Braquiterapia
Sl 17 88,0 12,0 23 69.5 30.4 64.7 35,3 60.8 39.2
NO 99 91,0 9,0 150 72,0 28,0 65.6 34.4 52.6 47 4
TOTAL 116 173
Fraccionamiento
180 cGy 104 90,0 10,0 154 72,0 28,0 63,0 37,0 52,0 480
200 cGy 12 100,0 0,0 19 63,0 37,0 83,0 17,0 63,0 37,0
TOTAL 116 173
Campos/dia
4 97 90,0 10,0 152 72.3 276 67,0 32.9 55.2 447
2 19 94.7 5.2 21 66,0 34,0 57.8 421 428 of 2
TOTAL 116 173
Num. de Aplicaciones
1 109 9.7 82,0 166 70.5 29.5 66.9 33.1 52.4 476
Méas de 1 7 85.7 14.3 7 100,0 0,0 42.8 o7 2 85.7 14.3
TOTAL 116 173
Dosis Paracentral Gy
<60 2 100,0 0,0 4 75,0 15,0 0,0 100,0 25,0 75,0
60 a 85 62 91,0 9,0 106 68,0 32,0 70.9 29.1 52.8 47.2
> 85 52 90,0 10,0 63 76,0 24,0 61.5 38.5 57,0 43,0
TOTAL 116 173
Dosis Lateral
50 a 64 Gy 55 96,0 40 34 88.2 2.0 71,0 29,0 58.8 41.2
> 64 Gy 61 86.8 31,0 139 67.6 324 61,0 39,0 52.5 47.5
TOTAL 116 173
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Continuidad del tratamiento

Le llamamos continuidad, a la duracion total del tratamiento y se agrupo en
menos o igual a 9 semanas y mayor de 9 semanas.

La duracion total del tratamiento tuvo un minimo de 7.8 semanas y un maximo de
37.8 semanas con una media de 17.2 semanas. La oportunidad se relaciono con el
control local, las complicaciones y la sobrevida. Para estado IIB solo 10%(12/116)
duraron menos o igual de 9 semanas y tuvieron control local 100% (12/ 12 ), las
que duraron mas de 9 semanas presentaron control local 90% (94/ 104).

Para estado IlIB las pacientes que duraron menos o igual a 9 semanas tuvieron
control local en 87.5%(7/8) y las que duraron mas de 9 semanas 70.9%(117/ 165)

datos sin diferencia significativa.(tabla 2)

Las complicaciones en estado IIB, fue similar en ambos periodos de tiempo con
un promedio de 65,9%sin embargo para estado Il B presentaron menos
complicaciones las que duraron menos de 9 semanas presentaron menos
complicaciones 37.5% (3/8) con mas de 9 semanas 54.5% (90/165) estos datos

sin estadistica significativa. (tabla 2)

L a sobrevida acumulada a 36 meses para estado |IB con menos o igual a 9
semanas fue del 90%, y 70%si fue mas de 9 semanas; el rango de seguimiento
fue de 1.73 a 35.73 con un promedio de 32.79 y una mediana limitada 35.73 con
un intervalo de confianza de (27.29-38.29). y para el segundo periodo de
seguimiento fue 2.6 a 39.3 meses con un promedio de 33.02 meses y una
mediana limitada a 39,37 con un IC de 95 % (30.64-35.40) (tabla 2, grafico11, 12).

Para estado 1lIB con duraciéon menor o igual a 9 semanas la sobrevida acumulada
36 meses. fue del 75% y si duro mas de 9 semanas fue 32%. El periodo de
seguimiento fue 0.07 a 35.2 meses con un promedio de 30.4 meses y una
mediana limitada a 35,20 con un IC de 95 % (22.25 38.55 ).y para el segundo
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grupo el periodo de seguimiento fue 2.6 a 41.13 meses con un promedio de 27.93
meses una mediana de 29,87 con un IC de 95 % (25.53 -34.21). (grafico 11,12)

El estado actual se analizo con la duracion del tratamiento, para estado 1IB si el
tiempo duro menos o igual a 9 semanas: estaban sin enfermedad 8 pacientes
(66%); perdidos 3 pacientes (25%); muerto 1 paciente (8%).

Si el tratamiento duro mas de 9 semanas: sin enfermedad estaban 57 pacientes
(54.8%); con enfermedad 8 pacientes (7.6%); perdidos 18 pacientes (17%) y
muertos 21 pacientes (20%).

Para estado IlIB si el tratamiento duro menos o igual a 9 semanas: estan sin
enfermedad 3 pacientes (37.5%);perdidos 4 pacientes (50%) y muerto 1 pacientes
(12.5%). Si el tratamiento duro mas de 9 semanas: estaban sin enfermedad 65
pacientes (39.3%);con enfermedad 12 pacientes (7.2%); perdidos 22 pacientes
(13.3%) y muertos 66 pacientes (40%) todos los datos sin significancia estadistica.
(tabla 9).
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MORBILIDAD

Para estado |IB la frecuencia de complicaciones urologicas se presentaron en 19
de 116 pacientes (16.4%), encontrandose en grado | en el 12% y grado 2 en el
4.3%.

La frecuencia de complicaciones de recto e intestino se presento en 31 de 116
pacientes (26.7%), de las cuales grado | 8 pacientes (6.9%); las grado Il 20
pacientes (17.2%) grado lll tres pacientes (2.6%).

La frecuencia de complicaciones vaginales fue en 51 de 116 pacientes (44%);
presentaron grado | 48 pacientes (41.4%); grado Il dos pacientes (1.7%) y grado |ll
una paciente (0.9%).Las complicaciones a nivel de piel fueron sobre portadas y se
encontraron solo en 2 de 116 pacientes (1.7%) siendo estas grado Il.

Para estado IlIB se encontré que la frecuencia de complicaciones urologicas fue en
25 de 173 pacientes, correspondiendo al 14.5% y los grados se dividieron en grado
| 13 pacientes con el 7.5%; grado Il 9 pacientes con el 5.2% grado Il tres
pacientes con el 1.7%.

La frecuencia para complicaciones intestinales y rectales fue en 35 de 173
pacientes (20.2%); los grados en que se presentaron fueron grado | 8 pacientes
(46%) grado Il 25 pacientes (14.5%) grado Il en 2 pacientes (1.2%).

La frecuencia de complicaciones vaginales fue en 70 de 173 pacientes (40.5%) y
los grados fueron: grado | 56 de 173 pacientes (32.4%); grado Il 10 pacientes
(5.8%) y grado Ill 4 pacientes (2.3%) La frecuencia de complicaciones en piel

fueron en 2 de 173 pacientes (1.2%) ambas fueron grado Il ( tabla 7).

42



TABLA Nro.7 COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO Y SU GRADUACION PORCENTUAL I.N.C. ESE.

1B i B
SITIO GRADO GRADO
| I 1 \Y; TOTAL I I 1l Y TOTAL
UROLOGICAS 12 4.3 - & 16.4 7.5 5.2 1.7 - 145
INTESTINALES Y

BEcTa e 6.9 17.2 2.6 . 26.7 4.6 14.5 1.9 £ 202
VAGINALES 415 1.7 0.9 - 44.0 32.4 58 2.3 . 405
PIEL e 1.7 K ] 1.7 : 1.2 : . 192

TOTAL 60.3% | 24.9% 35 - 445 26.7 52 -

AN




RECAIDAS

Se analizo las recaidas en estado IIB encontrando recaida en el 19,8% (23/ 116) y
en estado llIB las recaidas se presentaron en el 26% (45/ 173).

En estado IIB las recaidas pélvicas fueron en 12 Pacientes (10.3%) las recaidas
distantes 3 pacientes (2.6%) pélvicas y distantes 2 pacientes (1.7%). Sitio de
recaida desconocido 6 pacientes (5.2%). Para estado lll B las recaidas pélvicas fue
en 20 pacientes (11.6%), las distantes 11 pacientes (6%) pélvicas y distantes 5

pacientes (2,9%) y sitio desconocido 9 pacientes (5,2%).

Dentro de las recaidas pélvicas en estado IIB, fueron centrales 3 pacientes (2.6%)
limitada periférica 6 pacientes (5,.2%) y las masivas periférica 5 pacientes (4,3%) y
Para estado llIB las recaidas pélvicas fueron en 25 pacientes, las centrales fueron
en 6 pacientes (3,4%) limitada periférica 5 pacientes (2.9%) y la masiva periférica
14 pacientes (8.1%).

Recaidas Distante:

El sitio de recaida distante se presenta en estado IIB en 4,3% (3/ 116) de la
siguiente manera: 1 paciente en ganglio supraclavicular (0.9%) otra paciente lo hizo
a ganglios inguinales (0.9%), 2 pacientes recayeron en pulmén (1.7%) y una
paciente en otro sitio (0.9%).

Para estado IlIB se presentaron en el 9,2% (16/173); una paciente hizo sindrome
de compresién medular (0.6%) , 2 pacientes recayeron en ganglios paraadrticos
(1.2%), 2 pacientes recayeron en ganglios supraclaviculares (1.2%) 4 pacientes lo
hicieron a ganglios inguinales (2.3%), 2 pacientes .recayeron en piel (1.2%), 1
paciente recayoé en pulmén (0.6%) y dos pacientes a otros sitios (2.3%).

(tabla 8)
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Periodo libre de enfermedad

De las pacientes que recayeron la sobrevida para estado IIB fue de 1 a 27 meses
con una mediana de 9 meses. En los primeros 12 meses el PLE total fue solo del

28%, a los 24 meses solo el 14%y a los 27 meses todas habian fallecido
Para el estado IlIB el PLE fue de 1 a 21 meses, con una mediana de 14 meses. Al

primer afio el PLE fue del 53%, el 47% habian fallecido y antes de finalizar el

segundo afio todas las pacientes habian fallecido. (tabla 4)
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TABLA Nro. 4 COMPARACION PORCENTUAL DEL
PERIODO LIBRE DE RECAIDAS I.N.C. ESE.

TIEMPO EN MESES IIB B
12 MESES A 28 47
24 MESES 14 0

27 MESES 0 0
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"ABLA Nro. 8 COMPARACION PORCENTUAL DE LAS RECAIDAS
PELVICA Y DISTANTES LN.C. ESE.

—
TIPO LOCALIZACION Il B 19.8% Il B 26.0%
CENTRAL 26 29
LIMITADA
PELVICA PERIFERICA 2.2 25
MASIVA
PERIFERICA 49 e
TOTAL 10.3% 11.6%
GANGLIOS 1.8 4.8
PULMON 1.8 0.6
DISTANTE OSEO . 06
. PIEL - 1.2
OTROS 09 .
TOTAL 26 % 6.4%
PELVICA Y
DISTANTE 1.7 29
DESCONOCIDO
52 52
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SOBREVIDA

La sobrevida total fue analizada segun el estado clinico.

Para estado 1IB las sobrevida total a 12 meses era del 89% a los 24 meses (78%)
a los 36 meses (72%)con un periodo de seguimiento de 1.7 a 39 meses, con un
promedio de 33.24 meses con una mediana de 39,37 y un IC del 95% (30.97-
35.50).Para estado llIB las sobrevida total a 12 meses era del 82% a los 24 meses
(61%) a los 36 meses (33%) con un periodo de seguimiento de 2.6 a 41 meses
con un promedio de 28 meses con una mediana de 30,50 y un IC del 95% (25.94-
35.06). (tabla 5, gréafico 15).

Al evaluar el control local con la sobrevida se encontré para estado IIB que el
control local fue a los 12 meses del 92 %; a los 24 meses (83%) y a los 36
meses (78%) de los pacientes. Con un periodo de seguimiento de 2- 39 meses
con un promedio de 35,08 con una mediana de 39,7 y con intervalo de confianza
del 95% ( 33.02- 37.14 ). Para las pacientes que no tuvieron control local en
estado IIB la sobrevida a los doce meses fue del 50% a los 21 meses (15%) y a los
32 meses 0%. Con un periodo de seguimiento de 5- 32 meses con un promedio
de 14.95, con una mediana de 11,9 y con intervalo de confianza del 95% ( 7.87-
15,93).

Para el estado llIB el control local fue a los 12 meses del 96%,; a los 24 meses
(74%) y a los 36 meses (47%) Con un periodo de seguimiento de 2- 39 meses con
un promedio de 32,88 con una mediana de 37.5 y con intervalo de confianza del
95% ( 34.26- 40.74 ).De las pacientes que no respondieron la sobrevida total a 12
meses fue del 52%:; a 24 meses 21% y a 36 meses (0%) Con un periodo de
seguimiento de 2- 31 meses con un promedio de 15,33 con una mediana de 12.90
y con intervalo de confianza del 95% ( 8.70-.17.10 ). ( tabla 6, grafico 13, 14).
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TABLA Nro. 5 COMPARACION ENTRE LOS ESTADOS
CLINICOS COMPARACION PORCENTUAL
EN RELACION A LA SOBREVIDA I.N.C. ESE

'SOBREVIDA ACUMULADA B B
12 MESES 89 85
24 MESES 78 61
27 MESES s 33

TABLA Nro. 6 COMPARACION ENTRE LOS ESTADOS CLINICOS

RELACIONADOS A CONTROL LOCAL LN.C. ESE.

SOBREVIDA
VARIABLE i1 B B
: 12 24 36 12 24 36
Control Local
SI 92,0 85,0 780 | 940 74,0 69,0
NO 50,0 15,0 0,0 52,0 21,0 0,0

49




"ABLA Nro. 9 COMPARACION PORCENTUAL DEL ESTADO ACTUAL
SEGUN ESTADO CLINICO I.N.C. ESE.

B ilB
ESTADO ACTUAL FC % FC %
SIN ENFERMEDAD 65 56.0 68 39.3
CON ENFERMEDAD 8 6.9 12 6.9
PERDIDO 21 18.1 26 15.0
FALLECIDO 22 19.0 67 38.0
TOTAL 116 100% 173 100%
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8. DISCUSION

Se estudiaron 301 pacientes del Instituto Nacional de Cancerologia con diagnéstico
de carcinoma escamocelular de cervix en estados IB al IIB del total de estas
pacientes el 96% (289) correspondia a estados IIB y llIB. Por tal razén se
analizaron estos dos grupos En estado IIB se encontraron 116 pacientes y en
estado 1lIB 173 pacientes. Los datos fueron analizados en formas separadas para
cada grupo teniendo en cuenta el comportamiento clinico y el tratamiento diferente

para cada estado. Logramos ubicar al 84% de las pacientes ( 242/289)
Factores Pre — Tratamiento

Edad:

El control local como era de esperarse fue mayor en estado IIB (90.6%) que en
estado 1B (65.8%); observamos peor control local para las pacientes menores de
36 afios en estado |IB y Ill B que en los grupos de mayor edad ( p= 0,09).

El nimero de complicaciones fue mas frecuente en las pacientes mayores de 51

afios para ambos estados clinicos en estado 1B 68.4% y estado IlIB 59.5%.

Con respecto a las complicaciones, estuvo en desacuerdo con la literatura que
muestra mas complicaciones a menor edad en nuestro grupo muestra mas
complicaciones en las pacientes de mayor edad (2 ,16) (tabla No 1, Grafico 2)

Para los grupos de menos de 36 afios la sobrevida fue menor, en ambos estados
clinicos. Segun la literatura no se relaciona el control local ni la sobrevida con la
edad, sin embargo en nuestro grupo presento algunas diferencias; en estado IIB
58% comparado a los de mayor edad 71% en promedio, y en estado Il B 17%

comparado a los de mayor edad 28,5% en promedio.
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i indice Karnofsky

E! IK ¢n las pacientes en estado IIB se consigno solo 62.9% y en las pacientes
estado (B fue 64.7%; por lo que fue dificil cruzar algunas variables debido al
tamano de la muestra. No hubo datos significantes al relacionarlo con las

complicaciones tal como lo hacen en la literatura. (2,9,10,12) tabla 1

Hemoglobina

Al analizar la hemoglobina ( Hb) no hubo diferencia en el control local para ambos
grupos en los dos estados clinicos ; sin embargo , en desacuerdo con la literatura
, al comparar Hb mayor de 12gr/dl, con Hb menor de 12 gr./dl encontramos mas
complicaciones cuando son mayores los valores de Hb12 gr/dl ; en estado IIB
(73%vs56%%) y en estado llIB (58,5 vs 50,4%) (19).

En cuanto a la sobrevida vemos marcada disminucion de ella en pacientes en
estado 1IB con Hb menor de 12gr/dl comparada a Hb mayor de 12gr/dl (84 vs 93%)
datos de acuerdo con la literatura (1,19) (Grafico 52). Para estado IlIB esta

diferencia fue muy leve. Datos sin significahcia estadistica. tabla 1, Grafico4y 5.
Tamano Tumoral

Encontramos méyor control local con tumores menores de 5cm al comparario con
tumores mayores de 5cm en estado IIB (96% vs 81%) (p= 0,09) y en estado lliB
(79.6 vs 67.5%) datos acordes con la literatura (1,6,9,11,12,21,26).

Las complicaciones a diferencia de la literatura se encontraron con mas frecuencia

en tumores menores 5cm que en tumores mayores en estado 1B (69.2% vs 58%) y
en estado 1B (71vs 45%).
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La s brevida, como lo menciona la literatura, al igual que en nuestro grupo, las
p: cientes con tumores menores de 5 cm tuvieron mejor sobrevida que las
pacientes con tumores mayores de 5 cm en estado |IB y en estado IlIB. ( tabla 1

grafico6y 7).

Compromiso parametrial

El control local estuvo de acuerdo con la literatura el cual es mayor cuando el
compromiso de parametrios es unilateral que cuando es bilateral para estado [IB
(95% vs 87.5%) y para estado IlIB (85.7% vs 71%).

Para las complicaciones se presentaron mas cuando el compromiso es unilateral;
en estado 1IB (68.3% vs 62.5%) y en estado IlIB (71% vs 53%), Sabemos que la
enfermedad mas avanzada, da mas complicaciones , sin embargo en este grupo
vemos, que se presentaron mas complicaciones con compromiso uni'lateral que
cuando fue bilateral lo que no esta de acuerdo con la literatura (12,6,23).

la sobrevida para estado IIB y IlIB practicamente no hubo diferencia aunque se
inclina levemente a una mejor sobrevida cuando el compromiso es unilateral datos

de acuerdo a literatura (1,11,12,21) ( tabla 1 grafico 8 y 9)

Factores del Tratamiento

Simulacion de Teleterapia

Se realiza simulacion de teleterapia en estado 1IB, solamente al 55% de las
pacientes sin embargo, notamos que el control local de las pacientes simuladas fue
mejor que en las no simuladas (95.3% Vs 86.4%) (P =0.09) pero no es
estadisticamente significativo; datos que se correlacionan con la literatura (2,7,8)

En estado I1IB sé simularon el 58.7% y control local fue igual en ambos grupos. Las

complicaciones no mostraron diferencia en ambos grupos, lo cual estaria en

55



desacuerdo con la literatura y la sobrevida fue levemente mejor en las pacientes
simuladas en estado 1IB; no asi en estado llIB. Consideramos que aumenta la
probabilidad de respuesta completa en un 10% en las pacientes que se simulan (
tabla 2, grafico 10y 11).

Simulacién de Braquiterapia

Con respecto a la simulacion de braquiterapia tan solo se simularon en estado |I1B
el 14% (17 de 116 pacientes) y en estado IlIB 13.2% (23 de 173) por lo cual el
tamano de la muestra no es suficiente para comparar estas variables. En las
pacientes simuladas recibieron dosis mayores de 7000 cGy a érganos criticos
tanto a recto como vejiga, en el 95% de casos (38/40) .

No hubo diferencia en control local, ni en complicaciones en ambos grupos, en
desacuerdo con la literatura en que mencionan mayor control local y menos

complicaciones en las pacientes que se simulan (7, 23).( tabla 3)

Fraccionamiento

No encontramos diferencia en cuanto al control local para ambos estados clinicos
sin embargo para las complicaciones, estas se presentaron con mas frecuencia
para fraccionamientos de 200 cGy que con 180 cGy en estado IIB (83% vs 63%)
aumentan hasta en un 20% vy en estado |lIB aumentan en un 10% (63% vs 52%)
acordes con la literatura que a mayor fraccionamiento mas complicaciones
(2,3,6,9,10) (tabla 3)

Namero de campos por dia
En los dos estados clinicos IIB y llIB, el uso de 4 campos al dia 83% y 88%

respectivamente, En el control local no presentaron diferencias sin embargo para

las complicaciones en desacuerdo a lo informado en la literatura, con técnica de
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4 campos fue mayor él numero de complicaciones que con técnica de 2 campos
estado 1IB 67% (65/ 97) y 57% (11/ 19) respectivamente. En estado llIB 55.2 %
(84/ 152) y 42.8 % (9/21) respectivamente. Se analiz6 con la sobrevida
encontrando que fue mejor cuando se uso técnica de cuatro campos que el uso de

dos campos, datos no mostrados. (2 y 25) (tabla 3).

Numero de aplicaciones intracavitarias

Encontramos que solo el 6%; (7 / 116) tuvieron méas de una aplicacion en estado
IIBy (7/173) el 4.1% en estado IlIB ;lo cual nos da una muestra muy pequena que
no nos permite comparar con otras variables , sin embargo en estado 1B el 100%
de las pacientes que recibieron mas de una aplicacion presentaron control local
comparadas con el 70.5% que recibieron solo una aplicacion (p=0,09) aunque no
es estadisticamente significativo, los datos son de acuerdo ala literatura . Sin
embargo en estado IIB no tenemos las mismas cifras para una y mas de una
aplicacién (91.7% vs 85.7% respectivamente) datos que no concuerdan con la
literatura (9,10 ,12).( tabla No 3)

Dosis paracentral

En cuanto a la dosis paracentral el control local fue casi idéntico en ambos
estados clinicos, sin embargo las complicaciones se presentaron mas, con dosis
mayores de 60 Gy que con dosis menores lo cual esta de acuerdo a la literatura
(1).( tabla 3)

Dosis pélvica lateral

El control local para ambos estados clinicos fue mejor con dosis de 50 a 64 Gy que

con dosis mayores lo cual no justificaria dar dosis mayores para lograr este

objetivo datos significativo (P=0,01).
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Las complicaciones en ambos grupos fueron similares para ambos estados
Clinicos lo cual no esta de acuerdo a lo informado en la literatura (23) que

refieren que dosis mayores dan mas complicaciones.( tabla No 3)

Continuidad del tratamiento

De acuerdo a la literatura (3, 6, 10, 17, 23, 26, 29 y 33) tanto el control local en
estado clinico 1IB y IlIB fue mejor para un tiempo de tratamiento menor o igual de
9 semanas (100% vs 90.3%) y en estado llIB (87.5% vs 70.9%). No hubo
diferencias en las complicaciones en estado IIB fue igual en ambos periodos de
tiempo, pero en estado IlIB eran mayores cuando el tratamiento duro mas de 9
semanas (54.5% vs 37.5%) lo cual esta de acuerdo con la literatura.

La sobrevida global en estado IIB y llIB a 36 meses fue mejor con menos de 9
semanas (90% vs 70%) en estado 1lIB (75% vs 32%) lo cual esta de acuerdo a lo
informado en la literatura.

Al realizar analisis multivariado y andlisis de regresion de Cox vemos una
probabilidad doble de morir cuando la oportunidad del tratamiento dura mas de 9

-semanas. ( tabla 2 y gréafico 12, 13).

Recaidas

Como es de suponer las recaidas se presentaron mas en estado IlIB que en IIB .
En estado IIB  19.8% (23/ 116) y |lIB 26% (47/173) respectivamente y de estas la
mas frecuente fueron las pélvicas, asi similar a lo informado en la literatura que
muestra un 16%-40% de recaida.

Las distantes se presentaron en 4,3% y 9,3% respectivamente para ambos
estados clinicos. Por debajo de lo o informado en la literatura que muestra un
20% de recaida (3, 33, 34, 37).
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Para estado Il y IlIB las recaidas se presentaron mas en la localizacion masiva
periferica,4,3% ( 3/5 ) y 8.1% (14/116) lo cual limita las posibilidades de otra
modalidad de tratamiento. ( 34)

De las recaidas a distancia en estado IIB y Il B lo mas frecuente fue a ganglios
linfaticos, pulmén, piel y 6seo.

De estas pacientes con recaida en estado Il B el 70% fallecié en el primer afio, y
100% a los 27 meses. En estado llIB, al primer afio habian fallecido el 47% y
antes de finalizar el segundo afio el 100% de las pacientes.

(tabla 8)

Morbilidad

Las complicaciones mas frecuentes en orden decreciente fueron las vaginales
con el 40.5% en promedio; las complicaciones intestinales-rectales en promedio
23,3% y las complicaciones urolégicas presentandose en el 16.4%; siendo en
frecuencia las 2 primeras complicaciones similares a lo informado en la literatura,
las urologicas se presentaron en nuestro gri:po con mayor indice que el informado
en la literatura. La mayoria de las complicaciones de acuerdo a la literatura
fueron grado | enun60,3% en estadollB y 44,5% estado Ill B
(2,6,7,10,12,23) ( tabla 7)

Las complicaciones vaginales se presentaron con mayor frecuencia
correspondiente a estenosis vaginal en mas de 2/3 de su longitud normal, en
ambos estados clinicos en un 40,5% grado | fueron el 32.4% , grado Il 5.8% y
grado Il 2.3%.

La segunda complicaciéon en frecuencia para los dos estados clinicos fueron las
complicaciones intestinales y rectales. Correspondiente a proctitis actinica. .En
estado IIB y llIB la mayoria eran Grado Il 17.2% y 14.5% respectivamente |,

seguidas del grado | 6.9% y 4.3% respectivamente y grado Ill solo 2,6% y 1,2 %
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respectivamente. Segun la literatura las complicaciones intestinales y rectales se
presentan en el 16 %; en otros estudios muestran las complicaciones rectales en
1% por ano.

La tercera complicacion mas frecuente fueron las complicaciones urologicas que
correspondian a cistitis actinica, siendo las mas frecuentes grado | (12%) y Grado
Il (4.3%) solo hubo grado Ill en estado IIB con el 1,7% Segun la literatura las
complicaciones urologicas se presentan en el 6%,. en otros estudios se presentan
las complicaciones, urologicas en 0,7% por afno ( 2,6,7,10,12,23)

Las complicaciones de piel fueron sub - reportadas en solo 1.7% de casos para
estado lIIBy 1,2% para el llIB. ( tabla No 7)

Sobrevida Global

La sobrevida global en estado IIB, a 36 meses fue del 72% comparado al 68% a
5 afios y 62% a 10 afos de seguimiento (37) En estado |lIB la sobrevida fue 36
meses 33% comparado a la literatura que es de 47% a 5 anos y 40% a 10 afos
(9, 28,33, 37) cabe anotar que a los 41 meses la sobrevida era de 0. (grafico
15). 4
Para estado |IB la sobrevida acumulada para los que tuvieron control local a 36
meses fue del 78%, comparado con la literatura que es de 73% -75% a cinco afos
(17) En estado Il B fue de 69% a 36 meses, comparado a los datos de la
literatura que es de 69% a 5 anos.(9) ( tabla 5, 6.1, 6.2,9 y gréfico 1,14, ) De las
pacientes que no tuvieron control local, en ambos estados clinicos, las muertes se
produjeron en un afio en el 50% y a los 32 meses todas las pacientes habian

fallecido.
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9. CONCLUSIONES

1 El control local y la sobrevida es menor en pacientes menores de 36 afnos.

N

4.

. La hemoglobina es factor determinante en la sobrevida del paciente.

A menor tamafo tumoral y el compromiso parametrial unilateral hay mayor
control local y sobrevida.

La simulacién de teleterapia para estado 1IB, es un factor positivo en el control
local y sobrevida no asi para estado IlIB.

El control local se logro con una dosis a nivel pélvico lateral entre 50-64cQGy.

La continuidad del tratamiento menor de 9 semanas influye positivamente en el
control local y la sobrevida.

Las complicaciones se asocian con mas frecuencia a mayor edad, valores de
hemoglobina mayor de 12 gr./dl, tumores menores de 5 cm, compromiso
unilateral de parametrios, 4 campos al dia, dosis mayores de 60 Gy a nivel
paracentral y mejor sobrevida. ‘

El control local y la sobrevida es mucho menor a la reportada por la literatura

en el mismo periodo de tiempo.

13. Las pacientes que no responden al tratamiento o las que recaen del 50%-70%

de ellas fallecieron al primer afio del tratamiento y el 100% entre los 27-32 meses.

14. La calidad del tratamiento determina el pronostico del resultado final.
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10. RECOMENDACIONES

Continuar con este trabajo de investigacion para obtener una muestra
Significativa representativa

El Indice karnofsky debe ser consignado en la historia clinica.

Hacer los cambios necesario para que la demora de la ejecucion de los
tratamientos no afecte negativamente los resultados de estos.

Hacer mas efectivo las orientaciones del ICRU 38 con respecto a la dosis
tolerables en 6rganos criticos.

Evaluar los parametros que implican la continuidad y las técnicas de terapia
eficaz para obtener mejores resultados.

Tomar medidas para evitar en la mayor forma posible la estenosis vaginal ya
sea con el uso de tampones vaginales, y/o la continuidad de las relaciones
sexuales.

Implementar estrategias que mejoren el seguimiento de las pacientes tratadas
en el INC.
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Anexo 1

Estado Funcional de Karnosfki

100 Normal no hay sintomas de enfermedad.

90 Capaz de realizar la actividad normal signos y sintomas menores de
enfermedad.

80 Actividad normal con esfuerzo algunos sintomas o signos de |la enfermedad.

70 Cuida de si mismo pero es incapaz de realizar la actividad normal o un trabajo
activo.

60 Precisa ayuda ocasional pero pude cubrir la mayoria de sus necesidades
personales.

50 Necesita ayuda considerable y frecuentemente; asistencia medica.

40 Discapacitada; esta indicada la hospitalizaciéon aunque la muerte no es
inminente.

20 Muy grave la hospitalizacion es necesaria.

10 Moribundo el proceso mortal evoluciona.

Muerto
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Anexo 2
Clasificacion De Estados Clinicos

Estado 0: Carcinoma In Situ, Carcinoma intraepitelial
Estado | : El carcinoma esta estrechamente confinado al cervix, la extension al
cuerpo no debe ser considerado.
Estado | A: Cancer invasivo identificado solo macroscopicamente, todas las
lesiones microscépicas, aun con invasion superficial son estados | B.
Estado | A 1 :Invasion al estroma no > de 3mm y un extensiéon no > de 7mm.
Estado | A 2 :Invasién al estroma > de 3mm y no > de 7 mm de extension.
Estado IB : Lesiones clinicas confinadas al cervix; mayores que | A 2.

Estado | B 1: Lesiones clinicas > de 4 cm

Estado | B 2: Lesiones clinicas > de 4 cm.
Estado Il: El carcinoma de cervix va mas alla del cervix Pero esta dentro de la
pared pélvica.
Estado Il A :No hay compromiso parametrial.

Estado IIB :Evidente compromiso parametrial.

Estado Il El carcinoma se ha extendido dentro de la pared pélvica el tumor
compromete el 1/3 inferior de la vagina, causa hidronefrosis, compromete hasta la
pared pélvica.

Estado Il A: no hay extension hasta la pared pélvica pero si compromete el
1/3 inferior de vagina.

Estado IlIB: Extensién hasta la pared pélvica; y / o causa hidronefrosis.
Estado IV: El carcinoma se extiende hasta la pelvis verdadera o compromete
clinicamente la mucosa de vejiga y recto.

Estado IV A :Diseminacién a 6rganos adyacentes.

Estado IV B: Diseminacién a érganos distantes.
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Anexo 3

INTESTINO Y RECTO

i SOMA Grado 1 Grado 2 i Gradd 3 Grado 4

| Deposicion: frecuencia 2 - 4 por dia Pérdida 5-8 pu: aia > 8 pordia Diarrea refractada

' Consistencia Grande Minima Oscura, liquida, mucosa Refractario

’ Dolor Minimo Intermitente, tolerable Persistente, intenso No deposicion en 10 dias
, Constipacion 3 - 4 veces por semana Sdlo 2 veces por semana Una por semana Refractana

' Pérdida de mucosidad ocasional Intermitente Persistente Refractarnia

Control esfinter oc;asional Intermitente Persistente

' Objetivos

. Melena/hemorragia

' Estrechez
. Perdida de peso

I Ulceracion

Oculta, ocasional

I

> 2 diametro normal,
dilatacion.

> 5%-10%

Superficial < 1 cm-

Intermitente con Hb normal
1 - £ diametro normal con
dilatacion.

10-20 %

Superficial > 1 cm*

Persistente, 10 a 20% de
disminucion de Hb

< 3 de lo normal.
>20-30%

Ulcera profunda.

Refractana > 20% de Hp
sangre franca

Obstruccion completa.
>30%

Fistula, perforacion.

" [Manejo

| Dolor

Deposicion frecuencia y

Ocasional, no narcotico

Modificacion de la dieta

Regular, no narcotico

Regular, no narcético

Regular narcotico

Regular narcotico

] Intervencion quirurgica.

Intervencion quirurgica.

consistencia
Hemorragia Tx Hierro Transfusion ocasional Transfusion frecuente Intervencion quirurgica.

|
Ulcera Esteroides Esteroides por enema. Intervencion quirurgica. ‘
Anadlisis TAC, RM, Rx Manejo !
Bario i

Grado 0: No hay sintomas malignos.
Grado 5: Muerte por la complicacion.



Anexo 4

VEJIGA
Grado 1 | Grado 2 | Grado 3 | Grado 4
Subjetivo
Disuria Ocasional 0 minimo Intermitente o tolerable Persistente intenso Refractana
frecuencia 3 - 4 horas de intervalo 2 - 3 horas 1-2horas horario ,
Hematuria Ocasional Intermitente Persistente refractaria |
Incontinencia Menos de un episodio Episodios diarios Menos de dos por dia refractaria
semanal
Disminucion del chorro Semanal ocasional Intermitente Persistente pero Obstruccion completa ’
obstruccion incompleta [ |
Objetivo [
Hematuria Microscopica, Hb normal Intermitente, macroscopico Macroscopico persistente | Refractaria > 20% de ]
<10% de disminucion de 10 - 20 % de disminuciéon | disminucién de Hb |
Hb de Hb
Endoscopia Parches atroficos o Atrofia confiuente con Ulceracion dentro del Fistula o perforacion
telangiectasia sin hemorragia musculo
hemorragia L
Volumen maximo > 300 -400 cc >200 - 300 cc > 100 - 200 cc <100 cc .
Volumen residual 25 cc >25cc > 100 cc N
Manejo
Disuria Ocasional no narcotico Regular no narcotico Regular narcotico Intervencion quirurgica
Frecuencia Alcalinizacion Ocasional antiespasmodico | Regular narcotico cistectomia

Hematuria/telangectasia

.TxconFe

Transfusion ocasional
Unica cautenzacion

Transfusion frecuente o

coagulacion

Intervencion quirurgica

Incontinencia

[
!

Uso ocasional de panales

Uso intermitente de
panales

Uso regular de panales

Cateter permanente

Disminucion del chormo

Caterizacion una vez al dia

Caterizacion > una vez al
dia

|
| Cateter permanente
J Intervencion quirurgica

Andlisis

Uso de imagenes cistograficas

Cistografia, andlisis de
volumes, ecografia.

Manejo

7

=

Grado 0: no hay sintomas ninguno
Grado V: la muerte relacionada con |a complicacion.



Anexo 5

VAGINA
Subjetivo: : Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4 ]
Dispaneuria ;?Ocasional, minima Intermitente, tolerable. Persistente, intenso. Refractaria |
|
Sequedad { Ocasional Intermitente Persistente Reiractaria
I
Hemorragia ' Ocasional Intermitente Persistente. Refractaria
; 1
Dolor - Ocasional, minimo Intermitente, tolerable. Persistente, intenso. Refractara i
Objetivo:
Estenosis / Longitud > £ longitud normal. i - £ longitud normal. < 1 de longitud normal
Sequedad Asintomatico Sintomatico Disfucion secundaria Obliteracion g
! ' !
' Ulceracion / Necrosis Superficial < 1 cm? - Superficial > 1 cm” Ulcera profunda Fistula difusa 5
i Atrofia Parche |- Confluente No confluente i
;Apan'encia Telangiectasia sin Telangiectasia con
! “hemorragia hemorragias }
' Sinequias Parcial Completa ‘
Hemorragia Al contacto Intermitente Persistente
'Manejo ]
|
|

' Dispaneuria/Dolor

. Ocasional no narcotico,

Regular no narcotico

Narcotico regular

Intervencion Quirurgica

“Atrofia ' Crema hormonal ocasional. | Crema hormonal Crema hormonal regular
i intermitente
| Hemorragia Tratamiento con Hierro Transfusion ocasional Transfusion frecuente Intervencion quirurgica
Estenosis Dilatacion ocasional Dilatacion intermitente Dilatacion persistente Reconstruccion quirurgica
Sequedad Reemplazo hormonal Lubricacion artificial
Ulceracion Conservadora Debridamiento H BO2 Reparacion quirurgica,
injerto
Analisis Manejo

{RM, ecografia, citologia, Bx

»



Anexo 6

CUESTIONARIO DE RECOLECCION DE DATOS PSC

Historia clinica................................

1. Dxclinico.....................o.

2.Edad..... 3. Estado clinico......... 41K......

5. Nivel de Hb...... 6. Tamano tumoral: cm .......

7.Compromiso de parametrios:

Sin compromiso...... I | < W > 213......... Hasta la pelvis......
Unilateral........ Bilateral......

8.Simulacion: teleterapia: Si....No...... braquiterapia: Si... No.....
Teleterapia :9.Fracc. diario cGy : 180- 200.... 200..... Mas de 200...
10.Numero de campos dia : dos... Cuatro.....11. duracién sem.........

Fecha de inicio: D... M...A...Fecha de termino | etapa:D....M... A .

fecha ll etapa: D.... M.....A.......
11.Dosis: Dosis total a pelvis ............. 12.. Uso de bloqueo central: Si

Braquiterapia baja tasa : Duracion de inicio pos tele : sem...........

Fecha de inicio D..... M.....A.... Fecha de termino: D...... M. A
13.Dosis punto A:........ Dosis Punto B........ :
14.numero,de,aplicaciones: Una......> de una.......

15. Dosis paracentral total a la pelvis: Gy.........

16.Duracion total del tratamiento de Teleterapia mas Braquiterapia :

.........................................................................................

....................................................................................



Grado...................
il teliell= ) (o SONRRACONE SN e+ T IOER, L T P
Respuesta al tratamiento....................c...
KI5, corerticiins s5vubiin sl P uiinws smmsmchoes » s 5 G © e SRR 3 485 v e
19. Evaluaciones: posterior a tratamiento de Radiot en . ginecologia:
Fecha:D.. M..A... 5 - M.... A ... Ultima
consulta:D....... Mo AL
20.Resultados:R.C....... 2 S NaR i Prog.........
21. Periodo de recurrencia pos tratamiento: fecha de recurrencia:
3 W A... Tipo de recurrencia:
Pélvica .. central..... Vaginal ...................
limitada periferica..................
Limitadamasiva..............................
Distante:
ST (o € ) S
Biopsia :si....no .....sitio.................

22. Fechade muerte: D....... M. A..
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