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Normas para los autores de publicaciones
en la “Gaceta Médica de Caracas™

Larevista Gaceta Médica de Caracas (GMC) es una
publicacion periddica, 6érgano oficial de la Academia
Nacional de Medicina y del Congreso Venezolano de
Ciencias Médicas. Se publica cuatro veces al afio y
recibe manuscritos inéditos que de ser aceptados por
el Comité Redactor, no podran ser publicados parcial
o totalmente en otra parte, sin el consentimiento del
Comité Redactor de la GMC.

La GMC sigue las Recomendaciones para la
realizacién, informe, edicién y publicacion de trabajos
académicos enrevistas médicas,del Comité Internacional
de Editores de Revistas Médicas conocidas como
Recomendaciones ICMIJE [www.ICMJE.org, Gac Méd
Caracas. 2020;128(1):77-111]. Las unidades deben
presentarse de acuerdo con el Sistema Internacional de
Unidades (SI) [Gac Méd Caracas. 2015;123(1):46-71].

En la GMC se daré cabida a los trabajos realizados
por profesionales de la medicina o especialidades
conexas, presentados en la Academia, en los Congresos
de Ciencias Médicas y los que sugiera la Corporacién
a través del Comité Cientifico, y aceptacion final por
la Direccién-Redaccion. Los manuscritos enviados
a la GMC —escritos en espaiiol o en inglés—, serdn
revisados por el Comité Editorial y — sireunen la calidad
cientifica y cumplen con las normas de presentacion
necesarias— serdan sometidos a un proceso de arbitraje
externo por personas con competencias similares a las
de los productores del trabajo (pares) para su debida
evaluacion. Queda entendido que el Comité Editorial
puede rechazar un manuscrito, sin necesidad de acudir al
proceso de arbitraje, si se incumple con lo mencionado.

Laopinioén,criticay recomendaciones de los revisores
son recibidas en forma escrita y anénimay se enviardn a
los autores,cuando asilo decidala Direccion-Redaccion.

Todos los trabajos deberdn ser enviados por Internet
y en papel escrito en computadora a doble espacio,
letra Times New Roman tamafio 12, por el anverso del
papel, tamafio carta, con amplio margen libre en todo
el contorno.

La GMC considerard contribuciones para las
siguientes secciones:

Articulos de revisiéon

Articulos originales

Articulos especiales

Casos clinicos

Historia y filosofia de la medicina
Informacioén epidemioldgica
Bioética

XII

Comunicaciones breves
Perlas de observacion
Noticias y cartas al editor
Varios

Los trabajos enviados deberdn cumplir con los
requisitos que se describen a continuacién.
EDITORIALES

Esta seccion estard dedicada al andlisis y lareflexion
sobre los problemas de salud de la poblacion, los distintos
enfoques preventivos y terapéuticos,asicomo los avances
logrados en el campo de la investigacion biomédica y
otros que considere la Direccién-Redaccion.
ARTICULOS ORIGINALES

Deberan contener en la pagina frontal el titulo conciso
einformativo del trabajo; nombre(s) y apellido(s) de cada
autor; grados académicos de los autores e institucién en
la cual se realizo el trabajo; nombre y direccién actual
del autor responsable de la correspondencia; un titulo
corto de no més de 40 caracteres (contando espacios y
letras) y las palabras clave.

Los trabajos originales, revisiones sistemadticas y
metanalisis deben tener un resumen estructurado, como
se indica a continuacién:

Debe contener un méaximo de 250 palabras, y los
siguientes segmentos:

e Introduccidn: ;Cudl es el problema principal que
motivo el estudio?

e Objetivo: ;Cudl es el propdsito del estudio?

e Meétodos: ;Como se realizé el estudio? (seleccion de
la muestra, métodos analiticos y observacionales).

* Resultados: ;Cudles son los aspectos mas impor-
tantes? (datos concretos y en lo posible su signifi-
cancia estadistica)

e Conclusion: ;Cudl eslamas importante que responde
al objetivo?

Al final se anotaran 3 a 6 palabras clave.
Resumen en inglés

Debe corresponderse con el resumen en espaiiol.
Se sugiere que este sea revisado por un traductor
experimentado, a fin de garantizar la calidad del mismo.
Introducciéon

Incluir los antecedentes, el planteamiento del
problemay el objetivo del estudio en unaredaccion libre
y continua debidamente sustentada por la bibliografia.
Método

Seiialar claramente las caracteristicas de lamuestra, el
olos métodos empleados con las referencias pertinentes,
de forma que se permita a otros investigadores, realizar
estudios similares.
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Resultados
Incluir los hallazgos importantes del estudio,

comparandolos con las figuras estrictamente necesarias

y que amplien la informacién vertida en el texto.

Discusién
Relacionar los resultados con lo reportado en la

literatura y con los objetivos e hipétesis planteados en

el trabajo.

Conclusiéon
Describir lo mas relevante que responda al objetivo

del estudio.

Agradecimientos
En esta seccion se describiran los agradecimientos a

personas e instituciones asi como los financiamientos.

Referencias
Se presentardn de acuerdo con las Recomendaciones

ICMIJE.

Indicarlas con ndmeros ardbigos entre paréntesis
en forma correlativa y en el orden en que aparecen por
primera vez en el texto, cuadros y pie de las figuras. En
las citas de revistas con multiples autores (mas de seis
autores), se debera incluir dnicamente los 6 primeros
autores del trabajo, seguido de et al.,

a. Articulos en revistas o publicaciones periddicas:
apellido(s) del autor(es), inicial del nombre(s). Titulo
del articulo. Abreviaturainternacional de larevista: afio;
volumen: paginas, inicial y final. Ejemplo: Puffer R.
Los diez primeros afios del Centro Latinoamericano de
la Clasificacién de Enfermedades. Bol. Of San Pam.
1964;57:218-229.

b. Libros: apellido(s) del autor(es), inicial(es) del
nombre(s). Titulo del libro. Edicién. Lugar de
publicacién (ciudad): casa editora; afio. Ejemplo: Plaza
Izquierdo F. Doctores venezolanos de la Academia
Nacional ade Medicina. Caracas: Fundacién Editorial
Universitaria, 1996. (No lleva “Ediciéon” por tratarse
de la primera).

¢ Capitulodeunlibro: apellido(s) del autor(es),inicial(es)
del nombre. Titulo del capitulo. En: apellido(s) e
inicial(es) del editor(es) del libro. Titulo del libro.
Edicién. Lugar de publicacion (ciudad): casa editora;
afio.p. pagina inicial y final. Ejemplo: Aotiin-Soulie C.
Estadoactual de lasalud en Venezuela. En: Aotin-Soulie
C, Briceno-Iragorry L, editores. Coleccién Razetti
Volumen X. Caracas: Editorial Ateproca; 2010.p.87-
124- (No lleva “Edicién por tratarse de la primera).

Fotografias
Las fotografias de objetos incluirdn una regla para

calibrar las medidas de referencia.

Enlas microfotografias debera aparecerlaampliacion
microscépica o una barra de micras de referencia.

Gac Méd Caracas

CONGRESO DE CIENCIAS MEDICAS

Se publicardn Unicamente trabajos originales de
presentaciones en Congresos de Ciencias Médicas. Serdn
enviados a la Gaceta por los coordinadores, quienes
se responsabilizardn de la calidad, presentacion de los
manuscritos, secuencia y estructura, incluyendo un
resumen general en espafiol y en inglés, en formato libre
y que no excedan de 250 palabras. Cada contribucién no
excederdade 10 cuartillas y deberd apegarse alo sefialado
en estas instrucciones a los autores.

ARTICULOS DE REVISION

Versaran sobre un tema de actualidad y de relevancia
médica. El autor principal o el correspondiente debera ser
una autoridad en el drea o tema que se revisa y anexara
una lista bibliogréfica de sus contribuciones que avale
su experiencia en el tema.

Las secciones y subtitulos serdan de acuerdo con el
criterio del autor. Incluir un resumen general en espafiol
y en inglés que no exceda de 150 palabras. La extension
maximadel trabajo serd de 20 cuartillas. Lasilustraciones
deberan ser las estrictamente necesarias, no siendo mas
de seis, la bibliografia suficiente y adecuada y en la
forma antes descrita.

ARTICULOS ESPECIALES

Son aquellas contribuciones que por suimportanciael
Comité Redactor considere suinclusion en esta categoria.
CAS0s CLINICOS

Deberan constar de resumen en espaiiol e inglés
(maximo 100 palabras) en formato libre. Constara
de introduccién, presentaciéon del caso, discusion,
ilustraciones y referencias,con unaextension maximade
10 cuartillas y apegadas a las instrucciones a los autores.
HISTORIA Y FILOSOFiA DE LA MEDICINA

Enestaseccion se incluirdn los articulos relacionados
con aspectos histdricos, filoséficos, bases conceptuales
y éticas de la medicina. Aunque su estructura se dejara
a criterio del autor, debera incluir restimenes en espaiiol
e inglés (maximo 100 palabras) en formato libre,
referencias bibliogréficas citadas enel textoy en listadas
al final del manuscrito,siguiendo los lineamientos citados
para los manuscritos de GMC.

ACTUALIDADES TERAPEUTICAS

Se informara sobre los avances y descubrimientos
terapéuticos mas recientes aparecidos en la literatura
nacional e internacional y su aplicacién en nuestro ambito
médico. La extension méaxima serd de cuatro cuartillas
y con un maximo de cinco referencias bibliograficas.
Deberd incluir resimenes en espafiol en inglés, en
formato libre (maximo 100 palabras).
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INFORMACION EPIDEMIOLOGICA

Serd una seccién de informacion periddica sobre los
registros epidemiol6gicos nacionales e internacionales,
destacando suimportancia,su comparacion con estudios
previos y sus tendencias proyectivas. La extension
maxima serd de cuatro cuartillas y deberd incluir
resimenes en espafiol en inglés (maximo 100 palabras),
en formato libre.
COMUNICACIONES BREVES

Seran considerados en esta seccion, los informes
preliminares de estudios médicos y tendrén la estructura
formal de un resumen como se describié previamente
(maximo 150 palabras). Se deberan incluir 10 citas
bibliograficas como maximo.
BIOETICA

Se planteardn los aspectos éticos del ejercicio
profesional y aquellos relacionados conlos avances de la
investigacién biomédica y sus aplicaciones preventivas
y terapéuticas. Su extensiéon mdaxima serd de cuatro
cuartillas y cuatro referencias bibliogrédficas, deberd
incluir restimenes en espafiol e ingles (mdximo 100
palabras) en formato libre.
EL MEDICO Y LA LEY

Esta seccion estard dedicada a contribuciones
tendientes a informar al médico acerca de las disposi-
ciones legales, riesgos y omisiones de la practica
profesional que puedan conducir a enfrentar problemas
legales. Sumaxima extension serd de cuatro cuartillas y
no més de cincoreferencias bibliograficas. Deberd incluir
resimenes en espaiiol e inglés (maximo 100 palabras).
NOTICIAS Y CARTAS AL EDITOR

Cartas al editor son breves informes de observaciones
clinicas o de laboratorio, justificadas por los datos
controlados pero limitado en su alcance, y sin suficiente
profundidad de investigacién para calificar como
articulos originales. Aligual que los articulos originales,
estos manuscritos estan sujetos a arbitraje. Las cartas
al editor son accesible para busquedas bibliograficas, y
citadas como articulos originales, reuniendo lo siguiente:
1. Ser breve. Llenar 2 paginas en la revista impresa,

aunque los manuscritos que excedan este pueden ser

ocasionalmente aceptados para su publicacién en la

discrecion de los editores. En general, una Carta al

Editor no debe exceder de 1 000 palabras, sin incluir
las leyendas, figuras y referencias. Tener en cuenta:
que al superar significativamente estos limites puede
ser devuelto a los autores para acortar antes de la
revision.

2. Titulo breve y relevante en una pagina.

3. Resumen corto que integre las conclusiones del
informe para un publico con orientacién clinica.

6. Nombre(s) del autor(es), titulos académicos,
instituciones(s) y ubicacion.

7. Un méaximo de nueve referencias.

8. Se limitara a un total de 2 figuras y/o cuadros.

Presentaciéon del manuscrito

El manuscrito debe ir acompafado de una carta,
dirigida al editor, en la que todos los autores aceptan,
con su firma, que han participado activamente en su
desarrollo y ejecucion, y que el manuscrito estd siendo
enviado a la consideracion de la GMC. En esta carta,
los autores deben indicar que la obra presentada es
original, que no ha sido publicada previamente, y
que no esta bajo consideracion para publicién en otra
revista, que no existe conflictos de interés, y que tiene
la aprobacién del Comité de Bioética de la institucion
donde se efectuaron las investigaciones en humanos o
en animales de experimentacion. La aprobacién para
su publicacién conducird a ceder los derechos de autor
a la GMC. Las opiniones contenidas en el articulo, son
responsabilidad de los autores. La GMC, no se hace
responsable de las opiniones emitidas por los autores.

Elordendelaautoria acreditado debe ser unadecision
conjunta de los coautores.

Los trabajos se deben enviar en version electrénica
a: acamedve880@gmail.com en un archivo de Microsoft
Wordy dos ejemplares impresos ala siguiente direccion:
Apartadode Correo 804-A,Caracas 1010-A, Venezuela.
Academia Nacional de Medicina, Palacio de las
Academias, Bolsa a San Francisco. Caracas 1010.
Venezuela.

No se aceptardn articulos para su revisién si no
estan preparados de acuerdo a las Instrucciones para los
Autores. Se enviard un recibo electrénico al autor y en
tiempo oportuno se le comunicara el dictamen del Editor.

Suscripciones, correspondencia y canjes deben solicitarse y dirigirse al Apartado de Correo 804, Caracas 1010-A Venezuela.
Academia Nacional de Medicina, Palacio de las Academias, Bolsa a San Francisco - Caracas 1010- Venezuela.
Teléfono: 482.18.68 483.21.94. e-mail: acamedve880@gmail.com ¢ sitio web. http:/www.anm.org.ve
Biblioteca Academia Nacional de Medicina. Teléfono: 481.8939. e-mail: bibliotanm@yahoo.es

Textos, arte y publicidad: ATEPROCA. Teléfono: (+58-212) 793.51.03 Fax: (+58-212) 781.17.37
http:/www.ateproca.com ¢ E-mail: ateproca@gmail.com
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Gac Méd Caracas 2021;129(Supl 4):S665-S668

Ginecologia oncolégica

Franco Calderaro Di Ruggiero', Guillermo Colmenares Arreaza?

Editores Invitados

La especialidad en Ginecologia Oncoldgica
(GO) es relativamente nueva en Venezuela,
pero se viene ejerciendo desde hace 50 afios en
EE.UU,basadoenel trabajo de famosos cirujanos
ginecb6logos como: Meigs, Munell y Brunswick,
y en Europa, por Ginecélogos Obstetras
entrenados para este fin, concluyendo que una
buena formacién oncolégica con entrenamiento
quirdrgico especial podia ser enseflada durante
un programa adicional dirigido.

En EE.UU y en Europa, se ha establecido
que esta especialidad es solo posible dentro de
la Ginecologia y Obstetricia.

El Programa de Especializacién en Gineco-
logia Oncolégica, de la Universidad Central de
Venezuela (UCV), con sede en el Servicio de
Ginecologia Oncolégica (SGO), del Servicio
Oncol6gico Hospitalario (SOH) /Padre Machado
(PM), del Instituto Venezolano de los Seguros
Sociales (IVSS), fue creado e iniciado en esta
Institucién, y esta dirigido solo a Ginecélogos

ORCID: 0000-0002-7101-8481"
ORCID: 0000-0003-0367-7167>

"Miembro Correspondiente Nacional#41. Presidente delaSVGO.

’Individuo de Ndmero / Sillén VII. Bibliotecario de la ANM y
SVGO.

Gac Méd Caracas

Obstetras, con el fin de formar recursos humanos
en esta area de la Oncologia, especializados
en el despistaje, diagndstico, tratamiento,
reconstruccioén, rehabilitacién y seguimiento, de
las pacientes con cancer ginecoldgico.

En Venezuela, la GO es ejercida por los
Cirujanos Oncdélogos; sin embargo, hoy en
dia, también es ejercida por los Ginec6logos
Oncodlogos, que hemos venido formando y que
han egresado del unico posgrado que existe en
nuestro pais.

El programa disefiado para esta especialidad
tiene una duracién de tres (3) afios y es a
dedicacion exclusiva.

Histéricamente, El SGO ha sido pionero
desde hace mas de 40 anos, dictando cursos de
entrenamientode (3,6 y 12) meses enestaarea. No
obstante, estos cursos no eran suficientes para el
manejo tan complejo de la patologia ginecolégica
oncolégica, por lo que surge el compromiso de
crear un programa de especializacién, de tal
manera de satisfacer las necesidades de nuestra
poblacion afectada, y ademas, con la finalidad
de crear conciencia y de entrenar al especialista
en Ginecologia y Obstetricia, para el manejo
adecuado de estas patologias, asociadas o no al
embarazo.

Enelafio 2010,un pequeiio grupo de Cirujanos
Oncodlogos, consideramos la posibilidad de
hacer realidad, una inquietud que durante afios,
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nos mantenia inconformes de cémo se estaba
realizando en nuestro pais, el entrenamiento de
médicos para el manejo de las pacientes con
cancer ginecolégico, porlo que enel 2011,en el
SGO del SOH / PM, decidimos crear y poner en
funcionamiento por primera vez en Venezuela,
la formacién de estos nuevos especialistas
en GO, que actualmente son avalados por la
UCYV, acreditados por el Consejo Nacional
de Universidades (CNU), y reconocida por la
Academia Nacional de Medicina de Venezuela
(ANM).

El 21 de septiembre de 2020, procedimos
a crear y fundar, la Sociedad Venezolana de
Ginecologia Oncolégica (SVGO), mediante
Documento Constitutivo y Estatutario,
debidamente protocolizado ante el Registro
Pdblico, con la finalidad de agrupar no solo
a GO, egresados de nuestro posgrado, sino
a otros especialistas en esta area, como
Cirujanos Oncélogos, Ginecélogos Obstetras,
Radioterapeutas, Oncdologos Médicos, Anato-
mopatdlogos, Radiélogos, entre otros, ya
que el manejo de cancer ginecoldgico, es
multidisciplinario.

Eneste Suplemento,les presentamosonce (11)
temas variados y de gran interés, en el area de la
Ginecologia Oncolégica, que incluye: virus de

S666

papiloma humano y cancer de cuello uterino,
citologia con atipias de células escamosas, las
nuevas guias actualizadas para la pesquisa de
cancer de cuello uterino, tratamiento de las
lesiones preinvasoras del cérvix,el manejo de las
lesiones intraepiteliales asociadas al embarazo,la
nueva clasificacién FIGO para cancer de cuello
uterino, el manejo del cancer de la glandula de
Bartholin, el papel de las ooforectomias radicales
en cancer de ovario avanzado, el manejo de la
obstruccién intestinal en el cancer ginecolégico,
los cuidados paliativos en el cancer ginecolégico,
y por supuesto, la creacion y funcionamiento de
posgrados médicos nuevos, en la UCV.

Los autores de estos trabajos son, algunos
Fundadores y otros, Asociados, de la Sociedad
Venezolana de Ginecologia Oncoldgica, son
especialistas destacados en esta area y, ademas,
formados algunos de ellos en el tnico posgrado
de GO que existe en nuestro pais, asi como otros
especialistas, que se dedican al estudio y manejo
de estas patologias.

Agradecemos profundamente el apoyo
brindado por la Junta Directiva de la ANM,
presidida por el Dr. Enrique Lépez-Loyo, y al
Comité Editor de la Revista Centenaria, Gaceta
Médicade Caracas,dirigida por su Editoren Jefe,
el Dr. Manuel Velasco, y sus colaboradores, por
esta gran oportunidad.
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Oncological gynecology

Franco Calderaro Di Ruggiero', Guillermo Colmenares Arreaza

2

Invited Editors

The specialty in Oncological Gynecology
(OQ) is relatively new in Venezuela, but it has
been practiced for 50 years in the USA, based
on the work of famous gynecological surgeons
such as Meigs, Munnell and Brunswick, and in
Europe, by Obstetrician Gynecologists trained
for this purpose, concluding that good oncology
training with special surgical training could be
taught during an additional directed program.

Inthe USA and Europe,ithas been established
that this specialty is only possible within
Gynecology and Obstetrics.

The Specialization Program in Oncological
Gynecology (OG), of the Central University
of Venezuela (UCV), based in the Oncological
Gynecology Service (OGS), of the Hospital
Oncology Service (HOS) / Father Machado
(PM), of the Venezuelan Institute Social Security
(IVSS),was created and started in this Institution
and is aimed only at Obstetrician Gynecologists,
to train human resources in this area of Oncology,

ORCID: 0000-0002-7101-8481!
ORCID: 0000-0003-0367-7167>

'National Corresponding Member # 41. President of the SVGO.
2Number Individual /Armchair VII. ANM and SVGO Librarian.

Gac Méd Caracas

specialized in screening, diagnosis, treatment,
reconstruction, rehabilitation and follow-up of
patients with gynecological cancer.

In Venezuela, OG is exercised by Oncologist
Surgeons; however,nowadays,itis also practiced
by Oncology Gynecologists, who we have been
training and who have graduated from the only
Postgraduate that exists in our country.

The program designed for this specialty has
a duration of three (3) years and is exclusively
dedicated.

Historically, the OGS has been a pioneer for
more than 40 years, giving training courses of
(3, 6, and 12) months in this area. However,
these courses were not enough for the complex
management of gynecological oncological
pathology, so the commitment arises to create
a specialization program, in such a way as to
satisfy the needs of our affected population, and,
to create awareness and to train the specialist
in Gynecology and Obstetrics, for the proper
management of these pathologies, associated or
not with pregnancy.

In 2010, a small group of Oncologist
Surgeons considered the possibility of making a
reality,aconcernthat for years, keptus dissatisfied
with how it was being carried out in our country,
the training of doctors for the management of
patients with gynecological cancer Therefore, in
2011, in the OGS of the SOH / PM, we decided
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to create and put into operation for the first time
in Venezuela, the training of these new specialists
in OG, which are currently endorsed by the UCV,
accredited by the National Council of Universities
(CNU),andrecognized by the National Academy
of Medicine of Venezuela (ANM).

On September 21, 2020, we proceeded
to create and fund the Venezuelan Society of
Oncological Gynecology (SVGO), through
Constitutive and Statutory Document, duly
protocolized before the Public Registry,
to group not only OG, graduates of our
Postgraduate, but to other specialists in this
area,such as Oncological Surgeons, Obstetrician
Gynecologists, Radiotherapists, Medical
Oncologists, Pathologists, Radiologists, among
others, since the management of gynecological
cancer is multidisciplinary.

In this Supplement, we present eleven (11)
varied topics of great interest, in the area of
Gynecology Oncology, which includes: human
papillomavirus and cervical cancer, cytology
with squamous cell atypia, the newly updated
guidelines for cervical cancer screening,
treatment of preinvasive lesions of the cervix,

S668

management of intraepithelial lesions associated
with pregnancy, the new FIGO classification for
cervical cancer, management of Bartholin gland
cancer, the role of Radical oophorectomies in
advanced ovarian cancer, the management of
intestinal obstruction in gynecological cancer,
palliative care in gynecological cancer, and of
course, the creation and operation of new medical
postgraduate courses at UCV.

The authors of these works are, some Founders
and others,Associates,of the Venezuelan Society
of Oncological Gynecology,they are outstanding
specialists in this area and, in addition, some of
them trained in the only OG Postgraduate that
exists in our country, as well as other specialists,
who are dedicated to the study and management
of these pathologies.

We deeply appreciate the support provided
by the Board of Directors of the ANM, chaired
by Dr. Enrique Lopez-Loyo, and the Editorial
Committee of the Centennial Journal, Gaceta
Medica de Caracas, directed by its Editor-in-
Chief,Dr. Manuel Velasco, and his collaborators,
for this great opportunity.
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Virus de papiloma humano y cancer de cuello uterino.

Una mirada al futuro

Human papillomavirus and cervical cancer. A view through the future

Franco Calderaro Di Ruggiero!”, Johatson Freytez>*, Viviana Garcia***, Lorenzo J Calderaro
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RESUMEN

La infeccion por el virus del papiloma humano
(VPH), se ha relacionado como uno de los principales
factores en el desarrollo de los cdnceres del tracto
genital femenino. En la actualidad, se entiende que
el VPH de alto riesgo (VPH-AR), es necesario, pero
no suficiente para el desarrollo del cdncer de cuello
uterino. Casi el 80 % de la poblacion sexualmente
activa ha estado en contacto con algiin genotipo de
VPH. Laprincipal causa de progresionde las lesiones
preinvasivas a cdncer de cuello uterino, parece ser la
persistencia de la infeccion durante varios anios 'y estd
depende de otros factores como el estado inmunologico
(inmunosuprimido), uso de anticonceptivos orales,
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tabaquismo, multiparidad e infeccion por Chlamydia
trachomatis. Entendiendo que la infeccion por VPH
es una enfermedad prevenible, el uso ampliado de las
vacunas aprobadas actualmente, debe extenderse de
manera homogénea a toda la poblacion en general.

Palabras clave: Virus del papiloma humano, cancer
de cuello uterino, vacunas.

SUMMARY

Human papillomavirus virus (HPV) infection has been
linked as one of the main factors in the development
of female genital tract cancers. Nowadays, it is
understanding that high-risk HPV (HR-HPV), is
necessary but not sufficient for the development
of cervical cancer. Nearly 80 % of the sexually
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active population, has been in contact with any
genotype of HPV. The main cause of progression of
preinvasive lesions to cervical cancer seems to be the
persistence of the infection for several years, and this
depends on other factors such as the immune status
(immunosuppression), use of oral contraceptives,
smoking, multiparity, and Chlamydia trachomatis
infection. Understanding, HPYV infection is a
preventable disease, the expanded use of currently
approved vaccines should be homogeneously spread
throughout the general population.

Keywords: Human papillomavirus, cervical cancer,
vaccines.

INTRODUCCION

El virus del papiloma humano (VPH), ha sido
asociado hasta en el 5 % de todos los canceres
humanos (1). La infeccién por VPH se asocia
conel desarrollo ulterior de lesiones preinvasoras
y malignas del cuello uterino, area anogenital
(vulva, vagina, pene, ano), cabeza y cuello, y
es6fago (2-6). La infeccién por VPH ha sido
relacionada como uno de los principales factores
causantes del cancer del tracto genital femenino,
y los estudios epidemiolégicos muestran su
presencia en hasta el 99 % de los canceres de
cuello uterino y entre el 40 % y el 85 % de
todos los carcinomas vaginales y vulvares (7).
Comunmente, se reconoce a la infeccién por
VPH por transmision sexual, donde la mayoria
de los individuos expuestos al virus pueden
eliminarlo de forma espontianea, no obstante,
existe hasta un 10 % de tasa de persistencia que
puede conllevar al posterior desarrollo de cancer
enel 1 % delas personas infectadas (8-10). Dado
a esto, se discuten los mecanismos por el cual
el VPH induce cambios en el epitelio normal
del cuello uterino que promueven la formacion
de neoplasias intraepiteliales cervicales (NIC),
cuyo diagndstico y tratamiento, son prescindible
en la disminucién de la incidencia de cancer de
cuello uterino.

INFECCION POR VPH. CLASIFICACION
SEGUN RIESGO ONCOGENICO

En la actualidad existen cinco grupos de
genotipos del VPH, llamados alfa, beta, gama,
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lambda y mu, de estos el grupo mas grande es el
grupo alfa, en el cual se describen 64, que tienen
tropismo principalmente por el epitelio de las
mucosas (11). Cerca del 80 % de la poblacién
sexualmente activa ha estado en contacto con el
VPH del grupo alfa a lo largo de su vida, en este
grupo aproximadamente 40 subtipos de estos son
transmitidos en las relaciones sexuales, pudiendo
infectar el tracto genital ,ano y orofaringe (10-15).
La capacidad transformante de los genotipos del
VPH hapermitido clasificarlo asu vez de acuerdo
con el riesgo oncogénico, en bajo y alto riesgo
(Cuadro 1) (13,16).

El segundo grupo mas amplio es la beta, estos
infectan principalmente el epitelio cutdaneo (17).
Los VPH pertenecientes a este grupo en conjunto
conlaradiaciénultravioleta (UV),estan asociados
con los carcinomas escamosos de piel, siendo
este el cancer humano mas comun. Los grupos
restantes generalmente solo causan enfermedades
benignas (18).

Desde 1995 la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS), defini6é el VPH-16 como un
agente viral promotor tumoral. Con bases a
esto, se estima que el VPH-16 y VPH-18 son
los principales agentes causales de cancer de
cuello uterino en el 55 % y 15 % de los casos
respectivamente (15). A lo largo del tiempo el
papel fundamental del VPH de alto riesgo (VPH-
AR) en la carcinogénesis, se ha comprendido al
punto tal que en la actualidad se hace distincién
avias de formaciones de cancer de cuello uterino
dependientes de VPH-AR, y vias no VPH-AR
dependientes (19). Se entiende que el VPH-AR
es una causa necesaria pero no suficiente para
el desarrollo de cancer de cuello uterino (20).

LaAgencialInternacional paralalInvestigacion
del Cancer (International Agency for Research
on Cancer [IARC]), a través de proyecciéon
del Observatorio Global del Cancer (Global
Cancer Observatory [GLOBOCAN]) parael aio
2020, estimaron 3 709 nuevos casos de cancer
de cuello uterino en Venezuela (21). Datos
nacionales retrospectivos como los publicados
por Lobo J y col., 2019 (22), nos muestran que
dentro del Servicio Oncol6gico Hospitalario del
Instituto Venezolano de los Seguros Sociales
(SOH-IVSS), la incidencia de cancer de cuello
uterino represent6 52 % de la patologia atendida
desde el 2000 hasta el 2015, siendo el 10 %
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Cuadro 1

Lugares anatomicos susceptibles a infeccion por VPH

Lugar Enfermedades VPH Tipos de VPH
anatémico independiente
Piel Verruga 1,2,34,7,10,26,27,28,29 41 48,50,57,60,63,
65,75,76,77,88,95
Epidermodisplasia 5,8,9,12,14,15,17,19,20,21,22,23,24 25,36,
verruciforme 37,38,46,47,49,75,76,80,92,93 96
Orofaringe, Cénceres de cabeza y 16 principalmente (otro VPH alto riesgo
laringe, cuello en baja frecuencia)
cavidad oral
Cavidad oral Hiperplasia epitelial 13,32
focal
Laringe Papilomatosis laringea 6,11
Tracto Verrugas genitales (bajo 6,11
anogenital riesgo)

Neoplasia intraepitelial 40,42,43.44,53,54,61,72,73,81

(bajo riesgo)
16,18,31,33,39,45,51,52,56,58,68,73,82
(26,53,66)

Neoplasia intraepitelial y
cancer cervical (alto

riesgo)

Nota: Esta no es una lista exhaustiva.
Fuente: Graham, 2017 (16).

correspondiente a estadios I, con edad promedio
de 42 afios.

Estos datos ponen en manifiesto la necesidad
ampliada de generar mayor entendimiento de este
gran problema de salud mundial, que hoy en dia
logra ser prevenible.

HISTORIA NATURAL

En general, se conoce al VPH como un ADN
doble hebra circular no envuelto con céapside
eicosaédrica de aproximadamente 8 kilobases
(kb), cuyo genoma puede ser dividido en tres
secciones: 1) regién temprana (Early), que
codifica 7 proteinas virales que tiene funcién
reguladora en las células epiteliales infectadas
(E1,E2,E4,E5,E6,E7),2) region tardia (Late),
la cual codifica las dos proteinas estructurales
L1y L2, quele dan forma a la capside viral y 3)
la regién de control largo (long control region),
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también conocida como regién reguladora
corriente arriba (upstream regulatory region
[UUR])(16,23).

Elciclode vidadel VPH inicia conlainfecciéon
de la capa basal del epitelio del cuello uterino a
través de microabrasiones, que comprometen la
continuidad de la barrera epitelial en el momento
de la actividad sexual (23). El genoma del VPH
es mantenido en bajo nimero de copias en la
infeccién de las células basales hospederas. En
conjunto con la diferenciacién de las células
epiteliales, el virus se replica a un alto nimero
de copias y expresa los genes de la capside (L1 y
L2),esto se traduce a la produccién de unanueva
progenie de viriones que son liberados desde la
superficie del epitelio (24). Para la persistencia
del VPH, se necesita infectar alas células basales
mostrando caracteristicas parecidas a las células
madre que atn son capaces de proliferar. Este
fenémeno es menos comun en el VPH de bajo
riesgo (VPH-BR).
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La zona de trasformacion del cuello uterino
es la regién mas susceptible a la carcinogénesis
por VPH-AR, esto debido a su capacidad
mitdtica elevada que provee el nicho de asiento
para la recepcién de la informacién genética del
VPH (19,20,25).

Lacarcinogénesis del cuello uterino puede ser
definidacomo el mecanismo complejode division
celular incontrolada, que puede involucrar
integracion de la genética del VPH junto a otros
cambios celulares y factores epigenéticos. Al
ocurrir la infeccién por el VPH, el ADN puede
generar mutaciones a nivel celular, y junto a
otras condiciones ambientales, conllevan a la
integracion viral,y asilograr utilizarlaingenieria
de sintesis de ADN del hospedador. Como
resultado de lo anterior, el virus logra evadir
los mecanismos de defensa inmune y celular,
mientras promueve la proliferacién celular e
inhibe los mecanismos apoptéticos (16,26).

El potencial oncogénico del VPH-AR,
depende de la regulacion de los factores de
transcripcion viral que, en un inicio de la
infeccion, puede presentar el genoma del VPH
no integrado (episoma), y que resulta en el
desarrollo de neoplasia intraepitelial cervical,
no obstante cuando este genoma se integra al
genoma del hospedador, puede conllevar al
desarrollo ulterior de neoplasia intraepitelial
de alto grado (NIC3) y cancer de cuello
uterino (27). La integracién del genoma viral
aunado a la desregulacion de la proteina E2, la
cual es un supresor de las oncoproteinas E6 y
E7, contribuyen al proceso de carcinogénesis,
lo que se traduce en una sobreexpresion de las
proteinas virales E6 y E7 que eventualmente
alteran los mecanismos apoptéticos fisiolégicos
celulares (28-30). La sobreexpresionde E6y E7
por si solas no son suficientes para contribuir
al proceso de carcinogénesis, por lo que en la
actualidad es necesario establecer los diferentes
mecanismos tanto genéticos como epigenéticos
que contribuyen en el mismo (26).

La unién de E6 al p53 (también llamado
guardian del genoma humano), con funcién
principal de supresor tumoral, genera la
degradacion del mismo, lo que se traduce a la
continuidad de la proliferacién celular. Por otra
parte, E7 se une a la proteina de retinoblastoma
(pRB), logrando su inactivacion y degradacién,

S672

esto genera la liberacion del E2F (factor de
transcripcién) el cual activa los genes de
proliferacién celular (28,30). El control
epigenético de la expresiéon de genes virales
y del hospedador, juega un papel importante
en la carcinogénesis al involucrar cambios en
la metilacién de ADN (posible silenciamiento
de supresores tumorales del hospedador),
modificacién de histona y amplificacién
del acido desoxirribonucleico (ARN) no
codificante (26,29).

El proceso de carcinogénesis en cuello
uterino involucra la integracién del VPH,
logrando impactar y desregular las diferentes
vias, incluyendo la inactivacion y degradacién
del p53 y pRB, que conllevan a la divisién
celular descontrolada, proliferacién, evasion de
la supresién tumoral y otras caracteristicas de la
carcinogénesis.

FACTORES DE RIESGO PARA PERSIS-
TENCIA Y PROGRESION DE NEOPLASIA
INTRAEPITELIAL CERVICAL A CANCER

La principal causa de progresion de lesiones
preinvasoras a cancer de cuello uterino, parece
ser la persistencia de la infeccién en un periodo
de varios afios, en las células basales y células
madre epiteliales, con al menos un subtipo
de VPH-AR (31). Los principales factores
de riesgo descrito son: estado inmunolégico
(inmunocomprometido), uso de anticonceptivos
orales, habito tabaquico, multiparidad, infeccion
por Chlamydia trachomatis (32-34). La
inmunosupresién de las pacientes con virus de
inmunodeficienciahumana (VIH), tiene unriesgo
5 veces mayor de desarrollar cancer de cuello
uterino, esto probablemente esta asociado a la
posibilidad aumentada de infeccién por VPH-
AR persistente (35). Existe en la actualidad
evidencia que expone la importancia del
microbioma vaginal en la proteccién o quizas
estimulacién de la enfermedad preinvasora
del cuello uterino, esto puede estar asociado a
la composiciéon especifica de cada poblacion
bacteriana que podria ejercer diversos efectos
sobre la persistencia del VPH, como el posible
aumento de la fase de mantenimiento de la
replicacién viral en las células madre epiteliales
infectadas inicialmente (29). No obstante,
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independientemente del sitio anatémico
infectado por el VPH, la clave requerida para
la progresion de las neoplasias intraepiteliales
cervicales a cancer es la expresion aumentada de
las oncoproteinas virales E6 y E7 en las células
infectadas durante su division (30).

VACUNAS

El cancer de cuello uterino hoy en dia se
considera una enfermedad altamente prevenible
debido alaefectividad de la prevencién primaria
y a los programas de cribado que ofrecen una
deteccién oportuna del virus y las lesiones
preinvasoras. Laprevencion primariahasido bien
documentada,y hoy endia,los programas de salud
fomentan la prescripcién de vacunas como parte
delamisma (36,37). Enlaactualidad existen tres
vacunas disponibles comercialmente, estas son:
Cervarix (bivalente, VPH-16y VPH-18),Gardasil
(tetravalente, VPH-6,11,16,18) y Gardasil 9
(nonavalente VPH-6,11,16,18,31,33.45,52,58),
las mismas estan compuestas por particulas de
virus semejantes (virus-like particle), derivadas
del ensamblaje de la expresion recombinante de
la proteina mayor de la capside viral L1 (26). Su
administracién es mediante via intramuscular y
los esquemas actualmente aprobados requieren
de una vacunacién completa no mayor a 6 meses
(niflas y nifios de 9 a 14 afios, 2 dosis y mayores
a 15 afios hasta los 45 afnos, 3 dosis) (38). Se ha
documentado el mantenimiento de anticuerpos
por mas de una década en mujeres jovenes
sanas, nifio preadolescente y nifias con tasa de
seroconversion del 100 % (39). En este mismo
orden de ideas, existe evidencia reportada sobre
la experiencia en multiples paises los cuales
han implementado estrategias de vacunacién de
amplia cobertura, que demuestran la efectividad
delas vacunas (37,40-42). Por otra parte, aunque
las campafas paramasificar laimplementacion de
vacunas no son ampliamente difundidas dentro de
los paises de bajos ingresos, la deteccion precoz
de las neoplasias preinvasoras sigue siendo de
gran utilidad en el contexto de diagnosticar y
reducir la incidencia y mortalidad por cancer de
cuello uterino (43).

Otro escenario ha sido bien establecido en
paises con altos ingresos,debido a sus programas
de pesquisa implementados, logrando reducir en
gran medidalaincidenciay mortalidad por cancer
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de cuello uterino (44 .45). Leiy col. (46) pone en
manifiesto los resultados de la efectividad y la
eficacia de la vacuna contra el VPH en prevenir
neoplasia intraepitelial cervical de alto grado
(NIC2 y NIC3), y el riesgo de desarrollar cancer
de ceillo uterino, en el andlisis demografico de
una poblacién de 1 672 983 nifias y mujeres
en edades comprendidas entre 10 y 30 afos,
que posterior a la administracién de la vacuna
tetravalente, demostré una reduccion sustancial
del riesgo de cancer de cuello uterino en la
poblacién antes mencionada (solo 8 casos de
cancer de cuello uterino fueron detectados en la
poblacién vacunada, comparado con 549 casos
en la poblacién no vacunada).

Hoy en dia los esfuerzos por reducir la
incidencia y mortalidad por cancer de cuello
uterino, han llevado al lanzamiento de una
estrategia mundial por parte de la OMS que
para el ano 2030, proponen lograr en todos los
paises del mundo una cobertura de vacunacién
del 90 %, con una cobertura de deteccién del
70 %,y el acceso al tratamiento de las lesiones
preinvasoras y de cancer de cuello uterino del
90 %,incluyendo enestosel acceso alos cuidados
paliativos, una estrategia ambiciosa e inclusiva
que asegura erradicar el cancer de cuello uterino
como problema de salud publica (47).

CONCLUSION

-Siendo la infeccién por el VPH una
enfermedad prevenible, el uso ampliado de
las vacunas actualmente aprobadas, debe ser
difundidade formahomogéneaenlapoblaciénen
general. -El acceso a las mismas se ve limitado
sobre todo en paises en vias de desarrollo. -Como
parte del plan para disminuir la incidencia de
cancer de cuello uterino, se ha estipulado
dentro de las metas de la OMS, el plan (90-
70-90), que busca controlar la gran incidencia
de esta infeccién. -El manejo de las lesiones
preinvasoras y la correcta identificacion de las
pacientes en riesgo, son claves en el desarrollo
ulterior del tratamiento. -Hoy en dia se conoce que
el prondstico de las pacientes con cancer de cuello
uterino cuyo desarrolloesdependiente del VPH es
mas favorable respecto a aquellas que desarrollan
el cancer de forma VPH independiente, aunque
en la aplicabilidad clinica no hay diferencias en
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el tratamiento, las guias internacionales sugieren
elreconocimientoy lainformacién de los mismos
por patélogos expertos. -Se propone incrementar
laadherenciaaprogramas de prevenciénensalud,
en aquellas poblaciones con riesgo aumentado
parael desarrollo delesiones preinvasoras,conla
finalidad de disminuir laincidenciade las mismas
y aplicar el tratamiento oportuno, aminorando la
prevalencia de cancer de cuello uterino.

10.
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Citologia con atipias de células escamosas

Cytology with scamous cell attypes
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RESUMEN

La categoria citologicade atipias de células escamosas
de significado incierto fue introducida en 1988 como
partedel Sistema Bethesda. Eldiagnostico descriptivo
deberiaser: células escamosas atipicas de significado
indeterminado, acompariado de la recomendacion de
seguimiento y/o tipo de investigacion subsiguiente.
El concepto de casos equivocos no era nuevo, y esta
categoria reemplazaba los diagnosticos de clase 111
de Papanicolaou. El Sistema Bethesda fue revisado
en 1991, para proporcionar criterios precisos para
los términos de diagnostico y resolver dificultades
en su aplicacion. En 2001, sustituyo esta categoria
por atipias de células escamosas, con una definicion
mds estrecha y un sistema dicotomico simple de
calificadores: significado inciertoy no se puede excluir
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una lesion de alto grado. En 2014, se sugirio emplear
esta ultima categoria cuando no se pueda diferenciar
alto de bajo grado. Se revisa la reproducibilidad del
diagnostico, la evolucion clinicay el enfoque estdandar
para el manejo.

Palabras clave: Citologia cervical, atipia de células
escamosas, Sistema Bethesda, cancer de cuello uterino.

SUMMARY

The cytological category of squamous cell atypia of
uncertain significance was introduced in 1988 as part
of the Bethesda System. The descriptive diagnosis
should be atypical squamous cells of indeterminate
significance, accompanied by the recommendation
for follow-up and/or subsequent type of research.
The concept of equivocal cases was not new, and
this category replaced class Il Pap diagnoses. The
Bethesda System was revised in 1991, to provide
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precise criteria for diagnostic terms and to resolve
difficulties in its application. In 2001, it replaced
this category with squamous cell atypia, with a
narrower definition and a simple dichotomous system
of qualifiers: uncertain significance and a high-grade
lesion cannot be excluded. In 2014, it was suggested
to use the latter category when high from low grades
cannot be differentiated. The reproducibility of the
diagnosis, the clinical evolution, and the standard
approach to management are reviewed.

Keywords: Cervical cytology, squamous cell atypia,
Bethesda System, cervical cancer.

INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino es un problema
importante de salud de las mujeres en todo el
mundo. Lamayoriadelos casos ocurren en paises
en desarrollo que tienen programas de deteccién
ineficaces. Su incidencia y mortalidad en
Estados Unidos (EE.UU),han ido disminuyendo
en los ultimos 30 afios debido a la deteccion
generalizada. En EE.UU,eldiagnoéstico de cancer
de cuello uterino generalmente es en mujeres que
nunca han recibido pruebas de deteccion, o estas,
hansidoinadecuadas. Lainfeccién porel virus del
papiloma humano (VPH), es uno de los factores
de riesgo mas comunes para el cancer de cuello
uterino. Hay mas de 100 genotipos diferentes
del VPH y las consideradas de alto riesgo estan
involucradas en la etiologia del cancer. Se han
evaluado y ajustado las pautas de deteccién para
el cancer de cuello uterino, teniendo en cuenta
el tiempo necesario para la progresién de la
enfermedad. Los métodos de deteccién incluyen
la citologia y las pruebas del VPH (1,2).

Segunla International Agency for Research of
Cancer (Globocan 2020), se produjeron 604 127
nuevos casos de cancer de cuello uterino en
2020 a nivel mundial, con una tasa de incidencia
estandarizada por edad, de 13,3 por 100 000
mujeres, ocupando el cuarto lugar entre los
canceres mas diagnosticados (6,5 %) ,excluyendo
elmelanoma. Ademads,produjo 341 831 muertes,
es decir, 56,6 % de los casos diagnosticados (3).

Se estima que para el 2021 en EE.UU, se
diagnosticardn 14 480 casos de cancer cervical
invasivo y que 4 290 mujeres moriran de
la enfermedad (31,1 %) (1). Esas tasas han
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ido mejorando constantemente. Las tasas de
incidencia se han estabilizado en la década mas
reciente. De 2009 a2018, el ritmo de disminucion
de la tasa de mortalidad disminuyé a menos del
1.% por afio. Esta mejora se ha atribuido en gran
medidaaladeteccion con la prueba Papanicolaou
(Pap) (D).

En Venezuela, la informacion estadistica del
Registro Central de Cancer estimaque para2018,
ocurrieron unos 4 500 casos nuevos y 1 850
defunciones de cancer de cuello uterino (41,1 %)
y ocupael segundo lugar tanto en incidenciacomo
en mortalidad, detrds del cancer de la glandula
mamaria. Parael ano 2015, 1a tasa estandarizada
de incidencia fue de 25,3 por 100 000 mujeres,
mostrando unleve descensode 37,27 por 100 000
en el trienio 1992-1994, al 25,14 por 100 000 en
el trienio 2013-2015. La curva de mortalidad
tiene un comportamiento similar, descendiendo
de 17,27 por 100 000 a 10,93 x 100 000 en el
mismo periodo (4).

El carcinoma escamoso invasivo del cuello
uterino resulta de la progresion de lesiones
precursoras preinvasivas llamadas neoplasia
intraepitelial cervical (NIC). No todas estas
lesiones progresan a cancer invasivo; muchas
lesiones leves y moderadas retroceden. La
velocidad alaqueel cancerinvasivo se desarrolla
a partir de una NIC suele ser lenta, medida en
afios y tal vez décadas. Estalarga historia natural
proporciona la oportunidad de despistaje para
detectar eficazmente este proceso durante la fase
preinvasiva, permitiendo asi el tratamiento y la
curacién tempranos. Debido a que muchas de
estas lesiones preinvasivas, especialmente las
lesiones intraepiteliales de bajo grado (LIEBG),
nunca habrian progresado a cancer invasivo, la
deteccién también produce el riesgo de conducir
al tratamiento en mujeres que no necesitan ser
tratadas (1).

El VPH es un virus oncogénico y el agente
etioldgico del cancer cervical y la enfermedad
premaligna relacionada. El VPH se transmite
por contacto sexual. Las mujeres sexualmente
inactivas rara vez desarrollan cdncer de cuello
uterino, mientras que la actividad sexual a una
edad temprana con multiples parejas sexuales es
un factor de riesgo importante. Casi todas las
mujeres con cancer de cuello uterino invasivo
tienen evidencia de infeccién por VPH; sin
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embargo, la mayoria de ellas, nunca desarrollan
cancer de cuello uterino; por lo tanto, esta
infeccidn es necesaria pero no suficiente para el
desarrollo de cancer (1).

Lacategoriadiagndsticade células escamosas
atipicas ha sido probablemente la interpretaciéon
mas controvertida hecha en las pruebas de Pap
desde que fue propuesta por primera vez por el
Sistema Bethesda original (TBS) (5). A pesar
de la oposicion, a veces fuerte, a su uso, los
estudios han demostrado que este diagnodstico
citolégico se correlaciona con muchos casos de
neoplasiaintraepitelial cervicaldelos grados2 a3,
encontrados en el seguimiento de pruebas de Pap
anormales y que la eliminacién de esta categoria
disminuiria significativamente la precision (6).

Lapresente revision serealizé con la finalidad
de aclarar algunos aspectos sobre las atipias de
células escamosas y analizar la conducta ante
las pacientes que han recibido ese diagndstico.

Citologiaen el despistaje delesiones intraepiteliales
y cancer de cuello uterino

La prueba de Pap, nunca se ha examinado en
un ensayo controlado aleatorio. Sin embargo,un
gran grupo de datos observacionales consistentes
apoyasueficaciaenlareduccion de lamortalidad
por cancer de cuello uterino. Tanto la incidencia
como la mortalidad por cancer de cuello uterino
han disminuido considerablemente en un
numero de grandes poblaciones, después de la
introduccién de programas de deteccién bien
ejecutados. Las reducciones en la incidencia y
mortalidad del cancer de cuello uterino han sido
proporcionales a la intensidad de las pruebas de
deteccion (1). Los estudios de control de casos
han encontrado que el riesgo de desarrollar cancer
de cuello uterino invasivo es de tres a diez veces
mayor en mujeres que no han sido examinadas.
El riesgo también aumenta con el aumento del
tiempo, después de la dltima prueba normal de

Pap (1).

Los estudios que comparan una prueba
de Pap, con las pruebas repetidas de Pap, han
encontrado que la sensibilidad de cualquier
anomalia en unasola prueba paradetectar lesiones
de alto grado es del 55 % al 80 %. Debido a la
naturalezahabitual de crecimiento lento del cancer
de cuello uterino, la sensibilidad de un programa
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de pruebas regulares de Pap, es probablemente
mayor. Un factor importante en la precision
de esta prueba es la adecuacién de la muestra
obtenida. Un entrenamiento adecuado y el uso
de técnicas como el cepillo citolégico pueden
mejorar la sensibilidad. Se han desarrollado
técnicas recientes que emplean citologia basada
en liquidos para mejorar la sensibilidad del
cribado. Sinembargo,las pruebas convencionales
de Pap, son un poco mas sensibles y especificas
que la citologia basada en liquidos. Una ventaja
de la citologia basada en liquidos es que las
pruebas de VPH se pueden realizar en la misma
preparacién; una desventaja,es que los enfoques
basados en liquidos son mas costosos que las
pruebas convencionales de Pap (1). Debido a
que el cancer de cuello uterino esta creciendo
lentamente ,una considerable incertidumbre rodea
el problema del intervalo de cribado 6ptimo. El
valor predictivo positivo (VPP) de la deteccion
1 afio después de una prueba de Pap negativa, es
0 %; después de 2 ainos, el VPP es del 0,9 %, por
lo tanto, las pruebas de Pap, no deben repetirse
dentro de los 2 afios siguientes a una prueba
negativa. No se han encontrado diferencias entre
la deteccion cada 2 afios y la deteccidén cada 3
anos (1).

La Food and Drugs Administration de
EE.UU (FDA), ha aprobado varias pruebas de
VPH. La mayoria de estas pruebas se basan
en la deteccion de ADN a partir de uno o mas
tipos oncogénicos de VPH. Una prueba detecta
el ARN del VPH. Las pruebas de VPH estan
aprobadas para su uso en dos contextos: 1. Como
una segunda prueba (es decir, triaje) después de
un resultado de citologia equivoco de atipias
de células escamosas de significado incierto o
indeterminado (ASC-US); y 2. Para el cribado
primario en combinacién conlacitologiacervical,
para mujeres de 30 afios o mas (1).

Como se senal6 previamente, la tasade muerte
por cancer cervical ha caido sustancialmente
desde la introduccién de la citologia cervical,
hace mas de 70 afos.

El nimero de pacientes que presentan en
su citologia un reporte de ASC-US, es cada
vez mayor. Dado que los cambios citoldgicos
interpretados como ASC-US y ASC-H (atipias
de células escamosas que no permiten excluir
una lesién de alto grado), tienen una asociaciéon
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variable con diagnésticos de NIC 2 y 3, aunque
siempre con un mayor nimero de casos de NIC
2-3, en las biopsias de pacientes con ASC-H, en
comparacién con ASC-US (7), es importante la
evaluacion de la evolucion de las pacientes que
han recibido ese diagndstico.

En 2001, Solomon y col. (8), publicaron
datos del ASCUS-LSIL Triage Study y lesiones
intraepiteliales de bajo grado (ALTS), para
determinar el manejo de los extendidos
minimamente anormales. Evaluaron tres
estrategias de gestion disponibles: colposcopia
inmediata, triaje del (VPH) y seguimiento
conservador (9). Concluyeron que las pruebas
de captura de hibridos 2 para detectar ADN del
VPH, son una opcién viable en el manejo de
mujeres con ASCUS. Tiene mayor sensibilidad
para detectar NIC 3 o superior y especificidad
comparable auna sola pruebacitolégica adicional
que indica ASC-US o superior.

Sin embargo, a pesar de que se plantean
estas tres opciones de manejo, y de que TBS
2001 (10), sobre la base de los resultados del
estudio (8), aprob6é como la opcién de gestion
preferida para la categoria Bethesda ASC-US,
la realizacién de pruebas de VPH de alto riesgo
(VPH-AR) por ser la conducta mas rentable, en
la practica diaria en Venezuela, no parece existir
un acuerdo sobre cudl es mejor utilizar, o cudl de
ellas esttil enlos diferentes grupos poblacionales,
fundamentalmente por dificultades con la
disponibilidad de la prueba paraladeterminacion
del ADN de VPH-AR.

Es asique existe una gran heterogeneidad en la
orientacion y en el manejo que los profesionales
de la salud han venido realizando con estas
pacientes, lo cual podria influir en la evolucién
de los casos, aplicando tratamientos invasivos a
pacientes con cuellos basicamente sanos o, peor
aun, dejando casos de neoplasias intraepiteliales
sin diagnosticar, y por lo tanto demorando el
tratamiento.

Conlafinalidad delograrlaestandarizaciénde
las pautas de conducta a seguir con las pacientes
que reciben el diagndstico citolégico de atipias
de células escamosas en sus dos variedades, es
fundamental identificarlafrecuenciadelos casos,
las conductas planteadas,los diagndésticos finales,
la evolucién de las pacientes y la frecuencia
de pérdida de seguimiento, esto ultimo de
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gran importancia cuando se plantea conducta
conservadora.

Evolucion histérica de las atipias de células
escamosas, dentro del Sistema Bethesda

A nivel mundial, los resultados de la
pesquisa citolégica se reportan usando TBS (2).
Este surge en respuesta a las preocupaciones en
relacion con la interpretacion de las pruebas de
Pap. Las criticas a la citologia cérvicovaginal se
enfocaban en que se debia mejorar la calidad y
la seguridad de la citopatologia (5). Un hallazgo
critico eralacomunicacién de los resultados alos
clinicos. Laterminologia usada en ese momento
era variada, ambigua y generaba confusion
acerca de las implicaciones clinicas del reporte.
Surgié asi el Sistema Bethesda, cominmente
abreviado como TBS (The Bethesda System),
como un sistema uniforme para el reporte que
proporciond una efectiva comunicacion entre el
citopatélogo y el médico clinico de referencia,
facilit6 tanto la correlacién citohistopatolégica,
como lainvestigacién en epidemiologia,biologia
y patologia de la enfermedad cervical y, ademas,
permitié la obtencion de datos confiables para
analisis estadisticos comparativos nacionales
e internacionales (9). Antes de TBS, los
laboratorios utilizaban una variedad de términos
no reproducibles para el reporte de la citologia
cervical. Para subsanar esto, el National Cancer
Institute (NCI), convocé un taller con el objetivo
de desarrollar un sistema de notificaciéon de
pruebas de Pap, que comunicara los hallazgos
de la citologia a los médicos de una manera
clara y relevante (9). Un grupo de individuos,
con experiencia en citopatologia ginecoldgica,
histopatologia y manejo clinico de pacientes, se
reunieron en Bethesda en diciembre de 1988,y
formularon la primera versién de TBS (5). Esta
terminologia se fundamenté en tres principios
basicos que siguen siendo ciertos hoy en dia,
tres décadas y 3 actualizaciones mads tarde.
La terminologia debe ser 1) clinicamente
relevante, 2) reproducible y flexible, y 3)
reflejarlacomprension mas actual de laneoplasia
cervical (5.9).

TBS 1988, cre6 un marco estandarizado para
losinformes de citologia cervical que incluiaentre
muchas otras cosas, una nueva terminologia de
2 niveles para reportar lesiones intraepitelales
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escamosas (LIE) asociadas al VPH: de bajo
grado (LIEBG) y de alto grado (LIEAG),afinde
mejorar la reproducibilidad. Un componente
importante de TBS 1988, fue una aclaracion
del término mal entendido de atipia (5.,9).
Como hallazgo equivoco, la atipia habia sido
sobreutilizada y aplicada de manera altamente
inconsistente, lo que llevé a una confusién
considerable. En TBS, la atipia se definié
especificamente para incluir solo los casos en los
que los hallazgos citolégicos eran de importancia
indeterminada; el término no debia utilizarse
en casos en los que se presentaban cambios
inflamatorios, reactivos, preneoplasicos o
neoplasicos claramente presentes. Estadefinicién
también se aplic6 a casos de anormalidad epitelial
glandular. Esto diolugar alos términos de células
escamosas atipicas de importanciaindeterminada
(ASCUS) y células glandulares atipicas de
importancia indeterminada (AGUS).

A los pocos afios de su introducciéon, TBS
obtuvo una aceptacién generalizada en la
practica clinica en los EE.UU vy, a partir de
entonces, anivel internacional. Alentado por los
primeros beneficios de esta nueva terminologia
estandarizada y, dado que inicialmente no se
propusieron criterios morfolégicos especificos
para las categorias de diagndstico individuales,
el NCI organizé un taller de seguimiento
en Bethesda, en abril de 1991, para evaluar
criticamente a TBS, considerar las areas de
mejora (11), proporcionar criterios precisos para
los términos de diagnostico e intentar resolver
las dificultades en su aplicacién en la practica
diaria (12). Con la creciente implementacion de
la terminologia de TBS a principios de la década
de 1990, quedo claro que la gran mayoria de
los resultados de citologia cervical anormales
cayeron en las categorias equivocas de ASCUS
o LIEBG. EI NCI concibié un plan de manejo
para estas pacientes y lo denominé estudio
ALTS, es decir, estudio de triaje para atipias de
células escamosas de significado indeterminadoy
lesiones de bajo grado (8). El mismo fue diseiiado
como un ensayo multicéntrico aleatorizado
para comparar las 3 estrategias de manejo
disponibles: colposcopiainmediata,triaje de VPH
y seguimiento conservador (9). Este gran ensayo
clinico aleatorizado,demostré larentabilidad del
uso de pruebas de VPH para aclarar el riesgo
de un resultado de ASCUS (8). ALTS asigno
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aleatoriamente a mujeres con ASCUS a una
de las tres estrategias de gestién: colposcopia
inmediata, determinacién de ADN de VPH y
derivacién a colposcopia si los resultados de la
prueba del VPH fueron positivos, y seguimiento
conservador y derivacién a colposcopia solo si
la citologia control era LIEAG. La estrategia de
triaje del VPH fue tan sensible para la deteccion
de NIC 2+ como la colposcopia inmediata, al
tiempo que remitia solo a aproximadamente la
mitad de las mujeres parael procedimiento (1,8,9).
Repetir la citologia con referencia a colposcopia
en el umbral de una lesién intraepitelial de alto
grado (LIEAG), fue menos sensible para NIC
3+ (60 %), en comparacién con el triaje del
VPH (92 %); sin embargo, el uso de un umbral
citolégico de ASCUS para la remisién aumentd
la sensibilidad, pero resulté en un 72 % mujeres
con ASCUS sometidas a colposcopia. Las
pruebas de VPH no se recomiendan para mujeres
adolescentes con ASCUS, porque la mayoria
de estas mujeres son positivas en el VPH. Las
pruebas de ADN del VPH generalmente no son
apropiadas o clinicamente ttiles después de los
resultados citolégicos de LIEBG, que es mas
grave que ASCUS, y lamayoria de estas mujeres
(84 %-96 %) son positivos en el ADN del VPH
oncogénico (1).

De todos los cambios introducidos por TBS,
el concepto de ASCUS demostré ser,con mucho,
el mas controvertido para los médicos clinicos y
patdlogos por las limitaciones intrinsecas de la
interpretacién morfolégica,que condujeron auna
variabilidad significativa en el manejo (9). La
frecuencia variable y la mezcla heterogénea de
diagnoésticos ASCUS por parte de los patélogos,
la falta de reproducibilidad y la variabilidad en la
conducta a seguir con la lesién subyacente, han
generado una enorme confusién en el manejo
de las pacientes (12). Esta categoria ha incluido
células para las que no se puede hacer una
interpretacion fiable de LIE, aunque contienen
caracteristicas mas marcadas que los cambios
meramente reactivos. EnTBS 1991, en un intento
de definir el riesgo, se sugirié que calificadores
como ASCUS a favor de reactivo, o ASCUS a
favor de neoplasia podrian ser utilizados. Sin
embargo, no se llegé a un consenso sobre cé6mo
definir cada subcategoria y numerosos estudios
mostraron que el uso de estos calificadores no
era reproducible (12,13). Se reporta que tras
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la revision de los casos de ASCUS, 45,7 %
fueron reclasificados como con lesiones de
probable naturaleza neopléasica y 54,2 % de
probable naturaleza reactiva (7). Otros autores
mostraron cifras similares (454 % de ASCUS
a favor neoplasico y 54,5 % de ASCUS a favor
reactivo) (7,14); sin embargo, la ausencia de
criterios bien definidos, asi como la subjetividad
del diagnéstico, hace que la frecuencia relativa
no sea consistente, habiendo autores que han
reportado 78,5 % probablemente reactivos y el
21,5 % probablemente neoplasico (15). Con
relacién a las lesiones subyacentes en pacientes
con frotis ASCUS, en su mayor parte, el grupo
a favor de reactivo tiene una tasa mas baja de
LIE en el seguimiento que el grupo a favor de
neoplasia. Sin embargo, algunos han reportado
tasas de LIE tan altas como 51 % y 53 % en
el grupo a favor de reactivo, a pesar de ser un
porcentaje significativamente menor que el grupo
a favor de neoplasia (12). Otros han reportado
una tasa mas baja de LIE en el grupo ASCUS
a favor reactivo (7 %-15 %). Debido a estos
informes variados y el potencial de enfermedades
significativas, algunos autores han defendido
diferentes cualificaciones de ASCUS que podrian
resultar mas utiles clinicamente (12).

El taller TBS 2001 (10), también patrocinado
por el NCI, examind cuestiones relativas a la
terminologia y la presentacién de informes
de la citologia cervical. Se produjeron varias
actualizaciones significativas. Entre otros, se
examind la posibilidad de eliminar la categoria
interpretativa ASCUS, pero esto no se hizo debido
a la inaceptable pérdida de sensibilidad y valor
predictivo positivo para LIEAG que implicaria.

La propuesta recomendo la sustitucion de la
categoria ASCUS por células escamosas atipicas
(ASC), definida como cambios citolégicos que
sugieren una lesion intraepitelial escamosa, que
son cuantitativa o cualitativamente insuficientes
para una interpretacion definitiva. ASC se
subdividié en 2 categorias: células escamosas
atipicas de importanciaindeterminada (ASC-US)
y células escamosas atipicas que no permiten
excluir una lesién intraepitelial del alto grado
(ASC-H) (9,10,12). Esdecir,lacategoriaASCUS
fue modificada a ASC, con una definicion mas
estrecha y un sistema dicotémico simple de
calificadores, es decir, ASC-US y ASC-H, que
también reflejaba la biologia del VPH (7,9,10).
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TBS 2001, elimina las categorias ASCUS
a favor de cambios reactivos y a favor de
neoplasia (13) y se recomienda que los patélogos
juiciosamente reclasifiquen como negativo
para lesién intraepitelial o neoplasia maligna
(NLIEM) una porcién de casos que habrian
sido diagnosticados como ASCUS a favor de
reactivo bajo el sistema Bethesda anterior (6).
La clasificacion juiciosa como NLIEM de casos
que anteriormente se habrian llamado ASCUS,
mejoraba la especificidad de la prueba para la
displasia de alto grado, pero también disminuia
su sensibilidad (6).

Esta revision de 2001 no cambié los criterios
morfolégicos, sino que propuso cambiar su
interpretacion: ASC ya no seria un diagndstico
de exclusiéon; ASC-US es un diagndstico positivo
que sugiere una LIE; la categoria probablemente
reactivadesaparecio,con los patélogos alentados
ainterpretar estos frotis como negativos. Aparecid
una categoria ASC-H, en la que no se puede
excluir un LIE de alto grado. Laidea general era
descartar lesiones de alto grado, sabiendo que las
LIE de bajo grado se curan principalmente con o
sinintervencion médica (10,16). Esdecir,ASC-
US incluye una minoria de casos anteriormente
clasificados como ASCUS a favor de reactivos y
lamayoriade los casos clasificados formalmente
como ASCUS, no especificados de otro modo,
o ASCUS a favor de neoplasia y excluye los
casos que sugieren LIEAG. Se esperaba que
representaran la gran mayoria (90 %- 95 %) de
los informes de ASC (12,13). ASC-H se definido
como cambios citolégicos que sugieren LIEAG,
pero carecen de criterios definitivos para la
interpretacion. A pesar de que se reconocié que
era poco reproducible, esta categoria recibié un
fuerte apoyo basado en su alto valor predictivo
positivo reportado para NIC 2 y NIC 3 en
comparacion con el resto de ASCUS. Se previd
que ASC-H constituirifaentreel 5 % y el 10 % o
menos del ASC total y, dado un valor predictivo
suficientemente superior, lo mas probable es
que justificara la consideracién de diferentes
recomendaciones de manejo (12,13).

En esta reunion de actualizacién de 2001, se
aprob6 como la opcidén de gestion preferida para
la categoria Bethesda redenominada ASC-US,
la realizacion de pruebas de VPH de alto riesgo
(AR-VPH) por ser la conducta mas rentable (8).
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En 2014, Nayar y col. (17), realizaron la
revisién y actualizacion de TBS. En esareunion,
no se credé ninguna nueva categoria para las
alteraciones de células escamosas y se sugiri6
que en los casos ocasionales en los que no es
posible clasificar una LIE como de alto o bajo
grado, puede ser apropiado un comentario que
explique la naturaleza de la incertidumbre o
alternativamente, ser clasificado como ASC-H.

Investigaciones relacionadas con el hallazgo de
atipias de células escamosas

En el afio 2002, Mc Grath (12) realizé una
revisiéon sobre ASCUS. Segin el autor, no
existe una practica uniforme para el diagnéstico
o manejo de estos pacientes y el costo anual de
tratar agresivamente las lesiones de ASCUS
se estima en miles de millones de dodlares.
Opindé que, desde su introduccién en 1988, el
diagnéstico de ASCUS ha sido problematico
y controvertido porque los ASCUS generan
problemas para definirlos, diagnosticarlos,
reproducirlos y manejarlos. El articulo repasé
los diversos aspectos y problemas de ASCUS,
sus controversias en cuanto al diagnéstico,
reproducibilidad y manejo, y analiza las posibles
direcciones futuras de esta categoria a la luz de
lasrecientesrecomendacionesde TBS. Concluy6
que la funcién principal de esta terminologia
es comunicar al clinico una interpretacién que
tendra implicaciones claras para el manejo del
paciente. El problema de ASCUS en las pruebas
de Papanicolaou es que no es reproducible ni
confiablemente predictivo de lesiones; por lo
tanto,considera que el propdsito de proporcionar
una terminologia diagndstica uniforme para este
subgrupo de casos ha fracasado. Debido a que
ASCUS es heterogéneo y el seguimiento del LIE
es bastante variable, frustra la interpretacion y el
manejo estandarizado.

Gonzalez (18), en 2003, determind la
frecuencia de citologia con reporte de ASCUS
en pacientes cuya biopsia es compatible con
neoplasia intraepitelial o carcinoma invasivo de
cérvix y evalud algunas caracteristicas personales
y clinicas de estas pacientes. En 60,8 % de las
citologias ASCUS la biopsia reportd atipias
coilociticas o condiloma. Hubo 19,6 % de NIC
1, 17,6 % de NIC 2-3 y 1,9 % de carcinoma
adenoescamoso. Concluyé que la citologia
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ASCUS involucra desde cambios benignos, que
son la mayoria, hasta neoplasias, por lo cual su
reporte no debe desestimarse. Esta informacién
fue apoyada por Boulanger y col. (16), en 2006,
quienes realizaron una revision sobre el reporte
citolégicode ASCUS y sefialaron que un informe
de ASCUS siempre es confuso parael clinico, ya
quelacorrelacién histolégica de este diagndstico
es amplia, va desde una mucosa del cuello
uterino totalmente normal hasta un carcinoma
infiltrante; la mayoria de las veces es el resultado
de cambios inflamatorios o reactivos benignos.
Concluyeron que larespuesta citoldgicadel ASC
es perturbadora para el médico. Sin embargo,
es una eventualidad que debe ser admitida y que
permite un cierto equilibrio entre especificidad
y sensibilidad. Siesta nosologia se eliminara, la
citologia de cribado se volveria mas especifica,
pero perderia sensibilidad y ya estd bastante
criticada por esa razon.

En 2008, Thrall y col. (6), realizaron un
estudio con el objetivo de evaluar el impacto del
umbral elevado para ASC introducido por TBS
de 2001, mediante la eliminacion de la categoria
de diagnéstico ASCUS-R (a favor de reactivo) y
la ubicacion de estos casos como negativo para
LIE (NLIE), sobre la base de la sensibilidad de la
pruebade (Pap) parael diagnostico de lesiones de
células escamosas significativas (NIC 2/3). Por
consenso de 4 observadores, 32 % de los casos de
ASCUS sereclasificaron como NLIE. Estos casos
mostraron una menor tasade infeccién subyacente
por VPH de alto riesgo (11 % vs 30 %) y NIC
2 a3 (5 % vs 10 %), en el seguimiento que las
pruebas que se reinterpretaron como ASC-US o
superior. El estudio demostré quelaclasificacion
juiciosacomo NLIE de casos que anteriormente se
habrian llamado ASCUS ,mejoralaespecificidad
de la prueba para la displasia de alto grado, pero
también disminuye su sensibilidad.

Para analizar pacientes con frotis con células
escamosas atipicas de importancia indeterminada
(ASCUS) a través de una revision de la citologia
y la presencia de agentes microbioldgicos,
teniendo en cuentalacolposcopiay el seguimiento
semestral,en2011,Barcelosycol.(7),evaluaron
103 citologias con diagndstico de ASCUS que
fueronrevisadas y reclasificadas. Sise confirmé
ASCUS, se subclasific6 en ASCUS reactiva o
neoplasica, ASC-US o ASC-H. Los pacientes
fueron sometidos a un examen colposcopico y
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pruebas para Candida sp., vaginosis bacteriana,
Trichomonas vaginalis y VPH. Tras larevisién,
ASCUS fue el diagnéstico en 70/103 (67,9 %),
siendo 38 (54,2 %) ASCUS reactivo y 32
(45,71 %) ASCUS neoplasico; al aplicar TBS
2001, 62 (88,5 %) fueron ASC-US y 8 (11,41 %)
ASC-H. Hubo un mayor nimero de casos de NIC
2-3 en las biopsias de pacientes con ASC-H en
comparacién con ASC-US (p=0,0021). Laprueba
positiva para VPH de alto riesgo y la presencia
de NIC 2-3, son mas frecuentes en ASC-H que
ASC-US (p=0,031). Concluyeron que ASC-H
se asocia con una enfermedad clinicamente
significativa. El estado positivo del VPH de alto
riesgo de pacientes con ASC-US se asocia con
un aumento de NIC.

Poomtavorny col.(19),en2016,determinaron
la precisién de la inspeccién visual con acido
acético (IVA) en la deteccion de neoplasia
intraepitelial cervical de alto grado (NIC-
AG), en mujeres pre- y posmenopausicas con
resultados de citologiade ASC-US y LIEBG. En
premenopausicas con IVA positiva,encontraron,
27,8 % de NIC 2-3. Entre las que tenian IVA
negativa, la frecuencia de NIC 2-3 fue 104 %.
En las posmenopadusicas con IVA positiva, hubo
80 % con NIC 2-3, mientras que entre las que
tenian IVA negativa, la frecuencia NIC 2-3 fue
de 6,7 %. Concluyeron que la prueba de IVA
puede ser utilizada como un recurso de cribado
para la deteccién de NIC-AG en mujeres con
anomalias citoldgicas cervicales menores, en un
entorno de bajos recursos, con el fin de reducir
la tasa de remision a colposcopia.

En 2017, Kurtycz y col. (20) en conjunto
con el grupo de actualizacion de 2014 al TBS,
para la informacién de la citologia cervical,
realizaron un estudio de evaluacién de imagenes
basado en la Web para analizar la concordancia
interobservador con la interpretacion del panel
de expertos, siguiendo una metodologia similar
a la que se hizo durante la actualizacién de
Bethesda2001 (10). El objetivo eraidentificarlas
caracteristicas citomorfolégicas y las categorias
de informes de Bethesda que representan fuentes
de acuerdo interobservador deficiente. La media
de acuerdo entre los participantes y el panel
de expertos fue de 62,8 %. Los participantes
mostraron un acuerdo mas alto para las categorias
Bethesda negativa para lesion intraepitelial
NLIE, LIEBG, LIEAG y carcinoma de células
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escamosas (CCE). El mayor desacuerdo se
observ6 al evaluar las lesiones glandulares. La
concordancia para las categorias fronterizas
ASC-US y ASC-H exhibi6 una notable mejora
respecto a 2001.

En Venezuela, en 2017, Moreno (21), realizd
una revision de la actualizacién en el reporte de
citologia cervicovaginal basado en TBS 2014.
Entre las conclusiones destacé que los cambios
introducidos porel Sistema Bethesdaen 2014 son
minimos y no tienen que ver con la terminologia
en si,sino con algunas interpretaciones de ciertos
hallazgos.

En 2018, también en Venezuela, Toro y
col. (22), realizaron una revisién sobre la
citologia atipica del cuello uterino. Sefalaron
que el cuidadoso seguimiento clinico de las
atipias celulares permitiria aclarar su origen
incierto y su relacién con el desarrollo de una
lesion clinicamente significativa. Presentaron
las alteraciones morfolégicas de las células
escamosas atipicas del cuello uterino y
resumieron los algoritmos de seguimiento clinico
vigentes. Opinaron que la morfologia atipica en
un frotis citolégico de cuello uterino influye en el
seguimiento clinico y debe considerarse a fin de
ofrecerun mejor cuidado alapaciente. Insistieron
en que la citologia de cuello uterino atipica
requiere de seguimiento clinico para averiguar
el origen de tales alteraciones morfolégicas y su
posible relacién con el desarrollo de una lesién
clinicamente significativa. Concluyeron que
las estrategias de seguimiento clinico dependen
del tipo de atipias presentes y de cada paciente,
por lo que no deben ser generalizadas, aunque
si estandarizadas, tratando de ajustarse a los
lineamientos universales de manejo clinico de
la citologia anormal de cuello uterino, pudiendo
ser adaptadas a este medio, previo consenso
de la Sociedad Venezolana de Obstetricia y
Ginecologia.

En 2019, Davey y col. (23), se propusieron
investigar los cambios en la practica de
la citopatologia cervical resultantes de las
actualizaciones y tecnologias de cribado de
TBS 2014, a través de cuestionarios en linea,
elaborados por el Colegio Americano de
Patélogos, entre 2016 y 2017. Encontraron
que muchos laboratorios (51,3 %), adoptan una
categoria intermedia para la notificacion de
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casos con LIEBG claro con otras células que
se acercan a LIEAG o casos con caracteristicas
indeterminadas (LIEBG-H). Aunque se ha
informado del uso de la categoria LIEBG-H, en
TBS 2014, el término fue considerado, pero no
aprobado. Encambio, TBS 2014 recomienda que
estos casos se interpreten como ASC-H con un
comentario de que LIEBG también esta presente.
En este estudio, la mayoria de los laboratorios
encuestados utilizaban el término LIEBG-H dos
afios después de la publicacién de TBS 2014,y
soloel21 % de los laboratorios utilizaban ASC-H
0 ASC-H mas LIEBG en sus informes.

También en 2019, Rastree y col. (24),
realizaron un estudio con la finalidad de evaluar
la prevalencia de patologias significativas
subyacentes entre las mujeres con frotis cervicales
clasificados como ASC-H, asi como los factores
de riesgo asociados. Durante el periodo de
estudio, se revisaron 133 mujeres con ASC-H.
Los resultados histopatolégicos para las 133
mujeres fueron los siguientes: sinlesiones 43,6 %,
NIC 1 25,6 %,NIC 2-3 24,8 % ,adenocarcinoma
in situ (AIS) 1,5 % y cancer cervical 4,5 %. La
tasa global de patologia significativa fue del
30,8 %. Las mujeres menores de 40 afos tenian
un mayorriesgode albergarlesiones significativas
en comparacion con las mujeres mayores (41,7 %
frente a27.,8 % ,respectivamente). Concluyeron
que la tasa de histopatologia significativa
entre las mujeres con frotis ASC-H, fue de
aproximadamente el 31 % y el factor de riesgo
asociado fue la edad de la paciente.

Wright y col. (25) en 2019, determinaron
la utilidad clinica de una prueba para ADN de
VPH para el triaje de citologias con ASC-US.
Utilizaron Onclarity® y Captura de hibridos 2.
Onclarity®, es una prueba de reaccién en cadena
de polimerasa (PCR) que detecta el ADN E6/E7
a partir de 13 tipos de VPH de altoriesgo y VPH
66, con genotipado individual simultaneo para
el VPH 16, 18, 31,45,51 y 52, y la deteccién
de 33/58,56/59/66y 35/39/68, como tres grupos
separados y agrupados. Entre los resultados
de ASC-US, el 39,1 % fue positivo para el
VPH; el VPH 16 fue el genotipo mas frecuente
(7.4 %). Las prevalencias de NIC 2 y NIC 3 o
mas fueron del 4.4 % y 2,2 %, respectivamente.
Para Onclarity®, se obtuvo una sensibilidad para
NIC 2+ de 85,7 % y NIC 3+ de 914 %, y las
especificidades para NIC 2+ de 64,1 % y NIC
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3+ de 62,0 %, similar a la captura de hibridos
2. Concluyen que esta prueba esta clinicamente
validada para el triaje de ASC-US.

Dado que no estan disponibles biomarcadores
eficientes y altamente predictivos que reflejen
el pronéstico de las citologias reportadas como
ASC-US,yLIEBG,Kiycol. (26),se propusieron
en 2019, desarrollar un modelo parael diagnéstico
de NIC 2 o mayor, mediante el andalisis de la
expresion inmunocitoquimica de la proteina
de la capside L1 del VPH en estas pacientes.
Realizaron la identificacién inmunocitoquimica
delaproteinadelacapside L1 de VPH en muestras
de citologia cervical (70 ASC-US y 215 LIEBG)
y evaluaron la correlacién entre la expresion
del L1 de VPH y el diagnéstico patolégico
cervical. Los resultados negativos de la prueba
de inmunocitoquimicadela proteinalL1 de VPH,
se observaron con mayor frecuencia en NIC 2 o
masy laexpresién fue mayoren NIC 1 o cervicitis
(prueba exacta de Fisher, p<0,05). Concluyeron
que la ausencia de expresion de la proteina L1 de
la capside del VPH y la presencia de infeccién
por VPH tipo 16 o 18, son predictores fiables de
laprogresién a NIC2+ en pacientes que muestran
ASC-US y LIEBG persistentes.

Estado actual de las atipias de células escamosas

Inmediatamente después del taller Bethesda
2001, la Sociedad Americana de Colposcopia y
Patologia Cervical (ASCCP), llevé a cabo una
conferencia de consenso multidisciplinario para
desarrollar estrategias de gestién de las anomalias
citolégicas conformes a las categorias de TBS.
Losresultadosde ALTS (8) y otras investigaciones
clinicas formaron la base para el desarrollo de
esta directriz (9). Estos protocolos de conducta
basadas en la evidencia se actualizaron en 2006,
2012 (27) y 2020 (28), y ahora son ampliamente
aceptados como el estandar de atenciéon. La
revisiéon de TBS de 2014, produjo cambios
minimos en la terminologia (9,17); aunque se
informé del uso de la categoria LIEBG-H para
TBS 2014, este término fue considerado, pero no
aprobado. Encambio, TBS 2014 recomendo6 que
estos casos fueran interpretados como ASC-H
con un comentario de que un LIEBG también
estaba presente (17,23).
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El éxito de TBS, se basa en principios solidos
que fueron clave para adoptarlo y aplicarlo como
una terminologia internacional estandarizada de
lainformacién paralacitologiacervical. TBS: (a)
se basaen evidenciay consenso; (b) correlaciona
labiologiaylaconducta;(c)es concisoy practico;
(d) es lo suficientemente flexible como para ser
adoptado por diferentes entornos geograficos/de
laboratorio; (e) permite el cambio con el aumento
del conocimiento y la experienciay (f) incorpora
multiples esfuerzos educativos (9).

Reproducibilidad del diagnéstico

La frecuencia del diagndstico citolégico
de ASC es equivalente a 1,3 %, la frecuencia
de LIEBG, al 4,98 % de todas las citologias
realizadas. Las tasas de frecuencia de ASC
en la literatura varian del 2 % al 7 % (7). Las
comparaciones entre laboratorios han demostrado
que la frecuencia de diagnéstico de ASC varia
del 1,6 % al 9 %. Segun algunos autores, la
frecuencia de ASC no debe exceder de 2 a 3
veces la frecuencia de LIEBG (7). Otros autores
han descrito que la variabilidad inherente de esta
categoria y las dificultades en la utilizacién en
la practica citolégica diaria se demuestran por el
80 % de los laboratorios que reportan una tasa de
ASCentre 1,5 % y 9,9 % (mediana, 4,5 %) y las
relaciones ASC/LIE entre 0,64 y 4,23 (mediana,
2,0) (12). Actualmente se recomienda que las
tasas de ASC deban ser inferiores al 5 % en las
poblaciones de bajoriesgoy menosde2 a3 veces
la tasa de LIE en poblaciones de alto riesgo (12).

Alhablarde ASC,es muy importante establecer
cudl es la reproducibilidad del diagndstico, es
decir, el acuerdo intra- e interobservadores.
Dado que, como se comentd, un diagndstico de
ASC no solo depende de patrones citolégicos
bien definidos, sino también de muchos criterios
subjetivos, el diagndstico citolégico de ASCUS
es poco reproducible y se ha reportado que
la reproduccién de la interpretacién de ASC
es inferior al 50 % (7). La alta variabilidad
interobservador e intraobservador, esta bien
documentadaen laliteratura,independientemente
de los afios de formacion o nivel de experiencia.
Incluso los expertos alcanzan un consenso
completo en menos del 30 % de los casos,
y, notablemente, este acuerdo se debe a la
reclasificacién de los casos como negativos, en
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lugar de unanimes como ASC (12).

El estudio BIRST (Bethesda Interobserver
Reproducibility Study) (29), en 2007, demostré
un porcentaje medio de acuerdo exacto entre
patélogos y citotecnélogos con un panel de
expertos de TBS, ligeramente mayor para
los citotecnélogos (57,0 %) en comparacion
con los patélogos (53,4 %), ajustados para la
experiencia. El acuerdo con el panel fue mas
alto para las imagenes clasificadas como lesion
intraepitelial escamosa de bajo grado y mas
baja para células escamosas atipicas calificadas
como de importancia indeterminada o en las
que no se puede excluir una lesion intraepitelial
escamosade alto grado. En2017,los participantes
del estudio BIRST-2 mostraron las mismas
tendencias hacia el acuerdo madas alto en las
categorias de interpretacion NLIEM y LIEBG
del Bethesda, y mejoras sustanciales en la
concordancia con las imagenes en las categorias
ASC-US y ASC-H (20).

Evolucién clinica delas atipias de células escamosas

En relacién con la evolucién, Melnikow
y col. (30), encontraron en un metaanalisis,
que el 68 % de los ASC-US retrocedieron a la
normalidad en 24 meses, mientras que el 7,13 %
avanzo auna LIE o mas en el mismo periodo. El
considerar significado indeterminado o incierto,
implica que no esta claro cuanto de laASC puede
resolverse para convertirse en negativo,y cuanto
persistiriay progresaria paraconvertirse en lesion
intraepitelial escamosa de bajo o alto grado. Con
respecto a la presencia de ADN de VPH, varios
estudios han demostrado una diferencia en la
presencia de ADN del VPH cuando se comparan
las citologias de ASC-US y ASC-H. En los casos
diagnosticados como ASC-US, las frecuencias
de deteccién de ADN de VPH descritas oscilan
entre 142 % (11),22,5 % (10) y 45 % (31) y
en ASC-H estan entre 62,5 % (7), 66,6 % (11),
67 % (31).

Casi 10 % a 20 % de los pacientes con ASC-
US, demuestran tener un grado variable de
neoplasia intraepitelial cervical (NIC), que son
lesiones precursoras distintivas del carcinoma de
células escamosas cervicales (32). Laincidencia
reportada de LIE en el seguimiento de ASC
es bastante amplia, que oscila entre el 10 %
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y el 61 %. La mayoria de estos diagnosticos
representan LIEBG, que a menudo no requiere
tratamiento debido a la regresién espontanea.
Se ha descubierto que muy pocas mujeres tienen
enfermedad invasiva en el seguimiento, y el
LIEAG se detecta en aproximadamente el 5 % al
10 % de los casos de ASC y representa entre el
15 % y el 30 % de todos los casos que muestran
LIE (12). En las mujeres con un diagndstico
confirmado de ASC, se encontraron biopsias
alteradas en el 20 % de los casos, siendo el
11,4 % de ellas el VPH/NIC 1 y el 8,6 % NIC
2-3 (7). Algunos estudios han reportado una
concomitancia de NIC 2-3 en 5 % - 10 % de
los pacientes con ASC (33). Roche y col. (34),
realizaron un seguimiento de los pacientes con
ASC durante 2 afios y notificaron el 18 % de
los casos de VPH/NIC 1 yel 15 % con NIC 2-3.
Barcelo y col. (14) en 2006, en un grupo de 1
244 mujeres, revelé NIC I en 60,3 %, NIC 2-3
en 17,46 %,y neoplasia invasiva en el 6,3 % de
los casos. Se ha demostrado que las mujeres con
un diagndstico citolégico de ASC-H tienen una
asociacién mas altacon NIC 2-3 que las que tienen
ASC-US. Lasfrecuencias descritas en laliteratura
se encuentran entre 2,9 %, 8,2 % de cancer de
cuello uterino, un 1,7 % con adenocarcinoma in
situ y un (61,2 %, 62,6 %, 65,6 %) con NIC 2-3
(7,35,36). Ademas, se ha detectado NIC 2-3 en
el 10,2 % de los pacientes con VPH positivos con
ASC-US yenel 5.9 % de los pacientes con VPH
negativos con ASC-US. (31) Ratree y col. (24),
obtuvieron entre mujeres con citologias ASC-H,
43,6 % sin lesiones, 25,6 % con diagnéstico de
NIC 1,en 24,8 % se encontr6é NIC 2-3, mientras
que hubo 1,5 % de adenocarcinomain situy 4,5 %
de cancer cervical. La tasa global de patologia
significativa fue del 30,8 %.

Enfoque estandar para el manejo de mujeres con
citologia cervical anormal

La revision de la terminologia de TBS de
2001, para reportar los resultados de la citologia
cervical y la disponibilidad de los resultados del
estudio ALTS sobre estrategias para el manejo
de anomalias citolégicas cervicales menores,
cred la necesidad de un enfoque estandar para
la gestién de mujeres con citologia cervical
anormal y precursores del cancer. En respuesta,
la ASCCP inici6 un proceso integral basado en
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evidencia para ayudar a los médicos en la gestion
de mujeres con citologia cervical anormal.
Aunque esas directrices se convirtieron en el
estandar para el manejo de mujeres con citologia
cervical anormal y precursores del cancer, la
necesidad de revisiones se hizo aparente. Una
segunda conferencia de consenso en 2006 sobre
el manejo de anomalias citolégicas menores y
NIC 1,identificé estrategias parael manejo de las
pruebas positivas de ADN del VPH, y directrices
establecidas para el manejo de adolescentes y
mujeres jovenes. En 2012, ASCCP llev6 a cabo
un proceso de consenso para actualizar la gestion
de los resultados anormales (27).

Recientemente, en abril 2020, la ASCCP
publicé las pautas de manejo sobre la base del
riesgo para pruebas anormales de deteccién de
cancer de cuello uterino y precursores del cancer,
actualizacionde 2019 (28). Enestaactualizacion,
lasrecomendaciones de colposcopia, tratamiento
o vigilancia se basan en el riesgo de NIC
3 determinado por una combinacién de los
resultados actuales y la historia pasada. Los
mismos resultados actuales de la prueba pueden
producir diferentes recomendaciones de gestion
dependiendo de los antecedentes. Ademas,
las pautas 2019 establecen que la colposcopia
se puede aplazar para ciertos pacientes. Se
recomienda repetir las pruebas de VPH o
la prueba conjunta a 1 afio en pacientes con
anomalias menores en la deteccién que indiquen
infeccion por VPH con bajo riesgo de NIC 3 o
mas, subyacente (NLIEM con VPH positivo,
ASC-US o LIEBG). Porlotanto,silaevaluacion
no muestra evidencia de lesion de alto grado, se
plantea vigilancia continua de acuerdo con la
estimacion del riesgo.

El riesgo a 5 afios de NIC 3 sin evidencia
citolégica o histolégica de LIEAG, con VPH
negativo es 0,51 % y después de un segundo
VPH negativo es del 0,23 %. Por lo tanto, se
recomienda retorno al control cada 3 afios
después de un segundo VPH negativo. Si el
ADN de VPH es positivo y la citologia NLIEM,
se recomienda pruebas conjuntas por tres afnos.
Si son negativas, control a intervalos de 3 afios
porque el riesgo después de 3 pruebas conjuntas
negativas es 0,17 %. Si la citologia muestra
anormalidades de bajo grado y colposcopia sin
alto grado, se recomienda prueba conjunta por 3
afios. Sitodas son negativas,elriesgo a5 afios de
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NIC 3 o mas es de 0,03 % y por lo tanto califica
para el retorno a un intervalo de 5 afios (28).

En las pacientes menores de 25 afios con
ASC-US, que son VPH positivo o sin prueba de
VPH, se recomienda repetir la citologia anual
por dos anos. Si el control es alto grado, o la
citologia de bajo grado persiste por dos afos, se
recomienda colposcopia. Siel VPH es negativo,
se recomienda control cada 3 aflos. Después de
dos resultados consecutivos negativos, control
cadatres anos (28). La colposcopiaestdindicada
solo si se obtiene un resultado de alto grado en los
controles o si a los dos afios persiste el ASC-US
a hay un hallazgo mas severo (28,32).

Las mujeres posmenopausicas con ASC-US
deben ser manejadas de la misma manera que las
mujeres en la poblacién general,, excepto cuando
se considera la finalizacién de la deteccion para
mujeres de 65 afios o mas. Para esas mujeres, los
resultados de ASC-US con VPH negativo deben
considerarse anormales. Se recomienda una
vigilancia adicional con la prueba de detecciéon
repetida en 1 ano; se prefiere la prueba conjunta,
pero la citologia es aceptable (27,28).

Las opciones de gestion para las mujeres
embarazadas con ASC-US, son idénticas a las
descritas para las mujeres no embarazadas,
con la excepcidon de que es aceptable aplazar
la colposcopia hasta las 6 semanas después del
parto. El curetaje endocervical enembarazadases
inaceptable. Para las embarazadas que no tienen
sospecha citoldgica, histolégica o colposcédpica
de NIC 2 o mas, se recomienda el seguimiento
posparto (27,28).

Para pacientes con ASC-H, se recomienda
la citologia y colposcopia independientemente
del resultado del ADN de VPH. ASC-H con
colposcopia y biopsia de bajo grado: revisar los
resultados de citologia, colposcopia e histologia.
Se debe tratar segun el resultado de la revision.
Si no hay NIC 2 o mas a la colposcopia, se
observa bien la unién escamocolumnar (UEC)
y los limites de cualquier lesién visible, y la
biopsiade endocérvix es negativa,se recomienda
observacién con ADN de VPH anual por dos
afios. Si las pruebas de control son negativas se
debe hacer control cada 3 afios. Sicualquierade
las pruebas es anormal, se recomienda repetir la
colposcopia y manejar segun los hallazgos. Si
la histologia reporta NIC 2-3, se trata segun el
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diagnéstico (28).

Elmanejo es similaren mujeres de 21-24 anos.
Si la biopsia es NIC 1 o menos, se recomienda
observacién, siempre que la UEC y los limites
de las lesiones sean totalmente visualizados, la
biopsia de canal sea negativa y la revision de
los resultados no cambie el diagnéstico. La
observacion es con colposcopia y citologia
anual por dos afos. Si la biopsia reporta NIC
2 o mas, se recomienda tratamiento segun
el diagndstico. Si ASC-H es persistente por
dos afios, sin otros hallazgos, se recomienda
procedimiento escisional diagndstico. Si a la
colposcopia no se observa la UEC o el limite
de las lesiones, se recomienda procedimiento
escisional diagnostico (28).

En todos los casos, el manejo subsiguiente en
caso de controles con sospecha colposcépica o
citolégica o diagndstico histolégico de NIC 2 o
mas, debe seguir las pautas para el tratamiento
segun el diagndstico (27).

Aspectos a recordar

A manera de resumen, ASC se refiere a la
presenciade células escamosas atipicas,definida
como cambios citolégicos que sugieren unalesion
intraepitelial escamosa que son cuantitativa
o cualitativamente insuficientes para una
interpretacién definitiva, y se divide en ASC de
importanciaindeterminada (ASC-US) yASC que
no puede excluir la lesién intraepitelial de alto
grado (ASC-H) (13). Células escamosas atipicas
de importancia indeterminada (ASC-US), es un
término utilizado para reportar una categoria
de anomalias de células epiteliales cervicales
descritas por TBS, para reportar la citologia
cervical. Es una categoria de diagndstico
comun considerada como un diagndstico que
cae en una zona gris entre un LIE negativo y
un LIE confirmado (32). Se refiere a cambios
citolégicos anormales que sugieren una lesion
intraepitelial escamosa (LIE), pero que son
cualitativay cuantitativamente menores que las de
un diagnéstico definitivode LIE (32). ASC-H se
refiere ala presenciade células escamosas atipicas
que no pueden excluir lesiones intraepiteliales
escamosas de alto grado (20).
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Las atipias de células escamosas no
representan un diagnéstico clinico. Una mujer
que recibe uninforme de ASC-US en su pruebade
Pap,suele estar asintomaticay resultaun hallazgo
de los programas de despistaje, o presenta
sintomas no relacionados y se diagnostica en
forma oportunista. La importancia clinica de
las atipias de células escamosas se basa en el
hecho de que este hallazgo en la citologia sugiere
un grado variable de LIE, que son lesiones
precursoras distintivas del carcinoma de células
escamosas cervicales. El seguimiento y los
andlisis posteriores de los resultados de ASC
no solo han identificado LIEBG, sino también
LIEAG. Para TBS, ASC-US/ASC-H tomados
en conjunto, se asocian a menor riesgo en
comparacién con LIEBG, que es el equivalente
de NIC 1 por histologia y LIEAG, equivalente
a NIC 2-3 (32).

Segin describen Ndifon y col. (32), en una
actualizacién de mayo de 2021, diferentes
estudios han reportado que laincidenciade ASC-
US es tan bajacomo 2,5 % en un estudio japonés,
4,1 % y 5,8 % en estudios estadounidenses,
7.4 % en Bosnia, y tan alto como 19,1 % en otro
estudio japonés. ASC-H es el calificador menos
comun, representando entre el 5 % y el 10 % de
todos los casos de ASC, pero el riesgo de una
lesion subyacente de alto grado es mayor en esta
categoria que en ASC-US (13).

Laprogresion variable tras el diagndsticode las
atipias escamosas plantea un desafio de manejo.
Existe la posibilidad de un sobretratamiento y, al
mismo tiempo, también el riesgo de progresion a
lesiones precancerosas de mayor grado o incluso
céancer invasivo por un tratamiento conservador,
especialmente sino sellevaacabounseguimiento
cercano. Como se describi6é, la ASCCP ha
publicado recientemente (en abril de 2020),
las pautas de manejo para pruebas anormales
de deteccion de cancer de cuello uterino y
precursores del cancer. Estas pautas muestran
cambios en el manejo de pacientes adultas (de
25 afios o0 mas) con ASC-US, siendo atin mas
conservadores. La colposcopia se puede aplazar
para ciertos pacientes si solo tienen anomalias
menores en el cribado que indiquen infeccién
por VPH, siempre que el riesgo de tener NIC 3
o mas sea bajo. Por ejemplo, VPH positivo con
anomalias citolégicas de bajo grado (LSIL/ASC-
US) y antecedentes de deteccion negativa, ahora
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se puede manejar repitiendo la prueba de VPH
o haciendo prueba conjunta en 1 afo (27,28).
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RESUMEN

Las lesiones preinvasoras del cuello uterino,
constituyen un conjunto de lesiones proliferativas
caracterizadas por anomalias en la diferenciacion
citologica e histologica, maduraciony estratificacion
del epitelio escamoso o columnar del cervix, las cuales
son conocidas por ser precursoras del cdancer de cuello
uterino. La deteccion de las mismas, la vigilancia
vy el tratamiento oportuno, son fundamentales en la
prevencion del cdncer. Los tres métodos actuales
para su pesquisa incluyen: Genotipificacion de VPH,
citologia del cuello uterino y/o combinaciones de
pruebas (Genotipificacion de VPH + Citologia de
base liquida). Los tratamientos para las lesiones
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preinvasoras pueden ser ablativos o escisionales, de
acuerdo con el caso. La eleccion de la técnica de
escision debe siempre estar en relacion con el manejo
individualizado del caso, asi como la disponibilidad
de los recursos y la experiencia del cirujano.
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SUMMARY

Preinvasive lesions of the cervix, are a set of
proliferative lesions characterized by abnormal
cytological and histological differentiation, matu-
ration, and stratification or squamous columnar
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epithelium of the cervix, and these are known to
be precursors of cervical cancer. Its detection,
monitoring, and treatment are essential to prevent
cancer development. There are three current methods
fortheir screening: HPV genotyping, cervical cytology,
and/or a combination of tests (HPV genotyping +
liquid cytology). There are treatments ablative and
excisional, for these lesions. The choice of excisional
treatment should always be individualized with respect
to the management of the case and the availability of
resources and experience of the surgeon.

Keywords: Preinvasive lesions of the cervix, cervical
cancer, treatments.

INTRODUCCION

Las lesiones preinvasoras del cérvix, son
conocidas por ser precursoras del cancer de cuello
uterino (1). Ladeteccion, vigilanciay tratamiento
oportuno de las mismas, son fundamentales
en la prevencion del cancer. Los métodos de
pesquisa actualmente disponibles incluyen la
citologia del cérvix, la genotipificacién del virus
de papiloma humano (VPH) o la combinacion
de ambos (2,3). Surelacion con el desarrollo de
cancer de cuello uterino destaca la importancia
de conocer y entender la fisiopatologia e historia
natural de las mismas (4). Por ello, es necesario
el uso correcto de la terminologia estandarizada
en la actualidad, la cual propone individualizar
cada caso para evitar sobretratamiento y lograr
el mejor resultado terapéutico en relacién con
la disminucién de la incidencia de cancer de
cuello uterino.

Definicion

Constituyen un conjunto de lesiones
proliferativas caracterizadas por anomalias
en la diferenciacién citolégica e histologica,
maduracién y estratificaciéon del epitelio
escamoso o columnar del cuello uterino (5).
Estas constituyen un problema de salud comiin,
tomando en cuenta que un manejo inapropiado
de las mismas puede conducir a un aumento de
la incidencia de cancer de cuello uterino o sobre
tratamiento de la patologia. El pico maximo de
incidenciase encuentraentre los 25 y los 29 afios.
Por ende, el objetivo principal al diagnosticar
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estas lesiones es ofrecer el tratamiento oportuno
para evitar la progresion a cancer (4).

Diagnéstico y tratamiento

En la actualidad, para el diagndstico de
las lesiones preinvasoras de cuello uterino se
proponen tres modalidades que consisten en un
método de pesquisa o la combinacion de estos:
1) Genotipificacion de VPH, 2) Citologia del
cuello uterino y/o 3) Combinaciones de pruebas
(Genotipificacién de VPH + Citologia de base
liquida) (6). Las dltimas guias internacionales
publicadas han enfatizado cambios de acuerdo
con los algoritmos basados en el resultado del
tratamiento y el riesgo de presentar neoplasia
intraepitelial cervical 3 (NIC3) o superior (7).
En las modificaciones publicadas en el consenso
de la Sociedad Americana de Colposcopia
y Patologia Cervical (American Society for
Colposcopy and Cervical Pathology [ASCCP])
2019,serecomiendalapracticade lacolposcopia
de acuerdo aindicaciones precisas, en especial la
toma de biopsia guiada por colposcopia cuando
seapertinente realizarla,estableciendo asilatoma
de muestras solamente a atipias colposcépicas y
no de forma aleatoria, con el propésito de dar un
manejo individualizado alas pacientes (Figura 1).

Respecto al tratamiento, se logra un cambio
crucial en el mismo (tratamiento expedito o
acelerado), el cual se basa en la realizacién de
un tratamiento escisional sin biopsias guiadas
por colposcopia previa. La genotipificaciéon
del VPH se toma como un factor importante en
la determinacién del riesgo y la conducta, con
pautas claras en relacién con el seguimiento,
duracioén e intervalo del mismo, con el propdsito
de prevenir el cancer de cuello uterino (6,7).
En la evaluacion de la paciente, se debe tener
claro que, si el riesgo de desarrollar NIC3 de
inmediato es igual o mayor al 4 %, asociado a
los antecedentes y a los resultados tanto de la
genotipificacién de VPH como al de la citologia
actual, se indicaran cudles son las pacientes que
deben ir a biopsia guiada por colposcopia, o en
caso de que el riesgo inmediato sea mayor al
60 %, realizar tratamiento expedito (8).
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Figura 1. 1.1 Sin atipias colposcépicas. Cuello sano. 1.2 Atipias colposcépicas Grado 1 (menores). Lesion intraepitelial
de bajo grado. 1.3 Atipias colposcépicas Grado 2 (mayores). Lesion intraepitelial de alto grado.

Situaciones clinicas y manejo

En el manejo de las pacientes con resultados
de pesquisa anormal, pueden presentarse cinco
escenarios: 1) Manejo inicial de resultados
anormales, 2) Consulta posterior a vigilancia
con resultado anormal previo (sin colposcopia
previa), en el cual se determinara si la paciente
debe ir a tratamiento o a colposcopia, 3)
Evaluacion de resultados posterior a biopsia
guiada por colposcopia (tratamiento o vigilancia
con colposcopia), 4) Seguimiento posterior a
vigilancia en biopsia con resultado menor a
neoplasia intraepitelial cervical 2 (< NIC2) y 5)
Seguimiento posterior al tratamiento de NIC2,
siempre recordando que se debe individualizar
cada caso (6).

En los resultados publicados por Eugene
D y col., se evidencia que en pacientes con
resultados de biopsia de neoplasia intraepitelial
cervical 1 (NIC1) o lesiones de bajo grado, el
riesgo ulterior para el desarrollo de NIC3 es
menor a 4 %, es por ello que la correlacion de
los estudios, permite individualizar los casos,
siendolaobservacion,laconductarecomendada.
No obstante, aquellas lesiones de alto grado
(NIC2, NIC3, Adenocarcinoma in situ), deben
ser derivadas a tratamiento (8).

Derivacion de pacientes a tratamiento

De acuerdo con lo publicado por Pekins
y col. (6), las pacientes que deben iniciar
tratamiento son:

e Lesiones de alto grado o adenocarcinoma in
situ (High Scamous Intraephitelial Lesion

Gac Méd Caracas

HSIL / AIS).

e Diagnéstico histolégico de NIC2 o superior
(existen excepciones).

e Acceso limitado a atenciéon médica.

e Limitantes econdmicas (dificultad de plan de
seguimiento).

e Ansiedad relacionada al cancer.

e Decisién de la paciente.

Al tener el diagnéstico de HSIL, se debe
tomar en cuenta la visualizacién de la unién
escamo columnar (UEC) durante la colposcopia,
esto nos permite establecer la decisién sobre
el tipo de tratamiento a utilizar (escisional o
ablativo). Cuando la UEC no es visible, existe
diagnéstico de NIC2 recurrente o la biopsia
de canal endocervical reporta NIC2 o mas, el
tratamiento deber ser escisional. Debemos
destacar que, en el diagnostico de lesiones de
alto grado, se considera inaceptable la terapia
no quirdrgica, tratamiento tépico o histerectomia
como tratamiento primario, y se recomienda la
escision de la lesion (6).

Por muchos ailos como método ablativo parael
tratamiento de las lesiones preinvasoras del cuello
uterino, se ha utilizado el acido tricloroacético
(ATA), este produce una reaccidn caustica que
resulta en la desnaturalizacidn y precipitacion de
las proteinas citoplasmaticas. Aunque existen
estudios publicados sobre su utilidad, estos tienen
un ndmero limitado de pacientes, no establecen
dosis y no existe uniformidad en los intervalos
parael seguimiento de las pacientes,ademasdela
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ausenciade material histolégico parabiopsia (9).
Por otra parte, existen datos publicados que han
tratado de demostrar de forma retrospectiva
la eficacia a corto plazo en el tratamiento con
ATA al 85 %, de las lesiones preinvasoras del
cuello uterino, reportando tasas de eliminacion
para genotipos VPH-16 y VPH-18 de 73,5 % y
75 % ,respectivamente (IC 95 %: 46,2 - 95) (10).
En la actualidad existen datos prospectivos de
estudios en desarrollo como el ensayo TRICIN
(Prospective Study on the Efficacy of Single
Topical Trichloroacetic Acid (TCA) 85 % in the
Treatment of Cervical Intraepithelial Neoplasia
(CIN 1/2) [TRICIN]), cuyo objetivo primario es
demostrarlatasade remision de NIC1-2 posterior
al tratamiento con ATA al 85 %; se esperan los
resultados finales para el afio 2022 (11).

Tratamiento ablativo: indicaciones Yy
contraindicaciones

Los tratamientos ablativos descritos en la
actualidad incluyen: crioterapia, termoablaciony
ablacién con laser,considerando que,en lesiones
de alto grado, se debe indicar el tratamiento
escisional por encima del ablativo (12).

La crioterapia es un procedimiento en el
cual se utilizan bajas temperaturas para destruir
el tejido por congelacidon, el cual consiste el
colocar la criosonda durante 3 minutos, hasta
lograr la formacién de la bola de hielo, posterior
a la descongelacién se repite el procedimiento.
El alcance tanto en extensién como en
profundidad es de 5 mm (13). Por otra parte, la
termoablacion, utiliza un dispositivo que genera
altas temperaturas, con lo que se logra destruir
el epitelio del cuello uterino.

Dentro de las contraindicaciones para el uso
de terapia ablativa se describen:

e Extension de lesion a canal endocervical.

e Extension de lesion > 75 % o externa a la
criosonda.

e No visualizacion de limite endocervical de la
lesién.

e Biopsia de canal endocervical que reporte
NIC2 o superior.

e Tratamiento previo por NIC2.
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e Sospecha de carcinoma (6).

Tratamiento escisional

En la realizacion del tratamiento escisional,
existen 2 factores determinantes; el tipo de zona
de transformacién y el manejo posterior de la
pieza. Tanto el tipo de zona de transformacién
como la ubicacion de la lesién, seran tomados en
cuenta para el tipo de terapia ablativa a utilizar,
permitiendo asi obtener un espécimen que incluya
la lesion en su totalidad. Se recomienda obtener
la muestra en una sola pieza para la evaluacion
apropiada por anatomia patolégica. Dentro de
los métodos escisionales descritos, se encuentran
la Escisiéon con asa (Loop Electrosurgical
Excision Procedure [LEEP]), Escision con asa
amplia de la zona de transformacién (Large
Loop Excision of the Transformation Zone
[LLETZ]) y Escision con asa de alambre recto
de la zona de transformacion (Straight wire Loop
Excision ofthe Transformation Zone [SWETZ]),
disponiendo asi de asas curvas o rectas, cuya
eleccion dependerd de las caracteristicas de la
lesion y de las preferencias del especialista (6).

Dentro de las recomendaciones del manejo del
espécimen se nombran: evitar la fragmentacion,
los cortes deben realizarse perpendicularalazona
de transformacién, salvo a aquellas muestras
de cono aplanadas, en las cuales se recomienda
realizar cortes de formaradial (14). El apropiado
manejo de la pieza permitird la determinacién
de la extension de la lesién, de los margenes o
compromiso de los bordes.

Para la eleccion de la técnica de escision,
se debe realizar un manejo individualizado del
caso, asi como considerar la disponibilidad de
los recursos y la experiencia del cirujano. En
una revision por Santesso y col. (15) se reporto
la tasa de recurrencia posterior al tratamiento
de NIC2-3 con crioterapia comparado con
cono frio, de 5,3 % y 1.4 %, respectivamente;
sin embargo, las tasas de complicaciones son
mayores en el cono frio, seguido del LEEP y por
ultimo la crioterapia, siendo laestenosis del canal
endocervical la complicacién mas frecuente. En
unarevision retrospectivadel 2020, se evaluaron
221 pacientes tratadas por NIC 2-3 con LEEP,
biopsia de canal endocervical y ampliacién con
laser en el exocervix remanente, en pacientes
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con posibles lesiones, en el 34 % de los casos
se determino una tasa de recurrencia de 3,2 % a
los 12 meses, posterior a la escisién con control
citolégico negativo previo, lo que resalta la
importancia del seguimiento colposcépico en
este grupo de pacientes (16).

Otra modalidad escisional descrita, es el cono
aguja (Needle excision of the transformation zone
[NETZ]),combinando las ventajas del LEEP con
eldisefiodel cono frio, mayor hemostasiay menor
estenosis de canal endocervical (17) (Figura 2).

Figura?2. 2.1 Instrumental quirdrgico pararealizacién de Cono Aguja. 2.2 Vistafrontal de espécimen de cuello uterino obtenido
mediante Conizacién con Aguja (NETZ). 2.3 Vista lateral de espécimen de cuello uterino obtenido mediante Conizacién
con Aguja (NETZ). Archivo del Servicio de Ginecologia Oncolégica. Servicio Oncolégico Hospitalario (SOH-IVSS).

Situaciones especiales

Ante el diagnéstico citolégico de adeno-
carcinoma in situ, se debe realizar colposcopiay
biopsiade canal endocervical,siendo necesariala
realizacion de biopsiade endometrio en pacientes
mayores de 35 afios. Lademostracion histolégica
de adenocarcinoma in situ,implicalarealizacion
de tratamiento escisional mediante cono frio
o asa de al menos 10 mm, hasta tener bordes
negativos. No se recomienda realizar cono con
asaen sombrero de copaadicional,yaque se debe
obtener el espécimen en una sola pieza para su
posterior procesamiento y evaluacion histolégica.
Posterior a la escision con bordes negativos, se
recomienda la histerectomia total (6).

En pacientes con diagnéstico de NIC2, en las
que el tratamiento escisional confiere potencial
preocupacion relacionada con la fertilidad, se
pudiese considerar la vigilancia colposcépica
asociada a la genotipificacion semestral, y con
dos controles negativos se puede manejar a la
paciente con vigilancia; caso contrario (dos
controles positivos), se debe realizar tratamiento
escisional inmediatamente. Respecto a la
poblacion embarazada el tratamiento expedito,
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biopsiade canal endocervical oendometrial estan
contraindicados, por lo que se sugiere en esta
poblacién,larealizacion de biopsiay tratamientos
escisionales soloen casos de sospechadeinvasiéon
(cancer). La vigilancia durante el embarazo se
recomienda con citologia y genotipificacion
de VPH cada 12 a 24 semanas, y se considera
aceptable diferir la colposcopia hasta el periodo
posparto (6).

CONCLUSION

v El tratamiento expedito, estd indicado en
pacientes mayores de 25 afnos con riesgo
inmediato de NIC3 mayor o igual al 60 %,
siendo este aceptable en casos seleccionados
con riesgo de 25 % a 60 %, asi como en
pacientes con genotipificacién positivas para
VPH-16 o VPH-18.

v Se prefiere el tratamiento escisional sobre el
ablativo en histologias NIC2 o superior.

v En pacientes con adenocarcinoma in situ, el
tratamiento a elegir es siempre escisional.
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La observacién continua, sigue siendo la
modalidad de eleccién para pacientes con
diagnéstico de NIC1.

El tratamiento a elegir ante situaciones
especiales debe ser individualizado tomando
en cuentalos métodos de pesquisadisponibles,
asi como los métodos diagndsticos.
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Lesiones intraepiteliales de cuello uterino

asociadas al embarazo

Intraepithelial lesions of the uterine cervix associated with pregnancy

Mireya Gonzéilez Blanco'

RESUMEN

Las lesiones precursoras del cdncer cervical se pueden
asociar al embarazo, porque ambos se producen en
grupos de edad similares. La deteccion suele ser
producto de una citologia realizada en el control
prenatal regular. El diagndstico, sin duda, impacta
a la mujer, quien lo asocia directamente con el
desarrollo de cdancer cervical y con las consecuencias
deltratamiento sobre el embarazo. El conocimiento de
la historia natural de las lesiones intraepiteliales, con
sus respectivas frecuencias de regresion, persistencia
y progresion, son el fundamento para su adecuado
manejo conservador. Los especialistas que atienden
estos casos deben estar preparados para hacer el
diagndostico en presencia de los cambios propios del
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embarazo, para tomar las decisiones pertinentes y
brindar ala gestante, el apoyoy consejeria necesarios
para llevar a feliz término el embarazo, con el
diferimiento del tratamiento para el posparto. La
presente revision tiene como finalidad contribuir con
esa necesaria actualizacion.

Palabras clave: Neoplasia intraepitelial cervical,
lesiones intraepiteliales cervicales, embarazo.

SUMMARY

Precursor lesions of cervical cancer can be associated
with pregnancy because both occur in similar age
groups. The detection is usually the product of
cytology performed in regular prenatal control. The
diagnosis undoubtedly impacts the woman, who
directly associates it with the development of cervical
cancer and with the consequences of treatment on
pregnancy. Knowledge of the natural history of
intraepithelial lesions, with their respective frequencies
of regression, persistence,andprogression, is the basis
for their adequate conservative management. The
specialists who attend these cases must be prepared
to make the diagnosis in the presence of the changes
of the pregnancy, to make the pertinent decisions,
and provide the pregnant woman, with the support
and counseling necessary to bring the pregnancy to
a successful term, with the deferral of treatment for
the postpartum period. The purpose of this revision
is to contribute to this necessary update.

Keywords: Cervical intraepithelial neoplasia,
cervical intraepithelial lesions, pregnancy.
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INTRODUCCION

El diagnéstico de cancer durante el embarazo
ha sido descrito como una paradoja filoséfica
y bioldgica (1). Enfrentar un diagnéstico de
cancer en esta etapa, es ciertamente uno de
los eventos mas dramaticos en la vida de la
mujer, su pareja y, en general, de su familia. El
manejo diagndstico y terapéutico de la gestante
con cancer, es especialmente dificil porque
involucra dos personas: madre y feto (1). Esto
explica claramente la importancia del cribado y
la deteccién temprana, en las gestantes, de los
precursores de aquellas neoplasias malignas que,
por su biologia y evolucién natural, lo permiten.

Tradicionalmente se ha descrito que los
canceres mas comunmente diagnosticados
durante el embarazo son: cuello uterino, mama,
melanoma, linfoma y leucemias agudas (2),
de manera pues que, entre las malignidades
ginecoldgicas, las mas frecuentes son el cancer
cervical y el de ovario (3).

El cancer de cuello uterino o cancer cervical
es el cuarto tipo de cancer mas frecuente en
las mujeres de todo el mundo y tiene la cuarta
tasa de mortalidad mas alta de los canceres en
las mujeres (4). Segun la International Agency
for Research of Cancer (Globocan 2020), se
produjeron 604 127 nuevos casos de cancer de
cuello uterino en 2020 a nivel mundial, con una
tasadeincidenciaestandarizadaporedad,de 13,3
por 100 000 mujeres, ocupando el cuarto lugar
entre los canceres mas diagnosticados (6,5 %),
excluyendo el melanoma. Ademas, produjo
341 831 muertes, es decir, 56,6 % de los casos
diagnosticados (5).

En Venezuela, la informacion estadistica
del Registro Central de Cancer estima que para
2018, ocurrieron unos 4 500 casos nuevos y
1 850 defunciones de cancer de cuello uterino
(41,1 %) y ocupa el segundo lugar, tanto en
incidencia como en mortalidad, detras del cancer
de la glandula mamaria (6). Las tasas han
ido mejorando constantemente, mas en paises
desarrollados que en los que, como Venezuela,
estan en vias de desarrollo. Esta mejora se ha
atribuido en gran medida a la deteccién con la
prueba Papanicolaou (4).

Resulta injustificable que las tasas de
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incidencia y mortalidad por cancer de cuello
uterino continden siendo tan altas; hay cuatro
elementos que lo hacen ver claramente: (a)
el cancer de cuello uterino tiene, como pocas
neoplasias malignas, un factor etiolégico
reconocido, la infeccién persistente por el virus
de papiloma humano (VPH); (b) los factores de
riesgo son ampliamente conocidos y, muchos de
ellos, modificables; (c) el 6rgano es facilmente
accesible para evaluacién y tratamiento; (d)
la etapa preinvasiva es larga y permite tomar
acciones para detener su evolucion.

Las dos primeras premisas hacen posible la
aplicacion de estrategias de prevencion primaria:
la vacunacién contrael VPH y,en menor medida,
laeducacién enrelacién con cambios de conducta,
permiten evitar la infeccidn por el virus, lo que
trae como consecuencia que no se desarrolle
la enfermedad. Las dos dltimas proporcionan
la oportunidad para desarrollar programas de
prevencién secundaria: haciendo el cribado,
diagnosticando y, de vital importancia, tratando
adecuadamente las lesiones preinvasivas, se
evita la evolucién hacia cancer. Estas ultimas
estrategias son particularmente ttiles en paises en
los que la prevencién primaria no esta al alcance
detodos,y son,en general conocidas ampliamente
por la poblacién médica de especialistas en
Ginecologia, Ginecologia Oncoloégica y Cirugia
Oncoldégica; pero la conducta a seguir en
poblaciones especiales tiene algunas variantes
que es preciso tener en cuenta. De ahi que se
dedique este articulo de revision al diagnoéstico y
manejo de las lesiones preinvasivas en una etapa
tan particular como el embarazo.

Fisiopatologia e historia natural de la enfermedad
en el embarazo

La fisiopatologia e historia natural de la
enfermedad durante el embarazo son las mismas
que en la mujer no embarazada. Es ampliamente
reconocido que la infeccién por el VPH es un
prerrequisito parael desarrollo de cancer cervical.
El virus infecta los queratinocitos de las capas
basales del cuello uterino y origina una serie de
cambios progresivos conocidos como neoplasia
intraepitelial cervical (NIC). Entre mujeres
jovenes, sexualmente activas, la infeccion es
comin; sin embargo, el desarrollo del cancer es
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raro (7). Ello se relaciona con la alta frecuencia
de regresion espontdnea de la infeccién y con
que, para que tenga lugar la secuencia de eventos
quellevan al cancer, es necesaria que lainfeccion
sea persistente.

Los factores de riesgo para la adquisicion de
la infeccion por VPH han sido histéricamente
asociados al inicio de las relaciones sexuales a
unaedad temprana,un elevado nimero de parejas
sexuales nuevas y recientes y un elevado niimero
de parejas sexuales del marido o de la pareja
masculina, lo que se conoce como pareja de alto
riesgo. Los factores deriesgo paralapersistencia
y progresion a cancer no se han determinado con
precisién, pero se han identificado cofactores
ambientales, del huésped y del virus. Los
cofactores ambientales incluyen el consumo de
tabaco, el uso a largo plazo de anticonceptivos
orales, la alta paridad y la coinfeccién con otras
infecciones de transmision sexual. Los cofactores
virales incluyen lainfeccion por tipos especificos
del virus (los tipos conocidos como oncogénicos
o de alto riesgo), la coinfeccién con otros tipos
de VPH, las variantes del virus, la carga y la
integracion virales. Finalmente,los cofactores del
huésped incluyen hormonas endégenas, factores
genéticos y otros relacionados con la respuesta
inmunoldégica (8).

El efecto preciso del embarazo sobre la
infeccién por VPH no estd completamente
establecido. Tedricamente, la tolerancia
inmunoldgica que caracteriza al embarazo puede
promover la infeccién o, al menos, reducir la
efectividad del sistema inmune para aclarar
la infeccién. Los sujetos inmunosuprimidos
tienen, en general, alto riesgo de infeccién por
VPH, de inicio de lesiones relacionadas con el
VPH y de desarrollar cancer cervical (9,10).
Consistente con estos aspectos inmunoldgicos,
se ha encontrado una elevada incidencia de
subtipos de VPH de alto riesgo, cuando se
compara las gestantes con las no embarazadas.
También se describe que las madres mas jovenes
y aquellas con alta paridad, tienen mayores tasas
de infeccién por VPH, mientras que tener mas de
25 afios, diagndstico de lesién intraepitelial de
alto grado o infeccién por VPH 16, son factores
de riesgo para progresién y persistencia en el
periodo posparto. Sin embargo, a pesar de estos
hallazgos,la gran mayoriade los datos publicados
en las ultimas décadas, estan de acuerdo en la
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conclusion de que el embarazo no representa un
riesgo aumentado de deteccién de infeccion por
VPH y que la prevalencia de deteccién de ADN
de VPH positivo en embarazadas no difiere de
las no embarazadas (9,10).

Despistaje y métodos diagnédsticos de los
precursores del cancer de cuello uterino durante
el embarazo

Citologia

Lamayoriadelas gestantes son diagnosticadas
como resultado del examen pélvico y la
citologia en la primera consulta de control
prenatal (2,11,12).

No hay diferencias en la incidencia de
cambios citopatolégicos entre la embarazada y
la no embarazada. Se estima que la incidencia
de hallazgos citolégicos anormales es de 1 %
a 5 % de todos los embarazos (3), pero se ha
descrito que puede llegar a 8 % (13). Laeficacia
de la citologia cervical durante la gestacion es la
misma que fuera de ella y el procedimiento es
seguro en esta etapa, por lo que es ampliamente
recomendado, sin restricciones, como método
de pesquisa en la primera consulta del control
prenatal (3,7,9,10,13,14), con una sensibilidad
para detectar lesién intraepitelial de alto
grado, de 70 % a 80 % (9). Tanto la toma de
muestra exocervical como endocervical con
cepillo citolégico, pueden ser realizadas con
seguridad (9). Laliteraturareciente recomienda
la pesquisa basada en citologia como parte de
los cuidados prenatales de rutina, dado que la
mayoria de las lesiones precursoras ocurren en
mujeres jovenes en edad reproductiva (15,16).

Se deben tener presentes los cambios
fisiolégicos en la citologia de la gestante al
hacer la interpretacion, por lo que resulta muy
importante describir, en la solicitud de citologia,
que se trata de una embarazada (13). Estos
cambios son hiperplasia del epitelio glandular,
células deciduales y reacciéon de Arias Stella. Su
presenciapuede generar errores de interpretacion
en citopatélogos menos experimentados (7,9,13).
Ademas, la eversién del epitelio endocervical
produce exposicion de la zona de transformacién
a trauma fisico, infecciones o cambios de pH,
lo que puede generar reacciones reparativas,
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tales como metaplasias inmaduras que pueden
ser confundidas con atipias celulares (3,13).
En laboratorios experimentados, la incidencia
de estos cambios es similar a la de la mujer no
embarazada, alrededor de 0,6 % (13).

Las gestantes con una citologia normal no
requieren evaluaciones cervicales adicionales
durante el embarazo (7).

Colposcopia

Lasindicaciones paraexamen colposcépicoen
laembarazadasoniguales alanoembarazada (9).
Toda gestante con citologia anormal debe
ser referida para colposcopia (13,14,16);
sin embargo, en algunas circunstancias, el
examen colposcépico puede diferirse hasta el
posparto (17). Lacolposcopiaes seguradurante
el embarazo y no esta asociada con evoluciéon
perinatal adversa (7). La correlacion entre la
impresién colposcépica del grado de la lesion
y el diagnéstico obtenido por biopsia dirigida,
cuando se realiza, es buena (7). Se ha descrito
una concordanciaentre la biopsia y los hallazgos
colposcopicos de 95 % (18). La sensibilidad
de la colposcopia con una biopsia es de 73 % a
95 % (3).

Las caracteristicas fundamentales del examen
colposcépico no difieren de las observadas
fuera del embarazo (9,13), pero la apariencia
colposcépica del cuello cambia marcadamente.
Por un lado, la evaluacion colposcépica es mas
facil porque la unién escamocolumnar y, en
general, la zona de transformacién estd mas
expuesta, debido a la eversién fisiologica del
epitelio columnar (9). Encontrar una zona de
transformacién no visible o tipo 3, lo que antes
eradenominado colposcopiainsatisfactoria (19),
es raro en la gestacion, dado que la unién
escamocolumnar es visible en 90 % a 100 %
de las embarazadas (13); en vista que una
adecuada colposcopia deberia permitir la
visualizacion de toda la zona de transformacion,
el ectropién que acompana al embarazo facilita
su observacion (7). De ahi que resulta mas facil
de realizar en el segundo trimestre, cuando los
cambios propios de la gestacion estan instaladosy
esrecomendable repetirla en esta etapa cuando la
zona de transformacién no puede ser visualizada
en forma completa en el primer trimestre (9,20).

Por otro lado, el edema, la cianosis, la
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friabilidad, la congestion pélvica incrementada,
y la protrusion de las paredes vaginales, pueden
determinar limitaciones a la interpretacién
colposcépica (9). Colposcédpicamente, la me-
taplasia escamosa inmadura puede producir
extensos patrones de mosaico que simulan una
lesién de alto grado. Por otro lado, la reaccién
decidual estromal, produce en ocasiones,
vasos superficiales complejos e irregulares que
pueden confundir con enfermedad invasiva. El
incremento en la vascularizacion del cuello y la
reaccién prominente del epitelio metaplasico al
acido acético, puede producir dreas acetoblancas
con punteado y mosaico regular (9,10). Hoy en
dia, la recomendacién de Ferenczy (20), hecha
en 2004, sigue siendo valida en el sentido de que
los clinicos deben estar preparados para lidiar
con las paredes vaginales relajadas, que pueden
oscurecer el cuello, y con el moco cervical
grueso y opaco que puede oscurecer la zona de
transformacién y el orificio cervical externo. El
profesional responsable de la colposcopia, debe
tener experiencia examinando embarazadas,
porque estos cambios, incremento del volumen,
edema estromal, e hiperplasia del epitelio
glandular, la mayor produccién de moco y la
reaccion decidual, dificultan la evaluacién y un
colposcopistainexperto, podriano distinguir entre
un cambio fisiolégico (metaplasia inmadura)
y una lesién de bajo grado (9,17) e, incluso,
hacer sospechar una lesion mads grave que la
confirmada histopatolégicamente (13,17). Esto
hace que los intervalos recomendados para el
seguimiento sean relativamente amplios, teniendo
en cuenta la experienciay el nivel de comodidad
del colposcopista, la edad gestacional del feto y
el potencial de pérdida para el seguimiento (17).

Biopsia

El diagnéstico histolégico de las lesiones
intraepiteliales puede ser necesario durante el
embarazo y la biopsia dirigida por colposcopia,
es el método de mayor sensibilidad para el
diagnéstico (13); sin embargo, durante la
gestacion, la biopsia en sacabocados se reserva
solo para aquellos casos en los que se sospechan
lesiones de alto grado o mas. En contraste, el
curetaje endocervical esta contraindicado en el
embarazo (3,7,9,13,14). Aunque no hay datos
que relacionen al curetaje endocervical con
evolucion perinatal adversa, la preocupacion

Vol. 129, Supl 4, octubre 2021



GONZALEZ BLANCO M

tedrica de que el procedimiento podria originar
complicaciones del embarazo, como aborto,
prohibe su realizacién (7,10).

Aunque la biopsia en sacabocados, dirigida
por colposcopia es segura durante el embarazo,
el procedimiento puede estar asociado con
mas sangrado que el tipicamente visto en la no
gestante (7), aunque el riesgo de sangrado que
requiera medidas terapéuticas especiales es de
solo 1 % a 3 % (13). La mayor vascularidad
del cérvix gestante puede incrementar la
posibilidad de sangrado significativo después de
la biopsia. En lineas generales, para prevenir el
sangrado excesivo, una vez tomada la biopsia,
se recomienda aplicar presién prolongada conun
aplicador grande y,en las raras situaciones en que
persista el sangrado, pueden usarse soluciones
hemostaticas como la solucién de Monsel o el
nitrato de plata. En caso de sangrado excesivoy
persistente, se puede considerar la cauterizacién
electroquirdrgica, la sutura, o la colocacion de
una gasa compresiva en la vagina (9).

El momento para practicar la biopsia en
relacién con la edad gestacional, puede ser
importante. La realizaciéon a comienzos del
primer trimestre puede asociarse a aborto, por
ello,esrecomendable esperar hastadespués de las
8 semanas, cuando la mayor parte de los abortos
naturales espontaneos ya han ocurrido (21). En
todo caso, esto debe ser discutido con la paciente.

La sensibilidad y especificidad de las
biopsias dirigidas, en relacién con el diagnéstico
final, en la gestante, son de 83,7 % y 95,9 %,
respectivamente (13).

Sobre la base de la citologia y la colposcopia,
puede plantearse la escisiéon de la zona de
transformacién. Los procedimientos escisionales
cervicales,conoen frio,escision ampliade lazona
de transformacién con asa (LLETZ) o escision
local con asa, se realizan durante el embarazo
en lesiones sospechosas, solo para excluir
cancer (7,10,13), dado que la confirmacioén del
diagnoéstico modifica el manejo a ser seguido
durante el embarazo (13). Los procedimientos
estdn asociados con nacimientos pretérmino,
muerte fetal intrauterina y necesidad de
transfusién (7). Si se requiere, la conizacién
debe posponerse para el posparto (2,7,13).
En el excepcionalmente raro caso de que una
conizacidn preparto sea necesaria, el momento
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6ptimo es en el segundo trimestre, entre 14 y 20
semanas, porque el riesgo de aborto y sangrado
se reducen considerablemente (2,12,13). Un
cerclaje puede estar indicado después de la
conizacion (2). Se debe tener presente que su
uso debe verse con mucha precaucion, y solo la
necesidad de excluir cancer justificala morbilidad
asociada al procedimiento (7).

Las complicaciones de la conizacion durante
el embarazo son mas frecuentes que en la mujer
no gestante, pero son menos frecuentes al
realizar una LLETZ diagndstico que al practicar
una conizacion en frio. Pueden presentarse
hemorragia (5 % enel primer y segundo trimestre
y 1 % en el tercero, aunque se ha reportado un
riesgo general de 5 % a 15 %), abortos (25 %,
conun ampliorango reportadoentre 7 % y 50 %),
trabajo y parto pretérmino (12 %), infeccién
(2 %) y hasta muerte fetal. La conizacion puede
producir la interrupcién del embarazo y esta
asociada a 33 % de abortos (2,12,13).

La conizacién con laser CO, durante
el embarazo, parece no estar asociada con
complicaciones maternas o neonatales; sin
embargo, aunque puede ser un procedimiento
asociadoamenosriesgo,serequieren mas estudios
para confirmarlo, por lo que la vaporizacién con
CO, no puede ser tomada como el manejo de
elecciodn, sino solo como una opcidén terapéutica
mas (13).

Las pacientes sometidas a procedimientos
escisionales previos al embarazo, deben ser
informadas de que el antecedente se asocia con
evolucién perinatal adversa. La conizacién
previa se ha visto asociada a parto pretérmino,
bajopesoalnacer,ynecesidad de cesarea, mientras
la LLETZ se ha asociado con riesgo aumentado
de ruptura prematura de membranas (7). Estas
mujeres tienen la longitud cervical mas corta
que aquellas sin procedimientos previos y eso
incrementa el riesgo de parto pretérmino hasta
en dos veces (22,23). Entre las posibles causas
de esta asociacion, se incluyen mecanismos de
inmunomodulaciénrelacionados conlainfeccion
por VPH, que afectan la via del parto y una
probable debilidad mecdnica secundaria a la
pérdidadetejido cervical,asicomo ladeficiencia
de estroma cervical (22,23). Probablemente, el
efecto de la profundidad de la escision puede
explicar la asociacion entre parto pretérmino y el
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tratamiento previo de las lesiones precancerosas,
ya que se ha encontrado un incremento de parto
prematuro espontianeo en pacientes con NIC
tratado antes del embarazo, con conizaciones de
profundidad mayor a 15 mm (OR 7,14 95 % IC
1,37-37,228) (24). El riesgo, no solo aumenta
con el volumen, sino también con el ndmero de
escisiones (23). Se ha reportado el uso de un
cerclaje con sutura monofilamento en embarazos
posteriores a conizacién por NIC, con cuellos
acortados a menos de 25 mm (22).

Conducta ante las alteraciones citolégicas y las
neoplasias intraepiteliales

La historia natural de los precursores del
cancer ha sido ampliamente estudiada (9). La
progresion de las NIC a cancer invasor, durante
el embarazo, es extremadamente rara, entre
0 % y 04 % de los casos (9). La mayoria de
las lesiones intraepiteliales (LIE) permanecen
estables o regresan. La literatura proporciona
datos heterogéneos con relacion a la regresion
durante el embarazo,conrangos amplios de entre
32 % y 69 % para las NIC 1 y entre 16,7 % y
70 % para las NIC 2-3, con tasas de persistencia
de 38,4 hasta 70 % (9,13,25,26), por lo que la
recomendacion se orienta hacia un seguimiento
cercano en el posparto (15). Mailath y col. (15),
reportaron tasas de regresiéon mas elevadas y
persistenciamas baja,en NIC 1,2y 3,al comparar
embarazadas y noembarazadas. Lafrecuenciade
regresion, progresiony persistenciafue de 56,9 %,
39 % y 39,2 % en las gestantes, con remision
completa en 41,2 % de los casos, mientras que,
en la mujer no gestante, las frecuencias fueron
314 %,9,8 % y 58,8 %, con remision completa
de 27,5 %. Sobre la base de estas cifras, las
lesiones precursoras del cancer cervical deben
ser monitoreadas durante el embarazo, usando
citologia y colposcopia, realizada a intervalos
de 3 a 6 meses y la paciente debe ser reevaluada
entre 6 y 8 semanas después del parto (13).

Los mecanismos por los cuales se produce
esa mayor tasa de regresion durante el embarazo
y el posparto no son claros. Se plantean varias
razones: (a) se cree que el patron hormonal
tipico del embarazo induce una activacion viral
que posteriormente lleva a un incremento de la
regresion espontanea; (b) las multiples biopsias
realizadas en el periodo anteparto, pueden dar
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la falsa sensacion de regresion (15); (c) existe
controversia respecto al hecho de que la via del
parto afecte la posibilidad de regresion. Se ha
especulado que el trauma que ocurre durante el
trabajo de parto y el expulsivo puede originar
una reaccion inflamatoria del epitelio cervical
que promueve mecanismos de reparacion (9);
también se infiere que durante la dilatacién y
el pasaje del feto por el canal del parto, hay
pérdidade epitelio cervical displasico (15); (d) los
cambios isquémicos transitorios que ocurren
durante la dilatacion, podrian ser responsables
de laregresion de las lesiones (9). En todo caso,
las evidencias que respaldan cada teoria son
contradictorias. A pesar de ello, las elevadas
tasas de regresion durante el embarazo son un
hecho, por lo que, dadas estas evidencias, la
eleccion de la via del parto debe hacerse solo
por indicaciones obstétricas (9).

Siguiendo las guias de la American Society of
Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP),
la gestante es considerada como parte de una
poblacién especial y las recomendaciones
se refieren a un manejo conservador de las
anormalidades citolégicas, en ausencia de
cancer invasivo durante el embarazo (23).
Recientemente, en abril 2020,1a ASCCP public6
las pautas de manejo sobre la base del riesgo
para pruebas anormales de deteccion de cancer
de cuello uterino y precursores del cancer, de
2019 (17). En esa actualizacidon, el embarazo
se continda considerando como una poblacién
especial enlaque se deben sopesarelriesgo parael
fetoy lamadre, versus elriesgo de evitarel cancer.
Laspautasde 2019 permiten el aplazamientodela
colposcopiaparaanomalias menores en gestantes
conpruebas de VPH negativas previas o examenes
colposcépicos en los que no se encontré NIC 2
omas. En general, los datos en el embarazo son
limitados y la toma de decisiones compartida,
teniendo en cuentatanto ala paciente embarazada
como al feto, para el manejo (17).

En el embarazo, se recomienda el manejo de
los resultados anormales de cribado utilizando
las mismas recomendaciones para la vigilancia
y colposcopia establecidas para pacientes no
embarazadas (ICII). El legrado endocervical,
la biopsia endometrial y el tratamiento sin
biopsia, son inaceptables durante el embarazo
(EIID (17.,23).
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Las opciones de tratamiento para las
embarazadas con ASC-US son idénticas a
las descritas para las no embarazadas, con
la excepcién de que es aceptable aplazar la
colposcopia hasta las 6 semanas después del
parto, porque la realizacion de colposcopia en
embarazadas no ha demostrado, en el caso de
diagnéstico citolégico de ASC-US, una buena
relacién costo beneficio, dado que los hallazgos
colposcépicos en la gestante son altamente
variables (27). Paralaembarazada con ASC-US,
que no tiene sospecha citolégica, histolégica o
colposcépica de NIC 2 o maés, se recomienda el
seguimiento posparto (17,23). En embarazadas
con ASC-H, se recomienda la colposcopia (27).
Laevaluaciéninicial de la gestante con atipias de
células glandulares (ACG),debe seridénticoal de
lanoembarazada (BII) (23),y definitivamente, la
colposcopia es recomendada para la embarazada
con ACG y adenocarcinoma in situ (AIS) (9,27).
El curetaje endocervical y la biopsiaendometrial,
como se hasefialado,son inaceptables (EIII) (23).

Segin la ASCCP, para la gestante con
diagnoéstico histolégico de NIC 1, el seguimiento
sin tratamiento es lo recomendado (BII). El
tratamiento de la embarazada con NIC 1 es
inaceptable (23). Cuando hay un diagndstico
de NIC 2, NIC3, en ausencia de enfermedad
invasiva o embarazo avanzado, los examenes
citocolposcopicos son aceptables, a intervalos
no menores de 12 semanas (BII). La biopsia
repetida solo se recomienda si la apariencia
de la lesién empeora o si la citologia sugiere
cancer invasivo (BII). Diferir la reevaluacién
hasta por lo menos las 6 semanas posparto es
aceptable (BII). Esa reevaluacion debe hacerse
con citologia y colposcopia (CIIT). A menos que
se identifique cancer invasivo, el tratamiento es
inaceptable (BII) (23).

Histéricamente, las mujeres con diagndstico
histolégico de NIC 2-3 eran tratadas con cono
biopsia durante el embarazo. Como se describid
en el aparte sobre biopsias en el embarazo,
los procedimientos escisionales diagndsticos
estan asociados a evolucién perinatal adversa,
aunque las tasas de complicaciones son mas
altas con la conizacién que con la LLETZ. En
vista de las bajas tasas de progresién durante
el embarazo, actualmente se acepta que las
pacientes con diagnéstico histolégico de NIC
2-3, sean manejadas con conducta expectante,
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siempre que se haya descartado con seguridad
la invasién (15). El manejo de la enfermedad
preinvasiva,puede serdiferido hasta 6 a 8 semanas
después del parto; sin embargo, se recomienda
la realizacion de colposcopia en cada trimestre
para evaluar el tamafio de la lesion y el progreso
de la enfermedad (11). En estos controles, la
practica de biopsias repetidas solo se justifica
si hay sospecha citolégica o colposcépica de
progresién a enfermedad invasiva (13).

Se recomienda un procedimiento de escisién
diagnéstica o una biopsia repetida, solo si se
sospechacéancer segun lacitologia,la colposcopia
o la histologia (BII). Si se diagnostica lesién
intraepitelial de alto grado (LIE-AG) histolégica
(NIC 2 o NIC 3) en el primer examen de
colposcopia durante el embarazo, se prefiere la
colposcopiade vigilanciay las pruebas (citologia
diagnéstica/VPH segtn la edad) cada 12 a 24
semanas, pero es aceptable aplazar la colposcopia
hasta el posparto (BII). Se recomienda repetir
la biopsia solo si se sospecha invasién o si la
apariencia colposcépica de la lesion empeora
(BII). No se recomienda el tratamiento de la
LIE-AG histolégica (NIC 2 o NIC 3) durante el
embarazo (DII). Sisediagnosticaadenocarcinoma
in situ (AIS) durante el embarazo, se prefiere
la derivacién a un ginecélogo oncdélogo, pero
el manejo por un ginecélogo experto en el
diagnostico colposcépicoy el tratamiento de AIS
es aceptable (CIII). La colposcopia del posparto
debe hacerse no antes de 4 semanas después
del parto (BII). En pacientes diagnosticadas
con LIE-AG histologica (NIC 2 — NIC 3)
durante el embarazo, si se detecta una lesion
en la colposcopia posparto, un procedimiento
de tratamiento por escisién o una evaluacién
diagnéstica completa (citologia cervical, VPH
y biopsia) es aceptable (BII). En ausencia de
una lesién en la colposcopia, se recomienda
una evaluacion diagnéstica completa; no se
recomienda el tratamiento acelerado (BII) (17).

Como puede verse, en general, cuando el
diagnoéstico de cancer puede ser excluido, los
procedimientos diagndsticos y terapéuticos se
difieren para el posparto (9).

Enelraro caso en que auna mujer,en el marco
de un embarazo, se le haya realizado una prueba
conjunta y los resultados sean citologia normal
y ADN de VPH positivo, es razonable repetir la
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prueba conjunta a las 6 semanas posparto (9).
En ese caso, el riesgo de tener NIC 2 o mas es
de 4 % (23).

Los niveles de evidencia expresados en el
manejo de las alteraciones citologicas y de las
neoplasias intraepiteliales, son los utilizados por
la ASCCP y se presentan en el Cuadro 1 (17).

Cuadro 1

Recomendaciones

Fuerza de la recomendacion

A Buena evidencia para eficacia y beneficio clinico, apoya
la recomendacion para el uso.

B Moderadaevidencia paraeficaciao solo limitado beneficio
clinico, apoya la recomendacién del uso.

C Evidencia para eficacia es insuficiente para apoyar
la recomendacién a favor o en contra del uso, pero
recomendaciones pueden ser hechas por otras fuentes.

D Moderada evidencia de falta de eficacia o de evolucién
adversa apoya la recomendacién contra el uso.

E Buena evidencia de falta de eficacia o de evolucién
adversa apoya la recomendacién contra el uso.

Calidad de la evidencia

IEvidenciade al menos un estudio aleatorizado y controlado.
II Evidenciade al menos un estudio clinico sin aleatorizacion,
de un estudio analitico de cohorte o casos-controles, o de
multiples series o resultados draméticos de experimentos
no controlados.

III Evidencia de opiniones de autoridades respetadas
basadas en experiencia clinica, estudios descriptivos, o
reportes de comités de expertos.

Terminologia usada para las recomendaciones

Recomendada: Buenos datos apoyan su uso cuando solo
una opcién estd disponible.

Preferido: es la mejor opcion o una de las mejores, cuando
hay madltiples opciones.

Aceptable: una de multiples opciones cuando hay datos
que indican que otra opcién es superior o cuando no hay
datos a favor de una opcién dnica.

No recomendado: evidencia débil contra el uso y riesgos
marginales por consecuencias adversas.

Inaceptable: Buena evidencia contra el uso.

Traducido de Perkins y col. (17)

S704

En relacién con el tratamiento de las lesiones
preinvasivas de cancer cervical, el National
Cancer Institute at the National Institutes
of Health, reporta que durante el embarazo
no se justifica el tratamiento de las lesiones
preinvasivas, incluyendo el carcinoma in situ,
aunque se recomienda una colposcopia hecha
por un experto, para excluir cancer invasor (28).

Consideraciones en relacion con el parto

En caso de lesiones preinvasivas, el parto
vaginal a término es la recomendacién, con
indicacién para interrupcion por via alta solo por
indicacién obstétrica. De hecho, algunos autores
han correlacionado laregresion espontaneade las
lesiones durante el puerperio,con ladescamacion
que ocurre durante el parto,asociado alarespuesta
inmunolégica (13).

Pronostico

En una serie de 2004, se encontré para las
lesiones intraepiteliales de bajo grado (LIE-BG)
62 % de regresion, 32 % de persistencia y solo
6 % de progresion a LIE-AG, sin ningin caso
de progresién a cancer (26). En el afio 2009, se
reportaron porcentajes de regresioén de 48 % a
62 % para las lesiones de bajo grado (LIE-BG),
con persistencia de 29 % a 38 % y progresion de
6 % . Para las lesiones de alto grado (LIE-AG),
laregresion descrita fue de 27 4 % a 34,2 %, con
persistencia de 40,3 % a 63,1 % y progresion de
2,7 % a9,7 %,al serevaluadas en el posparto (13).
En 2014, se describi6 una regresion espontanea
entre 48 % y 70 % de las LIE-AG o de las NIC
2-3 (9). Asimismo, se ha descrito 86 % de
regresion posparto de las LIE-BG diagnosticadas
durante el embarazo (25).

CONCLUSIONES

Las lesiones intraepiteliales cervicales, como
lesiones precursoras del cancer, proporcionan
una oportunidad de oro para hacer prevencion
secundaria; para ello, es indispensable aplicar
adecuados programas de cribado o despistaje y,
por supuesto, tratar en forma adecuada las lesiones
obtenidas como producto de esos programas.
Sin embargo, en el embarazo, existen pautas de
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diagnéstico y tratamiento conservadoras, sobre
la base de la biologia y la historia natural de la
enfermedad, en las que se observan una elevada
frecuencia de regresién y un muy bajo riesgo
de progresién. El manejo de las gestantes con
lesiones intraepiteliales debe estar en manos de
especialistas conocedores de la enfermedad,
pero también, acostumbrados a la observacién
y reconocimiento de los cambios propios del
embarazo, para evitar el uso de procedimientos
innecesarios y de mayorriesgo en esta poblacién.
La actualizacion de la ASCCP 2019, ofrece una
buena guia para el manejo.
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RESUMEN

El cdncerde cuello uterino constituyo para el aiio 2015,
la segunda causa de mortalidad de todos los cdnceres
en Venezuela; sinembargo, enpaises del primer mundo
esta patologia pareciera ir cada vez mds en descenso,
quizds justificado en el efecto de la vacunacion para
elvirus del papiloma humano (VPH), la utilizacion de
herramientas diagndsticas en la fase preclinica de la
enfermedad y la introduccion de nuevos esquemas de
seguimiento en las mujeres evaluadas. Por elloresulta
importante evaluar la aplicabilidad de las guias de la
Sociedad Estadounidense de Colposcopiay Patologia
Cervical (ASCCP) de 2019, para el diagnostico de
patologias cervicales en nuestra poblacion, bajo
las diferencias propias socioeconomicas actuales en
nuestro pats, con la finalidad de generar un impacto,
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paradiscriminar la conducta a seguir en el diagnostico
y seguimiento de la patologia cervical.
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colposcopia, Test de VPH.

SUMMARY

Cervical cancer constituted for the year 2015, the
second cause of mortality of all cancers in Venezuela;
However, in first world countries this pathology seems
to be increasingly decreasing, perhaps justified by
the effect of vaccination for Human Papillomavirus
(HPV), the use of diagnostic tools in the preclinical
phase of the disease and the introduction of new follow-
up schemes in the women evaluated. Therefore, it is
important to evaluate the applicability of the guidelines
of the American Society of Colposcopy and Cervical
Pathology (ASCCP) of 2019, for the diagnosis of
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cervical pathologies in our population, under the
current socio-economic differences in our country to
generate an impact to discriminate the behavior to be
followed in the diagnosis and follow-up of cervical
pathology.

Keywords: Cervical cancer, cytology, colposcopy,
HPYV test.

Entre los canceres ginecolégicos, el cancer de
cuello uterino continda siendo un problema de
salud puiblica anivel mundial (1). En Venezuela,
para el afio 2015 constituyé la segunda causa
de morbilidad y mortalidad por cancer, siendo
responsable de 1 630 muertes (2). En el Servicio
Oncolégico Hospitalario,del Instituto Venezolano
de los Seguros Sociales, la consulta de patologia
cervical abarca el 76 % de la totalidad de las
pacientes evaluadas (3),lo que pone enevidencia
la necesidad de implementar estrategias que
puedan generar un impacto positivo afuturo desde
el punto de vista estadistico,asi como ha ocurrido
internacionalmente, donde la implementacion
de los esquemas de vacunacion, la utilizacién
de las pruebas diagndsticas, y la correlacion de
los resultados con los hallazgos colposcépicos
de estar justificada su realizacién, permite el
establecimiento de esquemas de seguimiento,
como las propuestas en las guias de la Sociedad
Estadounidense de Colposcopia y Patologia
Cervical (ASCCP) del 2019, donde se exponen
3 estrategias de deteccion de patologia cervical
disponibles: la deteccién primaria del virus del
papilomahumano (VPH), pruebasimultaneacon
prueba de VPH y citologia cervical, y citologia
cervical sola. La evidencia indica que el riesgo
de un paciente de desarrollar una patologia
preinvasora o un cancer de cuello uterino, se
puede estimar utilizando los resultados de las
pruebas de deteccién actuales, las pruebas de
deteccion anteriores y los resultados de las
biopsias,considerando factores personales como
la edad y la inmunosupresion, entendiendo que
el cribado de rutina, se aplica solo a personas
asintomaticas que no requieren vigilancia
para detectar resultados de cribado anormales
previos (4).

AGENTE CAUSAL

Lasalteraciones Preinvasoras anivel del cuello
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uterino,constituyen un continuo de cambios
celulares caracterizados por la presenciade atipias
nucleares y/o citoplasmaticas en el epitelio que
recubre el cuello uterino, y que estan siempre por
encima de la membrana basal. Desde finales de
los afios 60 y comienzos de los 70, los estudios
epidemioldgicos sugerian que el cancer cérvico
uterino se transmitia a través de la actividad
coital,con énfasis en un posible agente infeccioso
relevante en la etiologia de la enfermedad.
Inicialmente, la evidencia apunté al Virus
Herpes Simple y entidades como la Neisseria,
Clamydia,Citomegalovirus,Tricomonasy otros;
sin embargo, desde el inicio de los 80 la atencién
gradualmente se fue enfocando en el virus
papiloma humano, basado en larapida evidencia
acumulada a través de estudios epidemiolégicos,
clinicos y de biologia molecular (5)La infeccién
por VPH se sabe que es muy comun en la
poblacién sexualmente activa, estimando que
hasta un 60 % de las mujeres y hombres se han
expuesto al menos una vez al virus durante su
vida. El contacto con estos virus ocurre durante el
acto sexual, siendo la adolescencia el periodo de
mayor probabilidad de exposicion, habitualmente
con sus primeras parejas. La prevalencia de la
infeccion viral es de alrededor de un 30 % antes
de los 30 anos de edad, cayendo gradualmente
a cerca de un 10 % entre los 30 y 50 afios, y a
menos de un 5 % en las mayores de 50, aunque
algunos estudios revelan un segundo pico de
prevalencia en estas mujeres, asi como también
una mayor tasa de persistencia (5,6).

Los tipos de VPH que guardan relacién con
cancer cérvico-uterino,incluyen 15 de altoriesgo:
16,18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,68,73
y 82; 3 de posible alto riesgo: 26,53 y 66,y 12 de
bajo riesgo: 6, 11, etc. Los subtipos 16y 18 han
sidoidentificados como los més prevalentes en el
cancer cérvico-uterino, alcanzando esta relacion
hasta un 66 %. El DNA viral se identifica en el
99,7 % de los casos de canceres invasores (6,7).

IMPORTANCIA DE LA GENOTIPIFICACION

En el pasado se englobaba el riesgo de
progresién de las patologias preinvasoras de bajo
grado a cancer, menor al 1 %,y la persistencia en
el caso de las neoplasias de alto grado (NIC 3)
hasta un 56 %; sin embargo, el comportamiento
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biolégico no era predecible en la totalidad de
las pacientes, evidenciando casos de bajo grado
con evolucién abrupta, a pesar de la aplicacion
diagnéstica y terapéutica ideal establecida por
los estandares descritos. Con el advenimiento de
las pruebas de deteccién del VPH, se demostré
que al tipificar el virus y realizar el seguimiento
durante cierto periodo de tiempo, existia un
comportamiento biolégico diferente y por ende,
un pronoéstico distinto, con variables tan dispares
como un riesgo de progresion a los 7 afios en el
tipo 16 de hasta un 21,6 %,y solo <al 5 % en
tipos tales como 39,51,56,59, 68; estos ultimos,
tienen ademas una altatasa de aclaramiento viral;
hallazgos que explican los distintos desenlaces
en pacientes estratificadas de manera similar,
justificando la necesidad de la tipificacién en
pacientes mayores de 25 anos, edad a partir de
la cual se ha asociado una menor posibilidad de
regresion espontanea. Es importante mencionar
que dichas pruebas de tipificacion viral deben
cumplir con los requerimientos internacionales
para ser aplicadas a los esquemas establecidos y
poder determinar un cambio de conducta (6-8)

DIRECTRICES DE CONSENSO DE GESTION
BASADA EN RIESGOS DE LAASCCPDE 2019,
PARAPRUEBAS DEDETECCION DE CANCER
DE CUELLO UTERINO ANORMALES Y
PRECURSORES DE CANCER

Las pautas del consenso de 2012, fueron
las primeras en basarse en el principio de igual
manejo por igual riesgo, es decir, el riesgo de
que una paciente desarrolle cancer de cuello
uterino, sustituido por el riesgo a 5 aflos de
desarrollar neoplasia intraepitelial cervical
(NIC) grado 3 (NIC 3), que se caracteriza
desde el punto de vista patolégico, por la
presencia de anomalias nucleares en todo el
espesor del epitelio, con figuras mitdticas
tienen formas anormales sin alcanzar a romper
la membrana basal, lo que ocurre posterior a la
progresién (NIC 3+), independientemente de las
combinaciones de pruebas que produzcan este
nivel de riesgo. Las pautas del 2019 alinean
ain mas las recomendaciones de manejo con
la comprensién actual de la historia natural del
VPH ylacarcinogénesis cervical. Serecomienda
una vigilancia, una colposcopia y un tratamiento
mas frecuente, para las pacientes con un riesgo
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progresivamente mas alto, mientras que las
que tienen un riesgo menor, pueden posponer
la colposcopia, someterse a un seguimiento
a intervalos de vigilancia mas prolongados vy,
cuando tienen un riesgo suficientemente bajo,
volver a la deteccién de rutina. LLos umbrales de
riesgo claramente definidos para guiar el manejo,
estan disefiados para continuar funcionando
apropiadamente cuando la prevalencia de NIC
3+ a nivel poblacional disminuye, debido a la
vacunacion contra el VPH y también cuando
se introducen nuevas pruebas de deteccién y
triaje (4).

En las guias, las recomendaciones se
basan en el riesgo, no en los resultados. Las
recomendaciones de colposcopia, tratamiento o
vigilancia se basaran en el riesgo de un paciente
de NIC 3+ determinado por una combinacién
de resultados e historial actuales (incluidos los
antecedentes desconocidos). Existen distintos
escenarios donde se puede omitir la colposcopia:
Se recomienda repetir la prueba del VPH o la
prueba simultanea al afio, para pacientes con
anomalias de deteccién menores que indiquen
una infeccién por VPH con bajo riesgo de NIC
3+ subyacente (p. Ej., Anomalias citolégicas de
bajo grado después de una prueba de deteccién
del VPH negativa documentada o prueba
conjunta). Enla pruebade seguimiento de 1 afio,
se recomienda la derivacién a una colposcopia si
los resultados siguen siendo anormales (Figura

1) 4).

RIESGO DE PROGRESION

Anfecodenles Hesultados

Tt de YPH &

Catest | adle, Colpasco

Figura 1. Recomendaciones de seguimiento segiin el riesgo
de progresién a NIC 3.
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Con respecto al tratamiento acelerado para
las pacientes no embarazadas de 25 afios o mas,
se define como el tratamiento sin una biopsia
colposcépica previa que demuestre NIC 2+,
cuandoelriesgoinmediato de NIC 3+es=60 %,y
es aceptable para aquellas con riesgos entre 25 %
y 60 %. Se prefiere el tratamiento acelerado para
pacientes no embarazadas de 25 afios o0 mas con
citologiade lesion intraepitelial escamosade alto
grado (HSIL) y pruebas positivas concurrentes
parael genotipo 16 del VPH (VPH 16), (es decir,
citologia HSIL positivapara VPH 16),y pacientes
que nunca o rara vez se someten a examenes con
HSIL positivo para VPH independientemente
del genotipo de VPH. Se debe utilizar la
toma de decisiones compartida al considerar
un tratamiento acelerado, especialmente para
pacientes con inquietudes sobre el impacto
potencial de este,en los resultados de unembarazo
posterior. Para patologias de bajo grado se
prefiere laobservaciony sereservael tratamiento
en situaciones de persistencia superiores a2 afios
(Figura 2) (4).

RIESGO DE PROGRESION |
| Tratami¢nto Acclerade |

* Kasugo momcduba &8 M0 1F o8 0P
= Ricupiek gutre 245 ¥ B %

| HSIL histoddgico (CIN 2o CIN 3), Adenecarciooma in situ (AIS]) I
& Trastammitg oo wosul
NIC 1, |
e Obsracan
= [ trataraomio oo porseionou =2 sl

Figura 2. Recomendaciones de tratamiento segin el riesgo
de progresion a NIC 3.

Paraunacombinaciénde historial y resultados
actuales, se examina el riesgo inmediato de NIC
3+. Siesteriesgoesdel 4 % omayor,estdindicado
el manejo inmediato mediante colposcopia o
tratamiento. Si el riesgo inmediato es inferior
al 4 %, se examina el riesgo de NIC 3+ a 5 afios
para determinar si las pacientes deben regresar
en 1,3 o 5 anos. El umbral de accion clinica de
retorno de 5 afios se aproxima al riesgo de una
paciente después de una prueba de deteccién
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negativa utilizando la prueba del VPH, o la
prueba simultanea en la poblacién general, para
quienes las directrices recomiendan repetir esta
en 5 afios. Se recomienda a las pacientes con
riesgos iguales o inferiores a este umbral, que
se sometan a examenes de deteccion de rutina a
intervalos de 5 afios, con pruebas basadas en el
VPH (Figura 3) (4).
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Figura3. Recomendaciones de seguimiento segtin el riesgo
de progresion inmediato a NIC 3 + 4 %>.

Con respecto a las poblaciones especiales
como: embarazo,legrado endocervical,labiopsia
endometrial y el tratamiento sin biopsia, son
inaceptables los procedimientos escisionales o
repetir la biopsia, solo se justifica si se sospecha
de invasién. En casos de inmunosupresion se
debe comenzarlaevaluaciéna 1 afodelaprimera
actividad sexual y continuar anualmente durante
3 afios, luego cada 3 anos (solo citologia) hasta
los 30 anos,y continuar la citologia solaorealizar
una prueba simultanea cada 3 afios después de los
30 afios. En mayores de 65 afios, el manejo es
acorde alas pautas parapacientes de 25 a 65 anos,
pacientes con antecedentes de patologia cervical
no se debe suspender el seguimiento. Posterior a
la realizacién de una histerectomia en pacientes
con antecedentes positivos, se recomiendan
3 pruebas de VPH anuales consecutivas. Si
presentaba HSIL previo, se indica la prueba de
VPH posteriormente cada 3 afios durante 25
afios; si por el contrario la histerectomia fue por
patologiabenigna,no serecomiendaladeteccion;
sin embargo, se puede realizar (4).
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SITUACION ACTUAL DE NUESTRO PAIS

En Venezuela existen una serie de factores
que influyen en la persistencia del cancer de
cuello uterino, como una de las primeras causas
de morbimortalidad en nuestras mujeres. La
ausencia de la vacuna para el VPH en el
esquema obligatorio, limita el acceso a solo
sectores privilegiados que puedan costear en
privado el esquema completo, generando a
futuro una diferencia importante desde el punto
de vista estadistico, comparado con paises
que ya presentan disminucién de casos por la
implementaciéon de la misma desde hace mas de
10 afios (9,10). La ausencia de citologia liquida
en medios publicos, que es una herramienta con
una mayor sensibilidad y especificidad que la
citologia convencional (10,11); sin embargo,
continua siendo una herramienta accesible,
econdmica y aplicable a sectores distantes y
de bajos recursos. Asimismo, la ausencia de
Pruebas de VPH de facil acceso,que cumplan con
los estandares internacionales, y el costo de las
mismas, hace quizas inalcanzable en un periodo
cercano la aplicabilidad de la guias descritas,
que si bien generan una disminucion general de
costos a largo plazo debido a la sectorizacion
de un grupo de bajo riesgo que no requiere
evaluacion en largos periodos de tiempo, este
tipo de estrategias requieren de una inversién de
recursos importante (10).

CONCLUSION

La evidencia muestra que, la prevencién
primariacon lavacunaciéndel VPH,ladeteccion
viral con pruebas moleculares asociadas a la
citologia de base liquida, o de forma individual,
no solo tienen una mas alta tasade deteccion, sino
que permite a futuro disminuir la probabilidad
de progresion hacia cancer cervical, y ademas
permite reducir los controles innecesarios en
pacientes de bajo riesgo, lo que justifica la
aplicacion de las guias en los sitios donde se
cuente con losrecursos descritos. Sinembargo, al
extrapolarlo anuestra situacién socio econémica,
esto no forma parte de una conducta posible y
aplicable a la poblacién venezolana.
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RECOMENDACIONES

Para lograr discriminar con mayor eficacia
el impacto real de las diversas estrategias
propuestas, se recomienda:

- Incentivar una cultura de pesquisa, donde
se resalte la necesidad de la evaluacién
ginecoldgica periddica, para poder intervenir
en la historia natural de la enfermedad.

- Establecer programas de educacién a la
mujer y al hombre, entendiendo que se trata
de un problema de pareja, factor que resulta
determinante en esta patologia.

- Entrenamiento y capacitacion al personal, no
solo para realizar la conducta adecuada de
forma correcta, sino ademas para fortalecer
la relacion médico paciente que permite la
adhesioén al seguimiento y tratamiento.

- Trabajar en conjunto ginecélogo y patdlogo,
lo cual es fundamental para el establecimiento
de un diagnéstico certero y la ejecucién de la
terapéutica adecuada.

- Establecer un sistema de seguimiento, que
garantice la evaluacién de la paciente durante
el trascurso del tiempo y reconocer de forma
precoz, cualquier hallazgo anormal, lo que
permitiria ademdas contar con estadisticas
precisas de esta patologia.

REFERENCIAS

1. Sung H, Ferlay J, Siegel RL, Laversanne M,
Soerjomataram I, Jemal A, et al. Estadisticas
mundiales de cdncer 2020: estimaciones de
GLOBOCAN de incidencia y mortalidad en todo el
mundo para 36 cdnceres en 185 paises. CA:unarevista
sobre el cancer para médicos. 2021;71(3):209-249.

2. Ministerio del Poder Popular parala Salud. Republica
Bolivarianade Venezuela Anuario de Mortalidad 2012.
Caracas 2014. Disponible en: URL: www.mpps.gob.
ve.

3. Lobo J, Di FC, Jurado J, Escalona S, Lépez A, Diaz
D. Neoplasia maligna ginecolégica. Incidencia
en el nuevo milenio. Experiencia del servicio
oncolégico hospitalario IVSS. Rev Venezol Oncol.
2019;31(1):16-23.

4. Perkin, RB, Guido RS, Castle PE, Chelmow D,
Einstein MH, Garcia F, et al. Directrices de consenso
de gestién basada en riesgos de la ASCCP de 2019

S711



S712

NUEVAS GUIAS PARA LA PESQUISA DE CANCER DE CUELLO UTERINO

para las pruebas de deteccidon de cancer de cuello
uterino anormales y los precursores del cancer. Rev
Enfermed Tracto Genital Inferior. 2020;24(2):102.

. Herrera YA, Pina-Sanchez P. Historia de la evolucion

de las pruebas de tamizaje en el cancer cervicouterino.
Rev Méd Inst Mex Seg Soc. 2015;53(6):670-677.
Toro-Montoya Al, Tapia-Vela LITV. Virus del
papiloma humano (VPH) y cdncer. Med Lab
2021;25(2):467-483.

Okunade K S. Human papillomavirus and cervical
cancer. J Obstet Gynaecol. 2020;40(5):602-608.

Demarco M ,Hyun N, Carter-Pokras O,Raine-Bennett
TR, Cheung L.,Chen X, etal. Un estudio de la historia
natural del VPH de tipo especifico y las implicaciones

10.

11.

para los programas contemporéaneos de deteccién del
cancerde cuellouterino. E Clin Med. 2020;22:100293.

. Herniandez D. Biologia del Virus del Papiloma

Humano y su relacién con el cancer. Rev Venezol
Oncol. 2017;29(4):295-303.

Nogueira-Rodrigues A. HPV vaccination in Latin
America: Global challenges and feasible solutions.
Am Soc Clin Oncol Educat Book. 2019;39:e45-e52.

Bernstein SJ, Sanchez-Ramos L, Ndubisi B. Liquid-
based cervical cytologic smear study and conventional
Papanicolaou smears: A meta-analysis of prospective
studies comparing cytologic diagnosis and sample
adequacy. Am J Obstet Gynecol. 2001;185(2):308-
317.

Vol. 129, Supl 4, octubre 2021



ARTICULO ORIGINAL

Gac Méd Caracas 2021;129(Supl 4):S713-S717
DOI: 10.47307/GMC.2021.129.54.7

Cancer de cuello uterino: importancia de la nueva
estadificacion FIGO

Uterine cervix cancer: Importance of the new FIGO staging
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RESUMEN

El cdncer de cuello uterino representa a nivel mundial
la cuarta causa de cdncer en la poblacion femenina,
presentdndose el mayor porcentaje de los casos en
paises de bajos ingresos, ocupando en Venezuela
la segunda causa de incidencia y mortalidad por
cdncer en la mujer. Por ello un adecuado sistema de
estadificacion que permita conocer la extension de
la enfermedad, establecer prondstico y tratamiento,
es fundamental. En el 2018 la FIGO publico su
nueva estadificacion para esta patologia, teniendo
como principales cambios con respecto a la anterior:
Permitir el uso de cualquier modalidad de imagen
y/o hallazgos patoldgicos para asignar el estadio,
modificacion de los hallazgos microscopicos y las
designaciones de tamario en el estadio 1y la inclusion
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de la evaluacion del estatus ganglionar pélvico y
paraaortico. Demostrando que la estadificacion es
un proceso continuo que responde a los avances en
el conocimiento de la patologia, por lo cual es de
relevante importancia conocer la nueva modificacion
propuesta por la FIGO.

Palabras clave: Cdncer de cuello uterino, FIGO,
estadio, prondstico, tratamiento.

SUMMARY

Cervical cancer represents worldwide the fourth cause
of cancer in the female population, presenting the
highest percentage of cases in low-income countries,
occupying in Venezuela the second cause of incidence
and mortality from cancer in women. Therefore, an
adequate system of staging that allows to know the
extension of the disease, establish prediction and
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treatment, is fundamental. In2018, the FIGO published
its new staging for this pathology, having as main
changes with respect to the previous one: allowing
the use of any imaging modality and/or pathological
findings to assign the stadium, modification of
microscopic findings, and designations of Size in a
stadium I and the inclusion of the evaluation of pelvic
and paraaortic lymph node status. Demonstrating
that staging is a continuous process that responds to
advances in the knowledge of pathology, for which
it is relevant to know the new modification proposed
by FIGO.

Keywords: Cervical cancer, FIGO, stadium,
prognosis, treatment.

INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino representa la
cuarta causa mads frecuente de cancer en las
mujeres a nivel mundial y la segunda en paises
de bajos ingresos. Es una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad por cancer,
con una incidencia de 604 127 nuevos casos y
341 831 defunciones anualmente en el mundo
entero (1). Se presenta en mas del 85 % de
los casos en paises en via de desarrollo (2). En
EE.UU unestimado de 14 480 nuevos casos seran
diagnosticados en 2021,y 4 250 mujeres moriran
por esta enfermedad (3). En Venezuela ocupa
la segunda causa de incidencia y mortalidad con
3 709 nuevos casos y 2 129 muertes (4).

La extensién o el estadio del cédncer en el
momento del diagndstico es un factor clave que
define el prondstico y es un elemento critico para
determinar el tratamiento apropiado. Ademas,
es necesaria una estadificacién precisa para
evaluar los resultados de los tratamientos y los
ensayos clinicos, para facilitar el intercambio y
la comparacién de informacién entre los centros
de tratamiento y para servir como base para la
investigacion del cancer (5).

Anteriormente,laestadificacién del cancerde
cuello uterino propuesta por la FIGO en 2009, se
basaba principalmente en el examen clinico con
la adicién de ciertos procedimientos que fueron
permitidos paracambiarelestadio. Posteriormente
el comité de ginecologia oncoldgica determiné
que, la clasificacién necesitaba revisién para
mantener la unanimidad en todo el mundo,
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mejorar su utilidad y aplicabilidad, estableciendo
quelaevaluacién porimagenesy patolégicadela
pelvis,asicomodelos ganglios linfaticos pélvicos
y paraadrticos,debian incorporarse formalmente
en la estadificacion del cancer de cuello uterino,
al tiempo que se le da al médico la flexibilidad de
usarlo de acuerdo con los recursos disponibles,
publicando la FIGO en 2018 un nuevo sistema
de estadificacion (2,6).

La estadificacién del cancer es un proceso
en evolucidn que responde a los avances en la
tecnologia, nueva informacién sobre factores
pronoésticos y datos de resultados obtenidos en
el tratamiento del cancer, por lo cual el motivo
de la presente revisién consiste en precisar la
importancia del nuevo sistema de estadificaciéon
propuesto por la FIGO para el cancer de cuello
uterino.

Evolucion

Las reglas para clasificar y estadificar los
tumores malignos del tracto genital femenino
adoptadas por la FIGO, se originaron en el
trabajorealizado porlasubcomisionradiolégica,
de la comisiéon de cancer, de la Organizacion
de salud de la liga de naciones. En 1928, la
subcomisién radiolégica asigna la tarea de
explorar la posibilidad de producir informacién
estadistica uniforme sobre los resultados de
métodos de tratamiento radioterapéuticos para
el cancer de cuello uterino (7,8). Este objetivo
que serialogrado si varias instituciones producian
informacién estadistica recolectada en una
forma consistente para el andlisis y evaluacion,
subrayando la necesidad absoluta de un método
uniforme para describir la extensién de la
enfermedad (9,10). Esto llevé a un sistema
de clasificacion internacional por grupos para
pacientes con cancer de cuello uterino,basado en
el examen clinico y en la extensién anatémica.
Esta clasificacion por estadios fue designada
imitando la historia natural de la enfermedad, es
decir, representando en los diferentes estadios,
el crecimiento progresivo del tumor.

Tales recomendaciones fueron publicadas
en 1929,y se hizo conocida como clasificacién
de la liga de naciones para el cancer de cuello
uterino, recomendandose en 1934, que una
publicacién en forma de reporte médico, deberia
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seremitida anualmente, analizando los resultados
de tratamiento con radioterapia en pacientes con
cancer de cuello uterino, estimado después de
una observacion de no mas de 5 afnos, siendo
publicado con el nombre de “Anual Report™ por
la organizacién de salud de la liga de naciones,
y es para 1958 cuando la FIGO asume de la
publicacion del Anual Report (11) modificandose
gradualmente en los afios sucesivos el sistema
de estadificacién del cancer de cuello uterino
y de los diferentes canceres ginecoldégicos,
conforme avanzan el conocimiento cientificoy las
investigaciones en el campo de la oncologia.

Nueva estadificacion FIGO

El cancer de cuello uterino se propaga por
extension directa a los parametrios, la vagina,
el dtero y los organos adyacentes, es decir, la
vejiga y el recto. También se disemina a lo
largo de los canales linfaticos, a los ganglios
linfaticos regionales, a saber, obturador, iliaco
externo e iliaco interno, y de alli a los ganglios
ilifacos comunes y paraadrticos. La metdastasis
lejana a los pulmones, el higado y hueso por la
via hematégena, es un fenémeno tardio (6).

Anteriormente, la estadificacion FIGO se
basaba principalmente en el examen clinico
con la adicién de ciertos procedimientos que
fueron permitidos por la FIGO para cambiar la
estadificacion. Para el ano 2016 comenzé un
procesode analisis delarevision bajoelliderazgo
de la Profesora Neerja Bhatla, presidente del
Comité de Oncologia Ginecolégica, de la FIGO,
estableciendo las siguientes enmiendas en la
estadificacion del carcinoma de cuello uterino
en el afio 2018 (2):

1. Permitir el uso de cualquier modalidad de
imagen y/o hallazgos patoldgicos para asignar
el estadio.

2. En el estadio I, enmiendas a los hallazgos
patolégicos microscopicosyalasdesignaciones
de tamafio, lo que permite el uso de imagenes
y/o evaluacién patolégica del tamafio del
tumor cervical.

3. EnelestadioIl,permitiendo el usode imagenes
y/o evaluacién patoldgica del tamafno y la
extension del tumor cervical.

4. Del estadio I al I, que permite la evaluacién
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de los ganglios linfaticos retroperitoneales
mediante imagenes y/o hallazgos patolégicos
y, si se consideran metastasicos, el caso se
designa como un estadio IIIC (con notacién
del método utilizado para la asignacién del
estadio).

5. No hay recomendaciones para estudios de
rutina, que se deben decidir sobre la base de
loshallazgos clinicos y el estdndar de atencion.

Estadio I

El carcinoma esta estrictamente confinado al
cuello uterino.

e IA: carcinoma que puede ser diagnosticado
solo por microscopia con una invasién
profunda medida <5.0 mm (la participacién
de espacios linfovasculares no cambia el
estadio). IAl: Invasion estromal <3,0 mm
en profundidad. IA2: Invasién estromal =3.0
mm y <5.0 mm en profundidad (6).

e IB: carcinoma con invasién =5.0 mm de
profundidad, limitado al cuello uterino.
IB1: carcinoma con invasion =5,0 mm de
Profundidad y <2 ,0 cmen sumayordimension.
IB2: carcinoma = 2,0 cm y < 4,0 cm en su
mayor dimensién. IB3: carcinoma = 4,0 cm
en mayor dimension. (6)

En el estadio IA, la extension lateral de la
lesién ya no se toma en cuenta. En el estadio
IB, se ha introducido un punto de corte adicional
de 2,0 cm, basado en datos oncolégicos de las
cirugias preservadoras de fertilidad, incluida la
conizacién en la etapa IA y la traquelectomia
radical en la etapa temprana IB (2). Plante y
col. (2011), en una revisién de 125 pacientes
con cancer de cuello uterino con lesiones <4 cm
sometidas atraquelectomiaradical,determinaron
que este es un procedimiento oncolégicamente
seguro en estas pacientes bien seleccionadas,
asociandose lesiones > 2 cm con mayor riesgo
de recurrencia (12). Igualmente, Bentivegna
y col. (2016), encontraron que en Tumores >
2 cm la traquelectomia radical presentaba un
elevadoriesgoderecurrencia (13). Coincidiendo
con diferentes autores quienes demostraron
tasas de recurrencia significativamente mas

S715



CANCER DE CUELLO UTERINO

bajas en pacientes cuyo tumor mide < 2 cm en
comparacién con aquellos que miden entre 2 y 4
cm en su dimensién mas grande (14-22).

Estadio 11

El carcinoma invade mas alla del tutero, pero
no al tercio inferior de la vagina ni a la pared
pélvica.

e IIA: Compromiso limitado a los dos tercios
superiores de la vagina sin compromiso
parametrial. IIA1l: carcinoma <4,0 cm en
mayor dimensién. IIA2: carcinoma =4,0 cm
en mayor dimension (6).

e IIB: con invasion parametrial, sin llegar a la
pared pélvica (6).

EnelestadioIl,el tamafio de lalesiéon se puede
medir clinicamente, en imagenes o patologia,
como en el estadio I. También cualquier paciente
con ganglios linfaticos positivos de inmediato
aumenta el estadio a ITIIC (2).

Estadio III

El carcinoma implica el tercio inferior de la
vagina y/o se extiende a la pared pélvica y/o
causa hidronefrosis o fallé de la funcioén renal
y/o implica los ganglios linfaticos pélvicos y/o
para adrticos (6).

e IITA: El carcinoma compromete el tercio
inferior de la vagina, sin extension a la pared
pélvica (6).

e IIIB: Extensién a la pared pélvica y/o
hidronefrosis o rifién que no funciona (6).

e IIIC: Compromiso de los ganglios linfaticos
pélvicos y/o paraadrticos,independientemente
del tamafio y la extension del tumor (con las
notaciones de R y P). IIIC1: Metastasis
a ganglios linfaticos pélvicos solamente.
IIIC2: Metastasis a ganglios linfaticos para
aorticos (6).

La presencia de metastasis de ganglios
linfaticos pélvicos o paraadrticos asigna el caso
al estadio ITIIC, independientemente de los otros
hallazgos, ya que tienen una supervivencia mas
pobre en comparacién con aquellos que no tienen
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metastasis de ganglios linfaticos (23-25). Sedebe
colocar la notacién de ‘R’ o ‘P’ dependiendo de
si la determinacién del compromiso ganglionar
se asigné basado en estudios de imagenes o
evaluacion patoldégica, respectivamente. La
presencia de micro metdstasis en ganglios
linfaticos se considera estadio IIIC, en cambio
la presencia de células tumorales aisladas no
cambia el estadio, pero su presencia debe ser
reportada (26).

Estadio IV

El carcinoma se ha extendido mas alla de la
pelvis o ha involucrado (demostrado en biopsia)
la mucosa de la vejiga o recto (6).

* IVA: propagacién a 6rganos adyacentes.
e IVB: propagacién a drganos distantes.

Este estadio permanece sin modificaciones.

CONCLUSIONES

La estadificacion del cancer de cuello uterino
es especialmente un factor clave en la definicién
del prondstico y un elemento fundamental para
determinar el tratamiento, resaltando que es un
proceso continuo, sujeto a cambios conforme
avanza el conocimiento de esta patologia, por
lo cual es de relevante importancia conocer la
nueva modificacién propuesta por la FIGO para
el cancer de cuello uterino.
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RESUMEN

El carcinoma de gldndula de Bartholin, es una forma
poco comun de cdncer de vulva, representando
aproximadamente el 5 % de la patologia maligna
vulvar. Se describe el caso de una paciente de 50
afios, quien consulta por presentar tumoracion vulvar
no dolorosa en labio mayor derecho, cuyo resultado
de biopsia reporto: carcinoma adenoescamoso
moderadamente diferenciado de gldndula de Bartholin.
Luego de realizar los estudios de extension, es llevada
amesaoperatoria,realizandose escisionlocal radical
de la lesion, mds linfadenectomia inguinofemoral
bilateral, con evolucion posoperatoria favorable, e
indicdndose tratamiento adyuvante con radioterapia
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externa. Esta entidad es una patologia poco frecuente,
cuyo diagnostico a menudo se retrasa debido a la
ausencia de sintomas especificos y confusion con un
quiste de Bartholin benigno, por lo que es necesario
considerarla dentro de las diferentes lesiones que
pueden presentarse en la vulva, a fin de evitar
diagnosticos erroneos 'y realizar deteccion temprana.

Palabras clave: Carcinoma de gldndula de Bartholin,
cdncer de vulva, gldndula de Bartholin.

SUMMARY

Bartholin’s gland carcinoma is a rare form of vulvar
cancer, representing approximately 5 % of vulvar
malignancy. We describe the case of a 50-year-old
patient who consulted for presenting a non-painful
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vulvar tumor on the right lip, whose biopsy result
reported: moderately differentiated adenosquamous
carcinoma of the Bartholin gland. After carrying out
the extension studies, she is taken to the operating
table, performing radical local excision of the lesion,
plus bilateral inguinofemoral lymphadenectomy, with
a favorable postoperative evolution, and adjuvant
treatment with external radiotherapy is indicated.
This entity is a rare pathology, whose diagnosis is
often delayed due to the absence of specific symptoms
and confusion with a benign Bartholin cyst, so it is
necessary to consider it within the different lesions
that can occur on the vulva, to avoid misdiagnosis
and early detection.

Keywords: Bartholin’s gland carcinoma, vulvar
cancer, Bartholin’s gland.

INTRODUCCION

Elcancerde vulvaes poco comuin y representa
solo del 2 % al 5 % de las neoplasias malignas
ginecoldgicas, con una incidencia de 45 240
nuevos casos y mortalidad de 17427 defunciones,
en el 2020 (1,2). Dentro de la patologia maligna
de la vulva, el carcinoma primario de la glandula
de Bartholin (CGB) es extremadamente raro y
representamenos del 5 % de todos los carcinomas
de vulva (3).

Los criterios para el diagnéstico de CGB,
fueron descritos originalmente por Honan
en 1897 y posteriormente revisados por
Chamlian y Taylor, para incluir: 1) el tumor
que afecta el area de la glandula de Bartholin,
es histolégicamente compatible con el origen
de la glandula de Bartholin; 2) en el estudio
histolégico, se encuentran areas de aparente
transicion de elementos normales a neoplasicos;
y 3) no hay evidencia de tumor primario
en otra parte (4). Los adenocarcinomas y
carcinomas de células escamosas representan
cada uno aproximadamente el 40 % de los
CGB, constituyendo los tipos histolégicos mas
frecuentes (5-8).

El CGB suele ocurrir en mujeres pos-
menopausicas, pero a una edad mas temprana,
en comparacioén con los carcinomas vulvares no
relacionados con la glandula de Bartholin, y la
presentacion suele ser tardia, ya que las lesiones
se encuentran en la profundidad de la vulva y, a
menudo, se diagnostican errébneamente como un
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absceso o quiste de la glandula de Bartholin (3).

En vista de lo inusual que resulta la patologia
malignadeesta glandula, se reporta a continuacién
un caso de carcinoma adenoescamoso de glandula
de Bartholin, tratado en el servicio de Ginecologia
del Servicio Oncoldgico Hospitalario del IVSS.

Caso Clinico

Paciente de 50 ainos, sin antecedentes
patolégicos, quien refiere aumento de volumen
en labio mayor derecho de la vulva, de 7
meses de evolucién, motivo por el cual acude
a Ginecdélogo en centro foraneo, quien indica
antibioticoterapia. Posteriormente por persistir
lasintomatologia,serealizaultrasonido de partes
blandas, evidenciando Lesion de Ocupacion de
Espacio (LOE), que se extiende alaregién glitea
ipsilateral, porlo que se realizé biopsiaincisional
de glandula de Bartholin, que reporté: carcinoma
adenoescamoso moderadamente diferenciado,
motivo por el cual es referida a nuestro
Servicio. Al examen fisico, ambas regiones
inguinofemorales sin adenopatias palpables,
regién vulvar con aumento de volumen en labio
mayor derecho de aproximadamente 10 cm, de
consistencia blanda, moévil que respeta la piel
e impresiona extenderse hacia pared ipsilateral
de vagina, sin compromiso de la mucosa, cuello
uterino sinlesiones,asicomo el resto del examen.

El Ultrasonido ginecolégico sin alteraciones.
Tomografia axial computarizada de abdomen y
pelvis con doble contraste, se evidencia lesion
hipodensa bien delimitada, subyacente en regién
vulvar derecha, de 10 x 7 cm.

En vista de hallazgos, se plantea realizacion
de escision local radical mas linfadenectomia
inguinofemoral bilateral. Realizandose el
procedimiento quirdrgico propuesto, sin
complicaciones. La paciente evoluciona
satisfactoriamente egresando a las 48 horas
posteriores a la cirugia.

El resultado de la biopsia definitiva posope-
ratoria reportd: Carcinoma adenoescamoso
moderadamente diferenciado, con sustitucion
tumoral total de la glandula de Bartholin, con
areas de transicion focal, tamaifio tumoral: 10
x 7,5 x 7 cm, bordes de reseccidn sin presencia
de tumor. Ganglios linfaticos inguinofemorales
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derechos e izquierdos en nimero de 12 y 10
respectivamente, libres de neoplasia. Se concluye
con diagnéstico de: Carcinoma adenoescamoso
de vulva moderadamente diferenciado estadio
IB, indicandose tratamiento adyuvante con
radioterapia externa.

DISCUSION

El CGB es una forma poco comun de ciancer
de vulva, que representa del 2 % al 8 % de todas
laslesiones vulvares malignas (3,4,9-11). Laedad
promedio en el momento de la presentacién del
CGB es de 50 aiios (7) al igual que en el presente
caso. Similarmente Cardosiy col. 6) reportan una
edad promedio de 56 afios y Bahlwal y col. (3)
de 57 afios.

En cuanto al tipo histolégico, los
adenocarcinomas y carcinomas de células
escamosasrepresentancadaunoaproximadamente
el 40 % de los CGB, el 15 % son carcinomas
adenoides quisticos, y los carcinomas
adenoescamosos el 5 % (5-8). Sin embargo,
Bahlwal y col. (3), destacan que hasta 88 %
de los casos que se presentan, se corresponden
a carcinomas de células escamosas. En el
presente caso el tipo histolégico diagnosticado
fue carcinoma adenoescamoso.

Cardosi y col. (6), determinaron que en el
64 % delas pacientes, se presenta como unamasa
indolora, y la duracién de los sintomas oscilé
entre 3 semanas y mas de 17 meses, de manera
semejante en el presente caso, donde el sintoma
que se present6 fue la masa indolora y el tiempo
de evolucién fue de 7 meses, lo que retraso el
diagnostico, debido a la ausencia de sintomas
especificos y un posible diagndéstico erréneo
como un absceso de la glandula de Bartholin.

DiSaiay Creasman,sugieren que los aumentos
de tamano en el area de Bartholin en mujeres
posmenopausicas, deben considerarse malignos
hasta que se demuestre lo contrario (12). Por
otro lado, Visco y Del Priore informaron que una
masa a nivel de la glandula de Bartholin en esta
poblacién de pacientes,rara vez es una neoplasia
maligna (13).

Los criterios para diagnosticar CGB, han
demostrado ser demasiado especificos y
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pueden conducir a un diagndstico incorrecto
en casos con reemplazo tumoral completo de la
glandula. El error de muestreo puede resultar
en la imposibilidad de encontrar una transicién
maligna. Copeland y col. (11), destacan que
tales tumores sin transicion de benigno a maligno
representan probables carcinomas de la glandula
de Bartholin. En el presente caso se observéo
sustitucién tumoral total de la glandula de
Bartholin, con areas de transicion focal. Cardosi
y col. (6), encontraron transicién en el 40 % de
las pacientes, lo cual es similar a lo reportado
por Copeland y col. (11).

Dada la rareza de esta patologia y la falta
de ensayos prospectivos, actualmente no
existe un consenso sobre las recomendaciones
de tratamiento para la CGB. Sin embargo,
el consenso general para el tratamiento del
cancer de vulva es la escision local radical con
linfadenectomia inguinofemoral o biopsia de
gangliolinfatico centinela. Dadoque el CGB esun
tumor vulvar medial y profundo,laestadificacion
suele incluir la evaluacién de los ganglios de
forma bilateral. Asimismo se recomienda la
obtencién de imagenes preoperatorias para
evaluar la resecabilidad, especificamente en
relacién con la preservacioén de la funcién de la
vejiga, el intestino y la uretra (3).

Copeland y col. (11), evaluaron retros-
pectivamente 36 pacientes diagnosticados con
CGB desde 1954 hasta 1983 ,en el MD Anderson
Cancer Center, observando que el 47 % de las
pacientes, tenian compromiso ganglionar en el
momento del diagndstico. Algo similara Bahwal
y col., quienes reportan 42 % de compromiso
ganglionar en pacientes con CGB. Cardosiycol.,
informaron que 58,3 % de las pacientes con CGB,
tenian enfermedad en estadio III/IV,y lamayoria
recibié radiacién o quimioterapia adyuvante. En
el presente caso, no se determiné compromiso de
los ganglios linfaticos, y se concluyé como un
estadio IB, por lo que se indic6 solo radioterapia
externa adyuvante.

En cuanto al pronéstico,Copelandycol. (11),
reportan una sobrevida global en 5 afios de 84 %,
similar a lo reportado por Leuchter y col. (7),
quienes informaron una sobrevida global de
71 %, superior a lo encontrado por Cardosi y
col. (6)y Wheelockycol.(8),quienesinformaron
resultados de 66,7 % y 56 % respectivamente.
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Resulta dificil comparar la sobrevida en
los reportes de CGB, debido a que son series
publicadas con escaso ndimero de pacientes, y
el uso de la radioterapia adyuvante es variable.

CONCLUSION

El CGB es una forma poco comun de cancer
de vulva, cuyo diagndstico a menudo se retrasa
debido a la ausencia de sintomas especificos y
confusién con un quiste de Bartholin benigno, por
lo que es necesario considerar esta entidad dentro
de las diferentes lesiones que pueden presentarse
en la vulva, a fin de evitar diagndsticos erroneos
y realizar deteccién temprana.
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ANEXOS
Figura 1. Delimitacién de lesion tumoral al momento de Figura 2. Escisién local radical del carcinoma
la evaluacioén inicial. adenoescamoso de gldndula de Bartholin.

Figura 3. Espécimen de carcinoma adenoescamoso de Figura 4. Posoperatorio tardio. A los 14 dias posterior a
glandula de Bartholin. la cirugia.
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RESUMEN

El tratamiento estdndar en el cdncer de ovario
avanzado es la cirugia citorreductora en combinacion
con quimioterapia a base de platinos, siendo el objetivo
principal de la cirugia, resecar toda enfermedad
macroscopica visible, lo que se traduce a un aumento
de la supervivencia global en comparacion con la
citorreduccion suboptima (enfermedad visible). En
contraste, cuando la cirugia citorreductora primaria
no es factible (estatus performance > 2, enfermedad
en abdomen superior irresecable), se recomienda la
administracion de quimioterapia neoadyuvante 3 a 4
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ciclos a base de platinos y taxanos, con el propdsito
de disminuir carga tumoral y posteriormente cirugia
de intervalo. La ooforectomia radical es una técnica
que ayuda a alcanzar el objetivo de la citorreduccion
optima, con una tasa de complicaciones intra y
posoperatorias aceptables. Los ginecologos oncologos
cuentan con laformacionnecesaria, pararealizar esta
cirugia, que, junto a un equipo multidisciplinarioy una
adecuada individualizacion de los casos, consiguen
el mejor beneficio y la menor morbilidad para las
pacientes.

Palabras clave: Cdncer de ovario avanzado,
ooforectomias radicales.
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SUMMARY

The standard treatment in advanced ovarian cancer, is
cytoreductive surgery in combination with platinum-
based chemotherapy, the main objective of surgery
being to resect all visible macroscopic disease,
which translates into an increase in overall survival
when compared to suboptimal cytoreduction. In
contrast, when primary cytoreductive surgery is not
feasible (performance status> 2, unresectable upper
abdominal disease), the administration of 3 to4 cycles
neoadjuvant chemotherapy containing platinum’s and
taxanes is recommended, to reduce tumor burden and
subsequently interval debulking surgery. Radical
oophorectomy has been described to achieve the
goal of optimal debulking, with an acceptable intra-
and postoperative complication rate. Gynecologist
oncologists have the necessary training to performthis
surgery, which together with a multidisciplinary team
and adequate individualization of the cases, achieve
the best benefit and the least morbidity for the patients.

Keywords: Advanced ovarian cancer, radical
oophorectomy.

INTRODUCCION

El cancer de ovario continda siendo el cancer
ginecolégico con mayor mortalidad en paises con
altos ingresos. En el 2020 se estimaron 21 750
nuevos casos, con 13 940 muertes, en Estados
Unidos (1). La mayoria de los casos se presenta
en estadio avanzado de la enfermedad, con una
tasa de recurrencia a los 5 afios del 70 % (2.,3).
Al momento del diagnéstico solo el 30 % de
los casos seran completamente resecados. El
tratamiento estandar en el cancer de ovario
avanzado (COA) es la cirugia citorreductora, en
combinacién con quimioterapia abase de platinos,
siendo el objetivo principal de la cirugia, resecar
toda enfermedad macroscépica visible, lo que se
traduce a un aumento de la supervivencia global
cuando se compara con citorreduccién subéptima
(enfermedad visible) (4-6). Aunque la cirugia
citorreductora primaria a menudo representa
desafios parael equipode cirujanos y demandauna
amplia gamade habilidades quirdrgicas, también
se ha asociado a incremento de la morbilidad
y mortalidad perioperatoria (4). En contraste,
cuando la cirugia citorreductora primaria no
es factible debido a estatus performance > 2,
enfermedad en abdomen superior irresecable, se
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recomienda la administracién de quimioterapia
neoadyuvante 3 a 4 ciclos a base de platinos y
taxanos, con el propésito de disminuir carga
tumoral y posteriormente realizar cirugia de
intervalo (4-7). Aunque la evidencia cientifica
demuestra que los dos escenarios son factibles,
existen casos donde el objetivo primario de la
cirugia, que es la reseccion de toda enfermedad
macroscopica visible (cirugia 6ptima), solo es
alcanzado con la reseccion adicional del utero,
recto y/o vejiga,en conjunto al peritoneo pélvico
adyacente (8,9).

OOFORECTOMIA RADICAL DESDE
HUDSON HASTA LA ACTUALIDAD

En 1968, Hudson (10), describe en Londres
por primera vez la ooforectomia radical como
procedimiento quirdrgico para la reseccion
del cancer de ovario avanzado. Este concepto
aplicaba paralareseccion de lesiones adheridas a
lapelvis,conel peritoneo pélvico completamente
incluido, compromiso inicial del omento, y
ausencia de enfermedad diseminada hacia
ganglios paraadrticos. Los pasos principales
incluyeron disecar el espacio pre sacro para
movilizar el recto y disecar la vejiga del tercio
superior de la vagina, permitiendo que la misma
pudiera ser liberada para lograr posteriormente
entrar en el espacio recto vaginal. El tumor de
ovario con el peritoneo del fondo de saco de
Douglas y el peritoneo de la vejiga, podrian ser
removidos de ser necesario (11). Posteriormente
en 1973, Hudson y Chir (12), reportaron en 25
mujeres de las cuales 23 tenian cancer de ovario,
la experiencia con ooforectomias radicales entre
1965 y 1972, donde se realizé la reseccién de
6rganos pélvicos no ginecolégicos comoelrecto,
vejiga, uréteres, intestino delgado, apéndice,
los cuales podrian requerir procedimientos
quirdrgicos (reseccién y anastomosis). Se
describieron tres rectosigmoides anastomosis,
asi como una colostomia del sigmoides, las
complicaciones reportadas fueron: dos fistulas
rectovaginales y una muerte por hemorragia
cuatro semanas después de la cirugia. 20
mujeres recibieron quimioterapia posoperatoria
y 7 recibieron radioterapia. Para el momento
de la publicacién de su reporte, 16 pacientes
continuaban con vida.
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La ooforectomia radical, es una técnica
que ayuda a alcanzar el objetivo de la
citorreduccién completa (6ptima), y al mismo
tiempo que minimiza el sangrado, con una
tasa de complicaciones intra y posoperatorias
manejables (9,13,14). Aunque los principios
basicos del procedimiento siguen siendo los
mismos,lastécnicas quirdrgicas,los instrumentos
quirdrgicos y el cuidado postoperatorio, han
cambiado durante los ultimos afos (15). En
el 2003, Bristow y col. (15) describieron
un estudio con la finalidad de mostrar la
factibilidad, morbilidad asociada y la eficacia
de la ooforectomia radical, mas anastomosis
primaria colorrectal con autosuturadoras, como
parte del tratamiento quirdrgico del cancer de
ovario localmente avanzado. Dentro de su
publicaciénrealizan la descripcién de un sistema
de clasificacion de las ooforectomias radicales
que consistieron en:

Tipo I: histerectomia radical modificada
retrégrada, con reseccién en bloque del
anexo, fondo de saco posterior y peritoneo
pélvico adyacente. El procedimiento puede
incluir exéresis del peritoneo, serosa o ambos
de la cara anterior del colon sigmoides o
una reseccion limitada en forma de cufa
segmentaria de espesor completo, de la pared
anterior sigmoides, con cierre primario.

Tipo II: incluye lo anteriormente descrito,
combinado con reseccion en bloque del
rectosigmoides, con peritonectomia pélvica
parietal completa.

Tipo III: descrita como una extension del tipo
II, donde se incorpora una porcién de la
vejiga urinaria, uréter pélvico o ambos, con
la reseccion en bloque.

En dicha publicaciéon, se evaluaron 31
pacientes que fueron llevadas a cirugia de
maximo esfuerzo primaria, con diagndstico
de cancer de ovario estadio III o IV segin
la Federacion Internacional de Ginecologia
y Obstetricia (FIGO), desde octubre 1997
hasta noviembre 2001, a quienes se les
practicé ooforectomia radical tipo II (n= 29)
o tipo III (n=2), de acuerdo con el caso. El
seguimiento fue realizado a 30 pacientes con
una media de 21,7 meses, de estos, solo el

Gac Méd Caracas

20 % (6) murieron a causa de la enfermedad,
33,3 % (10) estaban vivas con enfermedad y
solo el 46,7 % (14), estaban vivas sin evidencia
de enfermedad al final del seguimiento (rango
de 7,2 a 57,4 meses). La supervivencia global
media fue de 39,5 meses, donde 15 pacientes
(48,4 %), presentaron recurrencia clinica o
progresién de la enfermedad. Aunque no hubo
muertes perioperatorias, 4 pacientes (12,9 %),
experimentaron complicaciones severas como:
tromboembolismo pulmonar, sepsis,hemorragia
digestiva superior. Solo 11 pacientes (35,5 %),
presentaron morbilidad posoperatoria menor
como: infeccién de herida quirdrgica, infecciéon
del tracto urinario, ileo mayor a 7 dias. Solo una
paciente present6 fuga de la anastomosis al quinto
dia, ameritando laparotomia exploradora con
colostomia. Laestanciahospitalariamediafue de
11 dias (rango de 4 a 23 dias). Con dichos datos
pudieron concluir que la ooforectomia radical es
eficaz en lacompletareseccion de la enfermedad
pélvica macroscépica, y con los avances en la
técnica quirdrgica y cuidados perioperatorios, se
puede observar con una morbilidad aceptable,en
contraste a esto, en pacientes con enfermedad en
abdomen superiorirresecable,es poco probable el
beneficio significativo de una reseccion pélvica
radical (15).

En la actualidad, en aras de sistematizar la
complejidad de las ooforectomias radicales, la
literatura médica mas reciente nos permite en 10
pasos, describir de forma reglada los principales
abordajes delatécnicaquirdrgica (16),los cuales
se citan a continuacion:

1. Abordaje lateral:
Paso 1: Definicién del territorio quirdrgico.
Paso 2: Peritonectomia lateral.

Paso 3: Desarrollo de espacios avasculares
laterales, espacios pararrectal y paravesical
y lateral.

Paso 4: Ligadura de la arteria uterina.
Paso 5: Desarrollodel espacio pararrectal medial.
2. Abordaje anterior:

Paso 6: Peritonectomia anterior. Diseccion de
espacios vesico-uterino y vesico-vaginal.

Paso 7: Desarrollo del tinel ureteral.
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Paso 8: Seccién de parametrio anterior y lateral.
Colpotomia.

Paso 9: Desarrollo del espacio rectovaginal.

3. Abordaje posterior:

Paso 10: Desarrollo del espacio presacro. Seccion
de recto distal y sigmoides.

En Venezuela, en el Servicio de Ginecologia
Oncolégica (SGO), del Servicio Oncolégico
Hospitalario, del Instituto Venezolano de los
Seguros Sociales (SOH-IVSS),enunaevaluacion
retrospectiva de 1 824 historias, registradas en
el Departamento de Historias Médicas, desde
enero de 2000 a diciembre de 2015, un total de
184 casos de cancer de ovario, fueron evaluados
durante estos 16 afios, de los cuales el 74 %,
correspondié acarcinomas epiteliales de ovario,el
tipo seroso papilarrepresenté el 59 % de los casos,
de estos el 64 % eran carcinomas de alto grado,
presentandose el 67 % de los casos en estadios
avanzados de la enfermedad (17). Tomando en
cuenta esta casuistica, y siendo el SOH un centro
dereferencianacional, se describe la experiencia
en ooforectomias radicales y las caracteristicas
clinicopatolégicas de las pacientes con COA,
tratadas en el SGO.

METODO

Se evalu6é de forma ambispectiva, un total
de 8 pacientes con diagnéstico de cancer de
ovario avanzado (estadio FIGO III o IV), las
cuales fueron evaluadas para inclusiéon en el
estudio, en el periodo de tiempo comprendido
entre enero de 2017 y agosto de 2021. Todas las
pacientes fueron evaluadas en el preoperatorio
con estudios de imagenes con tomografia
computarizada de térax, abdomen y pelvis,
con doble contraste para evaluar criterios
de resecabilidad imagenolégicos propuestos
por Nelson y col. (18). De igual forma se
solicitaron: marcadores tumorales como: antigeno
de carbohidrato 125 (carbohydrate antigen —
125 [CA-125]), antigeno carcinoembrionario
(carcinoembryonic antigen [CEA]), antigeno de
carbohidrato 19-9 (carbohydrate antigen — 19-9
[CA-19-9]),segun el caso,asi como endoscopias
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digestivas superior e inferior, como estudios de
extension. Para la solicitud de estas ultimas se
tomoencuentael indice CA-125/CAE,dondeun
resultado mayor a 25, nos orienta a una patologia
maligna primaria de ovario, y lo contrario, si es
menor a 25, nos orienta a una patologia maligna
de origen metastasico (19). En la mayoria de los
casos se contaba con biopsia preoperatoria que
confirmo la presencia de malignidad, pudiendo
ser obtenida mediante puncién y aspiracién de
liquido ascitico donde se evalu6 bloque celular,
y posteriormente fueron discutidos en reunién
de servicio multidisciplinaria, y de acuerdo
con la decisioén, fueron a cirugia citorreductora
primaria o a cirugia de intervalo. En el acto
operatorio mediante laparoscopia, se realizé la
evaluacion de criterios de resecabilidad descritos
por Fagotti y col. (20). La ooforectomia radical
por realizar se clasific6 de acuerdo con la
descripcién propuesta por Bristow y col. (15),
en tres tipos. Datos como sintoma al inicio de
la enfermedad, edad, indice de masa corporal,
estatus performance (Eastern Cooperative
Oncology Group [ECOG]), comorbilidades,
tratamiento oncolégico previo alacirugia, fueron
recolectados. Adicionalmente se describieron las
caracteristicas clinicopatolégicas de las pacientes
y los hallazgos intraoperatorios, asi como las
complicaciones posoperatorias de acuerdo con
la clasificacion de Clavien-Dindo (21). El
seguimiento de todas las pacientes fue realizado
desde enero de 2017 hasta agosto 2021, o reporte
de fallecimiento. Se realizaron evaluaciones en
el seguimiento de forma trimestral, hasta reporte
de enfermedad o muerte. Los datos fueron
analizados utilizando el paquete estadistico
del programa SPSS Statistics v22.0.0 de IBM,
compatible con Windows 7 Enterprise.

RESULTADOS

Las caracteristicas clinico-patoldgicas de las
pacientes estan resumidos en el Cuadro 1. La
edad promedio al diagnéstico de COA fue de
54,5 afios (rango de 38-83), la mayoria de las
pacientes desarrollé la enfermedad durante la
postmenopausia (62,5 %).
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Cuadro 1

Caracteristicas clinopatolégicas de pacientes con COA

Caracteristicas Promedio Rango
Min Max
Promedio de edad 54,5 38 83
IMC kg/m? 24,67 164 35,7
NIVELES CA 125
Promedio 218,45
Media 84,7
Rango 22,37 5359
Estado Funcional
0
1 6 75 %
2 2 25 %
3
ASCITIS < 500ML
Promedio 38 %
ASCITIS > 500ML
Promedio 25 %
HISTOLOGIA
SEROSO ALTO GRADO 5 2,5 %
SEROSO BAJO GRADO 1 2,5 %
MUCINOSO INFILTRATIVO 1 2.5 %
ENDOMETRIOIDE 1 2.5 %
GRADO TUMORAL
Gl 1 25 %
G2 1 12,5 %
G3 6 75 %
ESTADIO FIGO
1IB 2 25 %
IIIA2 1 25 %
IIIC 5 25 %
ALBUMINA SERICA
Promedio 348
Media 345
Rango 2.8 4.5
La modalidad de tratamiento observada con S =
mayor frecuencia en el 62,5 % de las pacientes,
fue la citorreduccién primaria, mientras que el CiAaiA BT
37.5 % restante, fue llevada a cirugia de intervalo e CTERRITACCIO
ROPRILAARLA

(Figura 1).

De las pacientes llevadas a citorreduccion
primaria, el 80 % logré una citorreduccién
6ptima, en contraste con el 20 % en la cual fue
suboptima. Por otra parte, en el grupo de las
pacientes llevadas acirugiade intervalo (37,5 %),
en el 66,6 % de estas, el resultado de la cirugia
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Figura 1. Modalidad de tratamiento.

S727



OOFORECTOMIAS RADICALES Y CANCER DE OVARIO AVANZADO

fue suboptima, comparada con el 33,3 %, en la
cual se logré una reseccién Optima.

En esta serie de casos, se resalta larealizacion
de ooforectomia radical tipo 1 y tipo II, (37.5 %
y 62,5 %, respectivamente, no siendo realizada
la ooforectomia radical tipo III. En otro orden
de ideas, tanto en la cirugia de intervalo como
en la citorreduccion primaria, se observé un
incremento en la realizacién de ooforectomias
radicalestipoIl,66,6 % y 60 % ,respectivamente,
datos que son consistentes con los publicados
por Bristow y col. (15), donde se muestra que,
de 31 pacientes de la serie de casos evaluada, la
ooforectomia radical fue realizada en 29 de las
mismas.

Por otra parte, dentro de las complicaciones
intraoperatorias, se observé con mayor frecuencia
la pérdida hematica, las cuales fueron en 2
pacientes superior a 1 000 mL, lo que amerité

la reposicién de la volemia con cristaloides y
concentrados globulares en el acto operatorio.
Otra de las complicaciones relacionadas con
las pérdidas hematicas que se evidencié en una
paciente, fue el shock hipovolémico moderado,
el cual fue resuelto en el acto operatorio, sin
secuelas posteriores.

En una de las pacientes, se produjo lesion
incidental de vena iliaca comun derecha, y en
otra, del techo de vejiga, en ambos caos debido
a la gran cantidad de adherencias y la carga
tumoral presente.

En esta serie de casos se pudieron describir
complicaciones posoperatorias de acuerdo con
la clasificacion de Clavien—Dindo (21) en solo
4 pacientes, no obstante, ninguna cursé con
desenlace fatal. Los datos relacionados con las
complicaciones posoperatorias se resumen en
el Cuadro 2.

Cuadro 2
Complicaciones postoperatorias segun clasificacién de Clavien — Dindo, de las pacientes sometidas a ooforectomia
radical por COA

Clasificacion Clavien-Dindo Complicaciones %o

I

II INFECCION HERIDA OPERATORIA 1 13 %

ITa EVENTRACION 1 13 %

IIIb NECROSIS DE OSTOMIA POR ABSCESO 1 25 %

1

EVISCERACION
IVa
IVb
\Y
DISCUSION

La cirugia citorreductora primaria, seguida
de quimioterapia a base de platinos y taxanos,
es el tratamiento estandar para la COA (22).
La decisién del tipo de cirugia a realizar va a
depender de la ubicacién de la enfermedad,
su extension, la experiencia del cirujano y el
estatus performance de las pacientes junto a sus
comorbilidades. Lareseccién completa (optima)
en la cirugia citorreductora primaria, es el factor
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pronostico mas importante en el COA (23-26).
La cantidad de enfermedad residual posterior
a la cirugia, asi como la quimiosensibilidad al
platino, son factores independientes relacionados
con la supervivencia (22,27). En la mayoria
de las publicaciones, la enfermedad residual
menor a 1 cm se relaciona con aumento en
la supervivencia de las pacientes (25-27). El
fundamento de la cirugia citorreductora primaria
esta basado en la exéresis de tumores con poca
vascularizacién, lo que dificulta el acceso de los
agentes quimioterapéuticos, aunado al hecho
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de que logra eliminar las clonas tumorales que
pudieran desarrollar quimiorresistencia (22).

En algunas pacientes, la presencia de enfer-
medad irresecable y pobre estatus performance,
las hace candidatas para iniciar quimioterapia
neoadyuvante, con la finalidad de mejorar la
morbilidad perioperatoria al disminuir la carga
tumoral,lo que permite lograr una citorreduccién
Ooptima (22,27-29). Una de las principales
desventajas de la quimioterapia neoadyuvante,
es la formacién posterior de fibrosis, lo que
dificultael abordaje quiridrgico pudiendo limitarla
extensiondelacirugia(25). Existen estudios que
hanlogrado identificar un subgrupo de pacientes,
donde la citorreduccién primaria se traduce en
aumento de la morbimortalidad relacionada con
la cirugia, y sus principales caracteristicas son:
edad mayora 75 anos,pobre estatus performance,
niveles de albumina sérica < 3,0 g/dL., siendo la
supervivencia global de 17 meses, lo que apoya
la neoadyuvancia como la mejor estrategia
terapéutica paraeste subgrupo de pacientes (30).
Diversos estudios han demostrado que un
abordaje quirdrgico particularmente agresivo,
cuyo propdsito se basa en erradicar radicalmente
toda enfermedad macroscépica del COA, se
asocia con una mejor supervivencia a pesar de
la diseminacion de la enfermedad (31).

Aunque lacitorreduccién primaria permanece
como la modalidad de tratamiento estdndar en
el COA, la neoadyuvancia seguida de cirugia de
intervalo, es una opcion valida y razonable. El
objetivo de ambas modalidades de tratamiento
siempre se enfoca en erradicar toda enfermedad
visible, en muchos casos siendo necesario para
esto, la extension de procedimientos quirdrgicos
en abdomen superior y pelvis (32).

La reseccion del intestino grueso, principal-
mente en forma de la exenteracidén posterior,
se realiza comidnmente como parte de los
procedimientos radicales de la pelvis en
el COA con extension a o6rganos pélvicos
adyacentes. Generalmente, esta es seguida
de una anastomosis primaria de extremo a
extremo, con o sin ileostomia de proteccién
en asa. El cancer de ovario es principalmente
una enfermedad intraperitoneal, y cuando se
realiza una exenteracion posterior modificada,
la anastomosis se encuentra aproximadamente
a 10 cm del borde anal en el recto medio, es por
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esto por lo que el riesgo de fuga anastomética es
menor, cuando se compara con anastomosis mas
bajas como las realizadas en cirugias para cancer
de recto. Se ha informado que el riesgo de fuga
anastomotica es de alrededor del 4 %-6 % (33).
Esto también se respalda, en los resultados de un
gran analisis retrospectivo en mujeres con COA,
donde se demuestra que, a mayor distancia entre
la anastomosis y el margen anal, menor es el
riesgo de fuga anastomoética (34).

Durante el tiempo del presente estudio, se hace
evidente la realizacién de procedimientos mas
radicales en las pacientes que fueron llevadas
a citorreduccién primaria, comparadas con
las pacientes cuya modalidad de tratamiento
consistié en cirugia de intervalo. Aunque se
evidencia tasas de reseccién 6ptima similares,
existe discreta tendencia a mejores resultados
en pacientes cuya modalidad de tratamiento fue
la citorreduccién primaria. En la evaluacién del
sitio de la enfermedad residual, en ambos grupos
se hace evidente que las pacientes tratadas con
cirugia de intervalo presentaron enfermedad
residual en peritoneo subdiafragmatico,superficie
del intestino delgado y fosa obturatriz derecha.
Estos resultados posiblemente estén en relacién
con la seleccién de las pacientes para iniciar
quimioterapianeoadyuvante sobre citorreduccién
primaria,sobretodo en aquellas con gran volumen
de ascitis, lo que incrementa la posibilidad
de carcinomatosis difusa, cuya respuesta a la
quimioterapia puede estar limitada.

Por otra parte, se demuestra un incremento
en la tendencia de procedimientos radicales en
los dltimos afios comparados con los primeros
afios del estudio, lo que se traduce a un aumento
en la realizacion de procedimientos radicales en
pacientes con COA, con el propésito de lograr
una citorreduccién 6ptima, y en concordancia
con las recomendaciones propuestas por Arora
y Somashekhar (34), donde se describen las
habilidades quirtrgicas esenciales (mandatorio,
deseables y opcionales), para los ginecélogos
oncdlogos en el tratamiento del COA.

Laprincipal caracteristicade las ooforectomias
radicales es el abordaje retroperitoneal, debido
a la capacidad del COA de invadir visceras
pélvicas respetando los planos de demarcacién
peritoneal,es posible ladiseccién de los espacios
retroperitoneales alejados del tumor (diseccién
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centripeta), lo que se traduce en una mayor
ventaja quirdrgica (35). Durante las udltimas
tres décadas, se ha utilizado una nomenclatura
muy diversa para describir las modificaciones
de este procedimiento, los cuales incluyen:
colectomia rectosigmoidea en bloque (36-41),
histerocolposigmoidectomia inversa (42),
peritonectomia parietal y visceral completa,
reseccidn peritoneal pélvica en bloque de las
visceras intrapélvicas (43), y exenteracién
posterior modificada (44).

Enlas pacientes sometidas auna ooforectomia
radical,amenudo se asocia una aceptable morbi-
lidad perioperatoria,donde de las complicaciones
mas frecuentemente descritas estd la pérdida
sanguinea, la cual puede variar entre 800 mL a 2
900 mL (32,36,45). No obstante, la mortalidad
operatoria de la ooforectomia radical puede
limitarse de un 1,5 % a un 3,1 %, utilizando
un programa de cuidados postoperatorios
intensivos (32,36,40). Por ende, se demuestra
quelas ooforectomias radicales puedenrealizarse
conmorbilidad y mortalidad altas pero aceptables,
y que potencialmente podrian ayudar a aumentar
la tasa de citorreduccion optima deseable (32).

CONCLUSION

e Ladiseminaciéndel cancerdeovario avanzado
suele asociarse con carcinomatosis peritoneal
e invasion a 6érganos adyacentes como rectoy
vejiga, lo que obliga en casos seleccionados
a la reseccién de toda enfermedad visible
incluyendo resecciones multiviscerales de ser
necesarias.

e Los ginec6logos oncdélogos cuentan con
la capacitaciéon adecuada para realizar
estas cirugias, siendo de gran utilidad el
manejo multidisciplinario y la adecuada
individualizacién de los casos,con el propdsito
de dar al paciente el mejor beneficio con la
menor morbilidad.

e En la actualidad, la ooforectomia radical es
altamente efectiva paralograrlacitorreduccion
optima en el COA, y al mismo tiempo se
recomienda que dichas cirugias, sean reali-
zadas en centros altamente especializados,con
el propésito de lograr los mejores resultados
oncoldégicos en relacion con el incremento en
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12.

13.

la supervivencia global, supervivencia libre
de enfermedad y una mejor calidad de vida.
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RESUMEN

La obstruccion intestinal maligna (OIM) asociada
a cdncer ginecologico, es un cuadro clinico que
acarrea gran morbilidady mortalidad. El tratamiento
conservador es la piedra angular en la OIM cuando no
se sospechan signos clinicos de perforacion oisquemia.
La terapia multimodal es la base del tratamiento y
consiste en la administracion de forma combinada de
glucocorticoides, opioides, antieméticos e inclusive
fdrmacos antisecretores, que logran un control de
los sintomas. Las decisiones sobre el tratamiento
quirlrgico deben basarse en las limitaciones del
mismo y los objetivos a alcanzar, tomando en cuenta
el riesgo que tienen en relacion con el tipo de cirugia
v la indicacion de la misma (electiva o emergencia).
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Tanto la instauracion temprana de medidas paliativas
como la educacion del paciente y sus familiares,
disminuyen la prevalencia de OIM, ya que permiten
reconocer los signos de alarma e iniciar el tratamiento
oportuno del mismo.
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SUMMARY

Malignant bowel obstruction (MBO) associated with
gynecological cancer, is a clinical condition that
carries great morbidity and mortality. Conservative
management is the cornerstone in MBO when clinical
signs of perforation or ischemia are not suspected.
Multimodal therapy is the basis of treatment and consists
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of the combined administration of glucocorticoids,
opioids, antiemetics, and even antisecretory drugs,
which achieve control of symptoms. Decisions about
surgical treatment should be based on its limitations
and the goals to be achieved, taking into account the
risk they have due to the surgery type and its indication
(elective or emergency). Both the early introduction
of palliative care as patient and family, education
could reduce the prevalence of MBO allowing out to
recognition of the different warning signs and initiate
timely treatment.

Keywords: Malignant bowel obstruction, gyneco-
logical cancer, palliative care, surgery.

INTRODUCCION

LLa obstruccidn intestinal, es un cuadro clinico
definido como el bloqueo parcial o completo
del tracto gastrointestinal que limita el paso
de los alimentos digeridos, liquidos, gases y
heces, de forma fisiolégica a través del tracto
gastrointestinal (1). Las causas de la obstruccién
intestinal han sido clasificadas en mecanicas y
nomecéanicas,dependiendo de su etiologia existe
la posibilidad del tratamiento con resolucidon
subsecuente del cuadro clinico (2-4). La
coexistenciade cancery obstruccion intestinal es
un cuadro clinico que al presentarse conllevaauna
gran morbilidad y mortalidad si no es reconocido
de forma oportuna (4). La obstruccion intestinal
maligna (OIM) desarrollada en pacientes con
cancer ginecolégico (ovario, cuello uterino,
endometrio, vulva y vagina), representa un
desafio clinico debido alos sintomas presentados
como: intoleranciaoral, vomitos,dolorabdominal
y la forma de aparicién, que pueden estar
relacionados a estadios avanzados de la propia
enfermedad (5). Los cénceres ginecoldgicos
pueden involucrar el tracto gastrointestinal
bien sea por extensién de la enfermedad
hacia 6rganos pélvico-contiguos (recto) o por
diseminacién metastasica (carcinomatosis
peritoneal, infiltracién secundaria a intestino
delgado y/o grueso) a otros Organos intra-
abdominales (6).

Elcancerdeovarioeslaterceracausade cancer
ginecoldgico, (precedido por cuello uterino y
endometrio), su presentacién clinica insidiosa
y sintomatologia inespecifica hace que un alto
porcentaje de mujeres sean diagnosticadas en
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estadios avanzados (7). Se estima que hasta
el 51 % de las mujeres con cancer de ovario
recurrente desarrolla, OIM y la supervivencia
posterior asudiagndstico se estimaentre 45 a 169
dias (8-11). Dado aesto,se enfatizaenlarevision
de la OIM asociada a cancer ginecolégico,con el
propésito de describir las diferentes modalidades
de tratamiento para el manejo de la OIM,
incluyendo intervencién quirdrgica paliativa,
quimioterapia, manejo farmacoldgico de los
sintomas, nutricién parenteral total y calidad de
vida (12-23).

Obstruccion intestinal maligna: definicion,causas,
fisiopatologia

La obstruccion intestinal maligna (OIM)
es definida con base a cuatro criterios: 1.
Evidencia clinica de obstruccion intestinal
(anamnesis, examen fisico, evaluacién
radiolégica), 2. Obstruccion intestinal mas alla
delligamento de Treitz, 3. Cancer primario intra-
abdominal con enfermedad incurable, 4. Cancer
primario extra-abdominal con diseminacién
intraperitoneal evidente (4). La afeccién del
tracto gastrointestinal por cancer ginecolégico se
presenta frecuentemente, debido ala proximidad
que tienen los 6rganos pélvicos femeninos con
la cavidad abdominal, los estadios avanzados
de la enfermedad propician el cimiento para
la extensién secundaria de la misma hacia los
o6rganos pélvicos contiguos como el recto y/o
vejiga, o bien por diseminaciéon metastdsica
como: carcinomatosis peritoneal, infiltracion
intestino delgado y/o grueso, y a otros érganos
intra-abdominales (higado y bazo) (5,6).

La OIM obedece a cambios de la motilidad
intestinal, que se traducen en acumulacién de
liquido y gas dentro del lumen intestinal proximal
allugardelaobstrucciéon. Laactividad contractil
del intestino se incrementa en un esfuerzo por
sobrepasar la obstruccién,lo que genera dolor tipo
cdlico y evacuaciones liquidas que pueden estar
presentes inclusive en obstrucciones intestinales
totales. La flora intestinal se altera dado a la
acumulacién de gas y secrecién intestinal lo
que se traduce en un incremento de la presiéon
intraluminal e intramural, este incremento
produce una disminucién de la perfusién
vascular conllevando a la isquemia intestinal y
por finalmente necrosis, lo que se conoce como
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obstruccion intestinal estrangulada (1).

En la obstruccién parcial del intestino
delgadolos eventos fisiopatoldgicos previamente
descritos ocurren de forma paulatinay progresiva
comparado con la obstruccién total del intestino
delgado, es por ello que la estrangulacién es
menos probable. Una forma de obstruccién que
acarrea mayor morbilidad es la obstruccién de
asa cerrada en la cual los segmentos proximal
y distal del intestino se encuentran obstruidos
completamente (ejemplo; vélvulos), lo que
conllevaaunaripidaestrangulacién del segmento
obstruido (1).

Diagnéstico: intestino delgado vs intestino grueso

Dentro de los canceres ginecoldgicos la
causa mas comun de OIM esta relacionada
con el cancer de ovario donde hasta un 51 %
de las pacientes que desarrollan recurrencias
pueden posteriormente presentar OIM (7-
11). La OIM puede ocurrir en un solo lugar
del intestino o en multiples lugares, siendo el
intestino delgado mucho mas frecuentemente
afectado que el intestino grueso (61 % vs 33 %
respectivamente), y esta puede ocurrir asociada
a compresion externa u oclusiéon funcional
del tracto gastrointestinal (T'GI) secundario a
carcinomatosis peritoneal o inclusive infiltracién
metastasica al intestino (23-25). En algunos
casos laetiologiade la OIM pude estarrelacionada
con adherencias posoperatorias, quimioterapia
intraperitoneal, enteritis pos-radiacién o uso de
opioides en pacientes sometidos a tratamientos
oncolégicos previos (23,26). La OIM puede
presentarse con mayor frecuenciaen pacientes con
cancer ginecoldgico que cursan con recurrencia
de la enfermedad o inclusive progresion, sin
embargo, el cuadro de OIM como forma primaria
de manifestacion de cancer ginecolégico no es
infrecuente (24). Los sintomas que se presentan
de forma subaguda son: nduseas y vomitos,dolor
y distensién abdominal,ausenciade evacuaciones
o expulsién de flatos, estos son el resultado de
un proceso perpetuado de actividad motora —
secretora — distensidn caracteristica de la OIM,
debido a la acumulacién de secreciones biliares,
gastricas y pancreaticas,reduccién de laabsorcion
de agua y solutos desde la luz del intestino, e
incremento de secrecion de agua y sal dentro
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del lumen intestinal (24,27). El diagnéstico de
OIM debe establecerse con base a los hallazgos
clinicos e imagenoldgicos, siendo necesario
distinguir el nivel de la obstruccién intestinal
(intestino delgado o grueso) (25).

Obstrucciéon intestinal maligna de intestino
delgado

En la OIM de intestino delgado el vomito
se presenta con mayor frecuencia en las
obstrucciones proximales que en las distales.
Generalmente es de caracter fecaloide. El paso
de heces escasas y flatos mas allade 6 a 12 horas
desde el inicio de OIM son caracteristicas de una
obstruccién parcial. La distencién abdominal es
mucho mas evidente si la obstruccién es en el
ileo distal, siendo esta ausente si se establece en
el intestino delgado proximal (1).

La OIM de intestino delgado usualmente es
confirmada al realizar radiografia de abdomen,
se ha establecido como estudio inicial en la
OIM la llamada serie abdominal, ésta consiste
en una radiografia del paciente en posicién
supina, adicionalmente una de abdomen simple
de pie y por ultimo, una radiografia de térax en
bipedestacién. Conforme a ello, la sensibilidad
de dicho estudio oscila entre el 70 % a 80 %
para el diagnéstico de OIM. Los hallazgos
comuinmente descritos en antes mencionados
estudios son: asas de intestino delgado dilatadas
mayores a3 cm,niveles hidroaéreos y ausenciade
gas en ampolla rectal (1). La baja especificidad
de los mismos se justifica debido a que las
obstrucciones de ileo u colon pueden mimetizar
los hallazgos radiograficos de las obstrucciones
de intestino delgado, inclusive se estima que
los falsos negativos de la radiografia pueden
ser el resultado de la localizacion proximal de la
obstruccién (el intestino delgado proximal esta
generalmente ocupado por liquido, pero no con
gas). En lineas generales este cuadro limitado
parael diagnéstico de la OIM puede estar presente
en las obstrucciones de asa cerrada (closed-loop
obstructions). A pesar de las limitantes que
ofrece la radiografia de abdomen, su amplia
disponibilidad y bajo costo justifica su uso en
pacientes con sospecha de OIM (28).

Otro de los métodos imagenoldgicos
descritos es la tomografia computarizada de
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abdomen y pelvis con contraste, en la cual
la sensibilidad oscila entre 80 % a 90 % vy
la especificidad entre el 70 % a 90 % en la
deteccién de la OIM, lo que permite a su vez
una evaluacién global de la cavidad abdominal
y revelar la etiologia de la obstruccion intestinal.
Las ventajas de la TC sobre la radiografia de
abdomen se hacen evidentes al demostrar mayor
detalle del tracto gastrointestinal, incluyendo
una discreta transicién con dilatacién proximal
del intestino, descompresién distal y ausencia
de contraste intraluminal mas all4 de la zona de
transicion, colon con escaso contenido de gas
o liquido. La TC hace evidente la presencia de
obstruccién de asa cerrada y/o estrangulacion,
siendo caracteristico la presencia de asa intestinal
dilatada en forma de C o de U asociado a
distribucién radial de los vasos mesentéricos que
convergen (29).

Dentro de los contrastes utilizados para
la realizacion de estudios de imagenes en la
paciente con OIM se describen,la administracién
bario diluido y el contraste oral hidrosoluble
(Gastrografin) (30). La enteroclisis con bario
consta de 200 a 250 mL seguido de 1 — 2 litros
de solucion de metilcelulosa en agua, los cuales
son instilados a través de la sonda nasogdstrica
(SNG) dentro del yeyuno proximal. La técnica
de enteroclisis con doble contraste permite
una mejor evaluacién de la mucosa intestinal
y puede permitir evidenciar lesiones pequenas
aun cuando el intestino delgado se encuentre
interpuesto. Por otra parte,el Gastrografin,es una
solucién hiperosmolar hidrosoluble yodada que
se administra via oral como medio de contraste.
Existen revisiones sistematicas que han descrito
sueficaciaenlaobstruccién de intestino delgado.
Dentro de las ventajas del Gastrografin sobre el
Bario sedescribe su poca capacidad irritante sobre
el peritoneo en caso de perforacion intestinal, al
mismo tiempo se ha demostrado que promueve
la peristalsis dada a su naturaleza hiperosmolar
este atrae el liquido acumulado en la pared del
intestino hacia el lumen, lo que disminuye el
edema y por otra parte aumenta el gradiente
de presion a través del lugar de la obstruccion,
diluye el contenido intestinal y promueve el
movimiento a través del lumen parcialmente
obstruido ayudando potencialmente a resolver
la obstruccién (31-34).

Este medio de contraste puede ser administrado
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tanto via oral como através de sonda nasogastrica
y posterior se realizan rayos x de abdomen de pie
seriadas (seguimiento), si dentro de las 24 horas
desde su administracién se observa contraste en
el colon, existe alta probabilidad de resolucién
de la obstruccioén intestino delgado (secundario
a adherencias) (31,32).

La literatura publicada sugiere que el uso
de Gastrografin puede tener eficacia en el
manejo conservador (no quirdrgico) de la OIM
reversible (21,25,27,32,35). Una revision
sistematica publicada por Syrmis W y col.,en el
2018 con la colaboracién de Cochrane Library,
trat6 de evaluar la capacidad del Gastrografin
para predecir la probabilidad de resolucién
del cuadro de la OIM de intestino delgado
con manejo conservador (no quirdrgico), asi
como la tasa de resolucién del mismo y las
posibles complicaciones relacionadas con su
administracion, se pudo evidenciar que de 48
estudiosidentificados paraevaluarsuelegibilidad,
solo uno fue incluido en la revisién sistematica.
Enestarevision sellegé alaconclusion de que no
existe evidencia suficiente para apoyar o refutar
el uso de Gastrografin en la OIM de intestino
delgado inoperable, ni para reducir la duracién
de la obstruccion, ni mucho menos la duracion
de la estancia hospitalaria (34).

Enlaactualidad no hay suficienteevidenciade
queel Gastrografiny lasradiografias abdominales
de seguimiento puedan predecir el éxito del
tratamiento conservador en la resolucién de la
OIM inoperable, sugiriendo que se necesitan
mas estudios de factibilidad para encontrar un
protocolo adecuado para un ensayo de fase
III y posteriormente realizar ensayos clinicos
aleatorizados y controlados comparados con
placebo con el propdsito de determinar la
seguridad y eficacia del Gastrografin en el
tratamiento de OIM inoperable (34,36).

Obstruccion intestinal maligna de intestino grueso

Las obstrucciones intestinales que residenen el
intestino grueso tienen etiologia maligna asociada
enel 60 % de los casos, mientras que los vélvulos
y laenfermedad diverticular representan el 30 %
de los casos y el 10 % a 15 % restante, tienen
relacién con carcinomatosis, endometriosis,
enfermedad inflamatoria intestinal, estenosis,
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entre otros (3,37,38). En las pacientes
con diagnéstico de cancer ginecoldgico, la
obstruccién intestinal puede ocurrir en el 25 %
al 60 % de las pacientes tratadas que desarrollen
posterior recurrencia de la enfermedad (39-41).
Sin embargo, pacientes con antecedentes de
cancer ginecoldgico tratado pueden desarrollar
obstruccion intestinal benigna (OIB) cuyas causas
pueden tener relacién con adherencias, estenosis
posterior a radiacién pélvica o enfermedad
inflamatoria intestinal,inclusive hernias (47 % de
los casos estanrelacionados con adherencias) (5).

Los signos y sintomas presentes en la
obstruccion intestinal asociada a cancer no
difieren de los asociados a causas benignas. En
lineas generales, se estipula que las pacientes con
antecedente de cancer ginecolégico tratado que
presentan OIM comparadas con las que cursan
con OIB, cursan con una media de tiempo entre
lacirugiaparael cancery laobstruccién intestinal
similares, 23 4 meses,rango: 3,6 —273 9 meses vs
16,8 meses,rango: 2,3 —277 meses (5). El cancer
de ovarioeslacausapredominante de obstruccién
intestinal con una prevalencia general del 25 %
al 28 % de los casos, de estas solo el 9,4 % esta

asociado a adherencia (10,23). Por otra parte,
pacientes con cancer uterino pueden desarrollar
OIM en condiciones de vida terminal en un 3 %
all % delos casos (23). En términos generales,
las caracteristicas clinicas de la obstruccion del
intestino grueso no difieren de las originadas en
el intestino delgado, no obstante, la mayoria de
las pacientes con canceres ginecolégicos cuyos
tumores presentan extensién dentro de la pelvis,
cursan con compresioén extraluminal del recto o
sigmoides, lo que genera el cuadro de OIM (6).

Tratamiento: médico vs quirirgico

Las pacientes con OIM deben ser evaluadas
de forma integral con base a la historia
clinica, antecedentes personales, uso de
terapias citotdxicas, exposicién previa a
radioterapia pélvica, cirugias realizadas, uso
de farmacos opioides y otras comorbilidades
presentes como: diabetes mellitus,enfermedades
cardiopulmonares, hepatopatias, enfermedad
renal cronica etc. Es importante destacar el
registro de los signos y sintomas que se presenten
al momento de la evaluacién en emergencia, asi

Cuadro 1

Escala de evaluacién del paciente oncoldgico (ECOG estatus performance)

Grado Descripcién del paciente

0 El paciente se encuentra totalmente asintomatico y es capaz de realizar un trabajo y

actividades normales de la vida diaria.

1 El paciente presenta sintomas que le impiden realizar trabajos arduos, aunque se
desempefia normalmente en sus actividades cotidianas y en trabajos ligeros. El
paciente sélo permanece en la cama durante las horas de suefio nocturno.

2 El paciente no es capaz de desempefiar ningtin trabajo, se encuentra con sintomas
que le obligan a permanecer en la cama durante varias horas al dia, ademds de las
de la noche, pero que no superan el 50% del dia. El individuo satisface la mayoria

de sus necesidades personales solo.

3 El paciente necesita estar encamado mds de la mitad del dia por la presencia de
sintomas. Necesita ayuda para la mayoria de las actividades de la vida diaria como

por ejemplo el vestirse.

4 El paciente permanece encamado el 100% del dia y necesita ayuda para todas las
actividades de la vida diaria, como por ejemplo la higiene corporal, la movilizacién

en la cama e incluso la alimentacion.

5 Fallecido.

Fuente: Ferguson H, Fergunson C, Speakman J, Ismail T., 2015 (42).
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como el estatus performance del paciente con
escalasemicuantitativa porel Easter Cooperative
Oncology Group (ECOG) (Cuadro 1) (42).

Esimportante recordar que dentro del examen
fisico se pueden encontrar signos y sintomas que
pueden estar en relacion de forma directa con
el cuadro de OIM, asi como solapados por los
propios sintomas del cancer. El dolor abdominal
tipo célico asociado o no a distension abdominal
es uno de los primeros signos, su inicio esta
relacionado con el incremento de la motilidad
intestinal en un intento de sobrepasar el lugar de
obstruccién, posteriormente este se hace continuo
y se debe a la reduccion de la peristalsis y la
dilatacion. Es importante diferenciar el tipo de
dolor, su caracter y periodicidad, dado a que un
dolorintenso agudo que no mejora con analgésico
puede sugerir isquemia o perforacion, bien sea
de intestino delgado o grueso (1-3).

Las nduseas y los vomitos estan presentes de
maneramas precozenlaOIM deintestinodelgado,
y la distensién abdominal de inicio brusco debe
hacer sospechar de vélvulo, en contraste con una
distension progresiva que puede estar asociada a
OIM de intestino grueso. El manejo inicial debe
centrarse en la evaluacion de los signos vitales
estos pueden mostrar alteraciones de la funciéon
cardiorrespiratoria como taquicardia, taquipnea,
llenado capilar lento, signos de deshidratacion,
inclusive oliguria. Dentro de los paraclinicos
a solicitar adicionales a los estudios de imagen
previamente descritos, se hace hincapié en la
biometria hematica, pruebas de funcionalismo
renal y electrolitos sérico (excluir fallo renal
agudo por causa pre-renal), pruebas de funcién
hepatica,tiempos de coagulacion. De importancia
recalcar los desequilibrios acido -base que pueden
ser utiles en el diagnoéstico de isquemia intestinal
asociado con hiperamilasemia, leucocitosis,
elevacion del lactato (1-6).

Terapia de reanimacion hidrica

La instauracién de terapia expansiva con
cristaloides intravenosos, reposo del tracto
gastrointestinal y antieméticos, deben ser la
base de la reanimacién de la fase temprana en el
tratamiento de la OIM. Es importante recalcar
la instauracion de sonda nasogastrica (SNG)
ya que la aspiracion del contenido gastrico
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puede ser util en el soporte diagndstico de la
OIM (contenido fecaloide es caracteristico de
obstruccién intestino delgado distal o intestino
grueso). Se ha descrito el efecto terapéuticode la
SNG con succion, encontrandose beneficio en la
rapidadescompresién del tracto gastrointestinal y
prevenciéndelaneumoniaporaspiracion. Sedebe
realizar sondaje vesical con catéter de Foley, ya
que esto permite vigilar el gastourinarioy adecuar
los requerimientos hidricos (1-6,38,42.43).

Estudios de imagenes

Lasolicitud deradiografiade abdomen simple
de pieesel primerestudio imagenolégico que debe
solicitarse. En la obstruccioén intestino delgado,
sus hallazgos pueden confirmar el diagndstico
en 50 % a 60 %, siendo no concluyentes entre el
20 % al 30 % y poco ttilenel 10 % al 20 % de los
casos (44 ,45). En unarevision de 140 casos con
sospecha de obstruccion intestinal, se demostré
el nivel de la obstruccién era intestino grueso
con una sensibilidad de 84 % y especificidad de
72 % (46).

Laradiografia con contraste oral hidrosoluble
(Gastrografin) previamente descrita tiene uso
limitado en la OIM, esto puede deberse a que la
mayoria de estudios y experiencias publicadas
han tenido éxito en la obstruccién de intestino
delgado asociado a adherencias, no obstante,
en la OIM un nimero importante de pacientes
pueden presentar el cuadro clinico en el escenario
de una recurrencia de la enfermedad, lo que
hace dificil establecer el real beneficio de su
uso y la potencial eficacia del Gastrografin en la
resolucion de la OIM (5,34.46). El enema con
contraste oral hidrosoluble tiene una sensibilidad
para el diagndstico de obstruccién intestino
grueso de 96 %, siendo la especificidad de 98 %;
sin embargo, su uso no permite distinguir las
causas de la misma (47).

La ultrasonografia puede ser de utilidad
diagnésticaenlaobstruccion de intestino delgado,
el principal hallazgo ecografico consiste en un
segmento de asa dilatada mayor a2,5 cm cercano
al lugar de la obstruccion, aunado a la ausencia
de peristalsis o disminucién de la misma. La
ultrasonografia tiene una sensibilidad de 90 %
y especificidad de 96 % para el diagndstico
de obstruccion de intestino delgado. Por otro
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lado, la visualizacion ultrasonografica en la
obstruccion de intestino grueso es comparable con
la tomografia computarizada, siendo esta tltima
superior en términos de definiciéon de etiologia
(intestino delgado vs intestino grueso) (48).
Respecto a la tomografia computarizada su
sensibilidad de 75 a 100 % y especificidadde 61 %
a93 % respectivamente,dentro de sus principales
ventajas descritas es su capacidad elevada
para precisar la causa subyacente del cuadro
obstructivo, al mismo tiempo permite proveer
informacién sobre los posibles diagndsticos
diferenciales si no hay signos tomograficos de
obstruccion intestinal (49).

El uso de la resonancia magnética nuclear
tiene utilidad en mujeres embarazadas con cancer
ginecoldgico que pudieran presentar cuadro
clinicode OIM. Existen estudios prospectivos que
han demostrado su sensibilidad y especificidad
parael diagnostico de obstruccidn intestinal (95 %
y 100 % respectivamente) (50,51).

El papel de la colonoscopia continta siendo
limitado en el diagndstico de obstruccion
de intestino grueso. El objetivo principal se
basa en excluir otras causas de obstruccion, se
recomienda realizar biopsia en caso de sospecha
de malignidad cuando la cirugia de emergencia
no es indicada (52,53). Su uso se ha aplicado en
lacolocacién de stents endoscopicos en pacientes
con cancer colon-rectal, no obstante, dentro de
la ginecologia oncoldgica su utilidad principal
se basa en estudios de extension cuando se
sospecha de infiltraciéon secundaria por cancer
ginecoldgico (cuello uterino,endometrio, vulva,
vagina, ovario) (52,54,55).

Tratamiento: manejo conservador (no quirtirgico)
vs quirdrgico

El tratamiento conservador es la piedra
angular en el la OIM cuando no se sospechan
signos clinicos de perforacién o isquemia (3).
Aunque no existe consenso sobre el periodo
de tiempo apropiado para mantener el manejo
conservador, la mayoria de los autores refieren
un lapso de 72 horas como punto de corte seguro
y apropiado (55). El pilar fundamental del
tratamiento no quirudrgico es la dieta absoluta
(nadapor viaoral [nil peros]),yladescompresién
con sonda nasogastrica (1-4.,9,56).

Gac Méd Caracas

El manejo no quirdrgico en la OIM esta
enfocado en la reduccién de la inflamacién y
presion endoluminal, asi como disminucién
de la secrecion intestinal, alivio del dolor
y los sintomas que generan angustia en el
paciente (57). La terapia multimodal es la base
del tratamiento y consiste en administra de
forma combinada glucocorticoides, opioides,
antieméticos e inclusive farmacos anti-secretores,
que logran un control adecuado de los sintomas
en la OIM (23,58-60,61). Se debe tomar en
cuenta que la duracién de los sintomas puede
ser muy variable en cada caso y paciente con
OIM, lo que puede ameritar el ajuste continuo
de dosis e intervalos de farmacos dependiendo
de la respuesta del mismo. Existen guias de
cuidados paliativos que establecen la forma
apropiada de la prescripcion de los farmacos en
el paciente oncoldgico (23,58-62). Dentro de
los glucocorticoides se ha evaluado el uso de la
dexametasona, demostrando que una dosis de
16 mg / dia dividido en dos dosis, produce una
alta tasa de resolucién espontanea del cuadro de
OIM cuando se compara con el placebo, 37 %
vs 22 % respectivamente (63). En otro orden de
ideas, la metilprednisolona ha sido evaluada en
un estudio que incluyé a 52 pacientes la dosis
oscilaban entre 40 y 240 mg administrados
durante 3 dias y se demostré6 mejoria de los
sintomas cuando se compard con el placebo (59 %
vs 33,5 %, respectivamente) (64). Se debe tomar
en cuenta que los glucocorticoides utilizados
de manera prolongada pueden incrementar el
riesgo de infeccion,cambios de humor y gastritis
ulcerativa, de estar presentes o sospecharse se
debe hacer modificacién del esquemadel farmaco
administrado (65).

Algunos autores han documentado el uso de
los analogos de la somatostatina en el tratamiento
de la OIM; sin embargo, el beneficio no parece
ser el esperado dentro de los resultados primarios
altamente variables establecidos por Obita y
col., en su revision sistematica, no obstante, los
andlogos de la somatostatina parecen ser bien
tolerados por las pacientes (66).

La analgesia con opioides es una opcion
efectiva en el tratamiento conservador de
la OIM, miualtiples guias internacionales han
respaldado su uso. Aunque existe pocos datos
sobre la analgesia 6ptima, se recomienda su uso
debido a la mejoria de los cdlicos intestinales
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propiciado por el efecto depresivo sobre la
motilidad intestinal, evitando siempre la via oral
y fomentando el uso de vias como: endovenosa,
subcutanea, sublingual o transdérmica (62,67,68).

Uso de quimioterapia parala obstruccién maligna
ginecoldgica

La utilidad de la quimioterapia en el trata-
miento de la causa subyacente de la OIM ha sido
probada. Los tipos de quimioterapias utilizados
pueden incluir esquemas a base de platinos,
taxanos e inclusive gencitabina. Si bien, en la
actualidad la literatura que soporte su uso en
pacientes con OIM asociadaacancer ginecolégico
contindasiendo limitada,existen estudios que han
reportado resolucion de la obstruccion de intestino
delgado con el uso de quimioterapia (21). Dos
series retrospectivas que han investigado el uso
de la quimioterapia y la nutricién parenteral
total (NPT) en pacientes que cursan con OIM,
reportaron tasas de supervivencia media de 72
y 93 dias respectivamente. Estos datos dan pie
a que el uso de quimioterapia asociada con NPT
en pacientes que desarrollen OIM parece tener
una supervivencia media mayor que aquellos
que solo son tratados con nutricién parenteral
total (21,69). En la mayoria de los casos de no
existir indicacién quirdrgica de emergencia, se
ha logrado administrar la terapia antineopldsica
basandose en la modificacion de la dosis o
del régimen de administraciéon (semanal) (55).
Aunque los datos son escasos, es una modalidad
de tratamiento que se ha probado y sus resultados
en pacientes altamente seleccionados pudieran
tener valor terapéutico significativo en el manejo
de la OIM (55,70).

Nutricion parenteral total en la obstruccion
intestinal maligna

Existen estudios que han evaluado el uso
de la NPT en pacientes con OIM asociada a
cancer ginecolégico, en términos generales se
han reportado supervivencia global media corta
de 40 a 93 dias (69,70). Su uso en pacientes
en cuidados terminales incrementa el riesgo de
complicacién es como: infecciones del sitio del
catéter, enfermedad hepatica relacionada con el
usode NPT, trombosis venosa profunda (71). Aun
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cuando enlaactualidad existen guias y comités de
expertos sobre el uso de NPT como la Sociedad
Europea parala Nutricion Clinicay Metabolismo
(European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism [ESPEN]) y la Sociedad Americana
parala Nutricion Parenteral y Enteral (American
Society for Parenteral and Enteral Nutrition
[ASPEN]), las recomendaciones sobre el uso de
NPT en pacientes que cursan con OIM siguen
siendo limitadas (72.,73).

Tratamiento quirdrgico de la obstruccion intestinal
maligna

El tratamiento quirdrgico de la OIM no solo
debe estar enfocado en el restablecimiento del
transito intestinal, adicionalmente es necesario
considerar tanto el estatus performance del
paciente, asi como las posibles opciones
terapéuticas que el paciente con cancer
ginecoldgico pueda tener (55). En importante
recalcar el escenario en el cual se encuentra su
enfermedad de base, bien sea en el contexto
de un periodo libre de enfermedad y cursa con
una obstruccién intestinal que posiblemente sea
causada por patologiabenigna como: adherencias
posoperatorias, hernias, vélvulos, o bien, en
el contexto de un recurrencia o progresion de
la enfermedad (47). Las OIM del intestino
grueso, estan asociadas con mayor morbilidad
y riesgo de perforacion, dado a esto el manejo
conservador en estas pacientes puede no ser el
mas idéneo. En lineas generales se prefiere
la exploraciéon quirdrgica y la reseccién y
anastomosis de ser posible sobre la confeccion
de un estoma (5,55,74).

Las OIM de intestino delgado sin estran-
gulacién, son principalmente tratadas con
terapia conservadora debido a que estas a
menudo presentan compromiso multifocal del
intestino delgado secundario a carcinomatosis
peritoneal (5,74).Enlaactualidadexisteevidencia
en laque se expone las consideraciones afavor de
una cirugia en el contexto de una OIM asociada
a cancer ginecoldgico, dichas caracteristicas
son: buen estatus performance (ECOG menor a
2), intervalo libre de tratamiento largo, ausencia
o escaso volumen de ascitis, enfermedad no
diseminada, niveles de albumina mayores en
rangos de normalidad (19,24 .47,57,75,76). Por
otra parte, Hoppenot y col. (47) en una revisiéon
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retrospectiva de dos instituciones evaluaron los
datos de mujeres con OIM por cancer uterino
(endometrio y/o cuerpo uterino) y cancer de
ovario, evidenciando una supervivencia media
posterior al cuadro de OIM de 105 dias, mayor
morbimortalidad en las pacientes con cancer
uterino comparadas con cancer de ovario (57
dias vs 131 dias respectivamente); no obstante,
ambos grupos de pacientes cuando fueron
llevadas a tratamiento quirdrgico tuvieron mayor
supervivencia comparadas con aquellas que
fueron tratadas medicamente, (pacientes con
cancer uterino 182 vs 46 dias, pacientes con cancer
de ovario 210 vs 110 dias respectivamente),
aun cuando son candidatas para quimioterapia
subsecuente, estos hallazgos sugieren diferencias
en la biologia tumoral entre ambos tipos de
canceres, a pesar su patréon de diseminacion
y presentacion de recurrencia intraperitoneal
similar.

Las decisiones sobre el tratamiento quirtrgico
deben basarse en las limitaciones del mismo y los
objetivos a alcanzar, aunado a esto se debe tomar
en cuenta el riesgo de mortalidad y morbilidad
cuyas tasas han sido previamente descritas y que
tienen relacion con el tipo y el escenario de la
cirugia (6 % a32 % y 7 % a 44 %, emergencia
vs electiva, respectivamente) (5,40,76,77).
Existe un riesgo considerable de re-obstrucciéon
y de re-admisién hospitalaria (6 % a 47 % y
38 % a7 %, respectivamente), aunado al hecho
de hospitalizacién prolongada para una cirugia
el cual pude consumir una parte sustancial
de la vida restante del paciente (11 a 61 %)
(54). En pacientes inoperables pero que se
encuentran sintomaticos, se puede considerar
con aras de evitar el uso prolongado de SNG la
instauracion de un sistema de gastrostomia, lo
que facilitaria la descompresion digestiva, sobre
todo en pacientes con vomitos persistentes como
sintoma predominate en el contexto de una OIM,
aunado a este hecho, se evita la poli-medicacién
farmacoloégicaparael control de la sintomatologia
gastrointestinal, se evitan los reingresos
hospitalarios para el manejo de los sintomas o
el recambio constate de SNG, se permite una
modificacién de la dieta para la comodidad del
paciente y por ultimo la prevalencia del mismo
en su hogar y comunidad (27,78-81).

La resolucién de la OIM ha sido interpretada
en pro de la mejoria de calidad de vida, el hecho
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derecuperarlafunciénintestinal bien seaatravés
de ostomias o la aplicacién de stents (cuando
se trata de obstrucciones de intestino grueso),
mejoran significativamente la sintomatologia
de las pacientes. No obstante, aunque ambos
métodos proveen eficacia en paliar los sintomas,
se ha demostrado que el uso de stents se asocia
a un incremento mayor de la calidad de vida
de la paciente relacionada con la funcién
gastrointestinal (82-84). Eluso de stents metalicos
autoexpansibles (self-expandable metallic stent),
pueden ser una medida factible de tratamiento
en la obstruccién de la porcion descendente del
intestino grueso (sigmoides — recto), ya que
comparado con la cirugia abierta (laparotomia)
paralacreacién de un estoma (colostomia),ofrece
una menor morbilidad al mismo tiempo, la tasa
de complicaciones como perforacién o sangrado
es baja en manos expertas (34 % y 0,5 %,
respectivamente) (16,17,18,40,85-87). Aunque
los reportes de la literatura favorecen su uso en
manejo de la OIM de la porcién descendente del
intestino grueso, los datos sobre su aplicacién en
laOIM asociadaacancer ginecolégico permanece
limitada (26,56).

CONCLUSION

La naturaleza subaguda y recurrente de
la OIM, conlleva a la recoleccién de datos
heterogéneos que pudieran impactar en la
adecuada evaluacién sobre la terapia mads
idénea. Hoy en dia la OIM es una complicacién
desafiante del cancer ginecoldgico, siendo
mayormente asociada arecurrencias o progresion
de cancer de ovario. Existen datos consistentes
que favorecen el manejo medico inicial en la
gran mayoria de los casos; sin embargo, en el
contexto de evidenciarse no respuesta al mismo,
deterioro progresivo o sospecha de isquemia /
estrangulacion,el manejo quirtirgico se sobrepone
ante lanecesidad de laresolucién inmediata de la
noxa,siendo importante conocer los objetivos que
pudieran lograrse con la intervencion quirurgica,
asi como la morbilidad que puede acarrear el o
los procedimientos a realizar.

La instauracién temprana de medidas
paliativas, asi como la educacién del paciente
y sus familiares, aminora en gran cantidad
la prevalencia de la OIM, ya que permite el
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reconocimiento oportuno de los distintos signos de
alarma que pudieran seridentificados y atendidos

a tiempo.

que

Se necesitan estudios prospectivos
evalien de manera multidisciplinaria a

las pacientes que presentan OIM asociada a
cancer ginecolégico, con el propdsito de crear
pautas basadas en evidencia que demuestren
el mejor abordaje terapéutico con la menor
morbimortalidad asociada.

10.

11.
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Cuidados paliativos en cancer ginecologico

Palliative care in gynecological cancer
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RESUMEN

Las pacientes con cdncer ginecologico viven
diferentes situaciones de angustia desde el inicio de
la enfermedad hasta el final de la vida. Los cuidados
paliativos se han definido como un enfoque integral
que mejora la calidad de vida de las pacientes y sus
familiares, mediante la prevencion y el alivio del
sufrimiento, cuando se dispone de identificacion
temprana, evaluacion y tratamiento oportuno.
Aunque los cdnceres ginecologicos surgen de organos
anatomicamente adyacentes, presentan sintomas y
patrones de progresion diferentes, siendo necesaria
laadopcionde estrategias paliativas individualizadas
para cada uno de ellos. La derivacion oportuna a
los servicios de cuidados paliativos puede mejorar
el control de los sintomas y la calidad de vida sin
afectar la supervivencia. La identificacion de los
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signos clinicos al final de la vida puede ayudar al
equipo médico a formular el diagnostico de muerte
inminente, preparando a las pacientesy sus familiares
con anticipacion para la misma.

Palabras clave: Cuidados paliativos, cdncer
ginecologico.

SUMMARY

Patients with gynecological cancer can experience
different situations of anguish from the onset of the
disease to the end of life. Palliative care has been
defined as a comprehensive approach that improves
the quality of life of patients and their families
through the prevention and relief of suffering when
early identification, evaluation, and timely treatment
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are available. Although all gynecological cancers
arise from anatomically adjacent organs, they are
manifesting different symptoms and progression
patterns, requiring the adoption of individualized
palliative strategies for each one of them. Identifying
clinical signs at the end of life can help the medical team
to accurate the diagnosis of sudden death, preparing
patients and their families in advance for it.

Keywords: Palliative care, gynecological cancer.

INTRODUCCION

El manejo de las pacientes con cancer
ginecoldgico debe evolucionar en el control de
los sintomas y el mantenimiento de la calidad
de vida, desde el diagnéstico y luego durante
las etapas terminales, es decir, la atencién a
los cuidados paliativos se debe iniciar desde el
momento del diagnéstico y adecuarse en el curso
de la enfermedad (1).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
define los cuidados paliativos como: “‘un enfoque
que mejora la calidad de vida de los pacientes
y sus familias, frente al problema asociado a
enfermedades potencialmente mortales, mediante
la prevencidén y el alivio del sufrimiento, a través
de la identificacién temprana, la evaluacion
y tratamiento impecables del dolor y otros
problemas, fisicos, psicosocial y espiritual” (2).
Los diversos canceres ginecolégicos, aunque
surgen de 6rganos anatdmicamente adyacentes,
tienen diferentes sintomas y patrones de
progresion. Porlo tanto, las estrategias paliativas
se adaptan a las complicaciones causadas por
la combinacién particular de invasién local y
diseminacion a distancia, de tumores que surgen
de un sitio de origen determinado (3).

LA COMUNICACION DE MALAS NOTICIAS
EN CUIDADOS PALIATIVOS

Como médicos en el area oncolégica, resulta
cotidiano dar malas noticias, como ginecélogos
oncologos, puede suceder desde explicar
complicaciones quirtrgicas, hallazgos, o indicar
datos que sugieren progresion del cancer o
aparicion de nuevas lesiones.

Gac Méd Caracas

El impacto que surge en las pacientes, si estas
no son dadas adecuadamente, puede conllevar
a situaciones de estrés y ansiedad, y en algunas
series se han asociado con peores resultados de
salud. Sin embargo, hay poca capacitacién de
médicos sobre cOmo nuestras pacientes perciben
la entrega y el impacto de tales noticias (4).

En una encuesta hecha a médicos residentes
de ginecoldgica oncologia, el 75 % sefial6é que,
habian atendido a mas de 12 pacientes en estado
terminal,y solo el 42 % informd, que se le ensend
explicitamente a decirle a una paciente que se
esta muriendo (5).

Esta habilidad se adquiere durante el
entrenamiento y se va instruyendo con la
experiencia; sin embargo, una revision de los
estudios de oncologia ha demostrado que la
educacién estructurada en cuidados paliativos
puede mejorar el nivel de comodidad de los
médicos en formacién,al dar malas noticias,y esto
se describe como percibido por las pacientes (6).
Se han desarrollado modalidades en oncologia
para cubrir las habilidades de comunicacion,
tales como, dar malas noticias y discutir eventos
adversos imprevistos. Unarevision bibliografica
describié un modelo para la capacitacion en
habilidades de comunicacion para residentes de
oncologia, asi como métodos de evaluacion, uno
de ellos, el Método SPIKES, que consiste en un
protocolo de seis pasos para desarrollar malas
noticias, Cuadro 1.

Es necesario que no solo se entrene a los
médicos en dar malas noticias, sino también
de la certeza de aquellas que se transmiten.
Una adecuada discusién sobre el prondstico y
los objetivos del tratamiento del cancer puede
proporcionar una base para el manejo eficaz
de los sintomas en pacientes con neoplasias
ginecolégicas avanzadas. También puede brindar
laoportunidad derevisar los sintomas anticipados,
asi como las intervenciones disponibles para
aliviar el malestar.

ENFOQUEENELMANEJODELOSSINTOMAS

El objetivo fundamental de los cuidados
paliativos es el manejo de los sintomas, estos
y la necesidad de su atencién, son comunes en
los canceres ginecoldgicos. La prevalencia de
dolor moderado a severo puede llegar al 80 %, en
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Cuadro 1
Método SPIKES

S Paso 1
S - CONFIGURACION DE
LA ENTREVISTA.

P Paso 2

P - Evaluacién de la
PERCEPCION del paciente.
I Paso 3
I - Obtener la INVITACION
del paciente.
K Paso 4
K - Dar CONOCIMIENTO
e informacién al paciente.

E Paso 5
E - Abordar las
EMOCIONES del paciente
con empatia.

S Paso 6
S .ESTRATEGIAY
RESUMEN.

- Organizar la privacidad.

- Involucrar a otras personas importantes.

- Establecer conexién con el paciente.

- (Cudl es su comprension de su situaciéon médica?

- {Coémo le gustaria que le diera la informacién
sobre los resultados de su prueba?

- Proporcionar advertencia = "Me temo que tengo
malas noticias ...”

- Nivel apropiado de comprensién y vocabulario
para el paciente.

- Evite la franqueza excesiva y reevalde la
comprensién del paciente.

- La respuesta empdtica consta de 4 pasos.

- Observar la emocién de parte del paciente e
identificar el motivo de la emocion.

- Hagale saber al paciente que se ha conectado con
la emocidn.

- Determine las especificaciones del paciente
metas / miedos.

- Establecer planes para abordar, las metas /
miedos del paciente.

estadios avanzados;las nduseas y fatiga,también
se describen como frecuentes (7). A continuacion,
se inicia con el manejo del dolor, como sintoma
que es presentado en todas estas entidades, luego
se desarrollaralapresentaciény el tratamiento de
los sintomas mas comunes y las complicaciones
que experimentan las pacientes, de acuerdo con
cada neoplasia ginecolédgica

MANEJO DEL DOLOR

El dolor es un sintoma que frecuentemente
es experimentado por las pacientes con cancer
ginecoldgico avanzado; por lo que su manejo
es fundamental para una buena calidad de vida.
Mais del 40 % de las pacientes con cancer de
ovario y el 75 % de las pacientes con cancer de
cuello uterino, presentan dolor relacionado con
el cancer (8). Esta entidad a menudo ocurre en
mujeres jovenes, lo que puede hacer que estas
pacientes tengan un mayor riesgo de experimentar
angustia. El dolor integra otros aspectos,
tipo conductuales, cognitivos, emocionales,
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espirituales e interpersonales,a menudo definidas
como dolor total.

LaAsociaciéon Internacional parael Estudio del
Dolorlodefinié como “unaexperiencia sensitiva
y emocional desagradable, asociada a una lesién
tisular real o potencial”(9).

Resulta de importancia caracterizar este
sintoma, distinguir el dolor nociceptivo del dolor
neuropatico. Eldolor nociceptivo suele ser agudo
y localizado con precision. El dolor neuropatico
se debe a una disfuncién del sistema nervioso
y puede describirse como ardor, hormigueo o
punzadas (10).

Una vez realizada la evaluacién del dolor,
se procede a iniciar un esquema adecuado a la
intensidad del dolor de la paciente. La escalera
del dolor de la OMS (Figura 1), proporciona un
enfoque simple de tres pasos, que ha demostrado
que es eficaz para el manejo del dolor hasta en el
90 % deloscasos (11). Laanalgesiadeberevisarse
y ajustarse periddicamente segun la intensidad.
El dolor leve se puede tratar con analgésicos no
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Figura 1.

opidceos como acetaminofén, aspirina u otro
antiinflamatorio no esteroideo. El acetaminofén
debe limitarse a de 4 gr por dia y menos (3 g),
en pacientes mayores y aquellas con enfermedad
hepatica. La aspirina puede estar limitada por
efectos secundarios gastrointestinales o alergias.
Los AINEs, aumentan el riesgo de hemorragia
gastrointestinal y nefrotoxicidad.

El dolor moderado se puede tratar con una
combinacién de acetaminofén con un opiaceo,
como hidrocodona u oxicodona. Una alternativa
sin opiaceos parael dolor moderado puede incluir
tramadol (12).

En intensidad de dolor moderado (si la
paciente no toma opioides, se puede considerar
comenzar con un opioide de accién corta, como
oxicodona 5 mg cada 4 horas (h), segin sea
necesario, morfina IR 5-7,5 mg cada 4 h segin
sea el caso, o hidromorfona 2 mg por via oral una
vez y reevaluar el dolor en 1 h). Si la paciente
toma opioides, considere si la dosis reduce la
puntuacién de dolor en al menos un 50 %. En
caso afirmativo, se puede evaluar aumentar la
frecuencia de la dosis. Si no se produce alivio
del dolor, aumente la dosis de accion corta en un
50 % y mantenga la misma frecuencia. Reevalde
el dolor dentro de 1 a 2 h para medicamentos
orales y 15 minutos (min), para medicamentos
intravenosos.
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Si el dolor es severo, aumente la dosis en
30 %-50 % de la dosis previa programada o
igual a la dosis de opioide calculada para las 24
h previas, la que sea mayor. Calcule los opioides
de accion cortacomo 10 %-20 % de la dosis total,
y administrar cada 2 h, segin sea necesario.

Para el caso de medicamentos de accidn
prolongada de los opioides anteriores, son ttiles
una vez que se puede estimar el uso de la dosis
diaria total a partir del uso de accién mas corta.
Los agentes comunmente utilizados incluyen
sulfato de morfina o céapsulas de liberacion
prolongada a 15 mg por via oral cada 12 h, 0 20
0 30 mg por via oral al dia. De manera similar, la
oxicodona se puede dosificar a 10 mg por viaoral
cada 12 h, con tabletas de 20, 40 y 80 mg (13).

CANCER DE CUELLO UTERINO

El 15 % de las mujeres con cancer de cuello
uterino, son diagnosticadas con enfermedad
avanzada y tienen una tasa de supervivencia a 5
afios de soloel 17 %. El cancer de cuello uterino
puede provocar sintomas particularmente graves
que interfieren con la calidad de vida (14).

Dentro de estos sintomas podemos citar:
Sangrado o secrecién vaginal, dolor pélvico o de
espalda, ansiedad y depresion, fistulas vesicales
ointestinales,edema de extremidades inferiores,
trombosis venosa profunda (TVP), disnea por
anemia o afectacién pulmonar, uremia por
obstruccién ureteral y sangrado vaginal. Con
respecto a este ultimo se describe taponamiento
vaginal,radioterapia,embolizacién de las arterias
uterinas, sino se dispone de embolizacién dirigida
radiograficamente, lalaparotomia conligadurade
las arterias uterinas o las divisiones anteriores de
las arterias hipogdstricas es otra alternativa (15).

La anemia sintomaética por pérdida de sangre
se puede remediar con transfusiones de sangre,
una vez que se detiene el sangrado.

DOLOR

El dolor es a menudo un sintoma muy
incapacitante del cancer de cuello uterino
avanzado orecurrente. El malestar generalmente
se debe a la infiltracién regional de nervios,

S749



CUIDADOS PALIATIVOS EN CANCER GINECOLOGICO

musculos y huesos. Los objetivos del manejo
del dolor son optimizar las actividades de la
vida diaria de la paciente. Es necesaria una
adecuadaevaluacion del dolor para determinar el
tratamiento correcto. Generalmente se dispone
del uso de medicamentos opioides en cualquiera
de sus vias de administracion, se conocen efectos
adversos comunes que incluyen estrefiimiento,
prurito,nauseas,somnolenciay erupcién cutanea.
Debido a que el estrefiimiento es casi universal
condosis crecientes de opioides, se debe prescribir
simultdneamente un estimulante intestinal. Para
el dolor continuo, se deben administrar opioides
de liberacion prolongada, las dosis deben ser del
50 % al 100 % de las necesidades diarias de las
pacientes. Las dosis de avance se prescriben al
10 %-20 % de la dosis diaria total. Es posible
que se requiera la admisién en el hospital o en
un centro de cuidados paliativos para pacientes
internados, para controlar las crisis de dolor
intenso (16).

Los medicamentos antiinflamatorios no
esteroides (AINEs) y ciertos medicamentos
antidepresivos,amenudo pueden proporcionar un
efecto sinérgico favorable cuando se prescriben
al mismo tiempo que los opioides,especialmente
para el dolor que se cree que es de origen
neuropatico.

ANSIEDAD Y DEPRESION

Resultan comorbilidades comunes en
pacientes con cualquier tipo de cancer, deben
reconocerse y tratarse de inmediato. Si no es
asi, el control del dolor y el cumplimiento del
paciente con otras terapias importantes pueden
verse comprometidos. Generalmente muestran
signos y sintomas de angustia que incluyen
insomnio, falta de concentracion, sentimientos
de ira y pérdida de control, preocupacién por
la enfermedad y la muerte y tristeza por la
pérdida de la salud habitual. Una vez detectado
estos sintomas, se debe ofrecer la derivacion a
profesionales de la salud mental. Las terapias
eficaces incluyen ansioliticos, antidepresivos,
asesoramiento de apoyo,asesoramiento espiritual
y apoyo familiar (17).
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FISTULAS

El cancer de cuello uterino avanzado puede
causar fistulas urinarias, vesicovaginales con
mas frecuencia que las fistulas ureterovaginales.
Esto generalmente impacta de forma negativaen
la vida de la paciente.

La paliacién de las fistulas puede lograrse
quirdrgicamente mediante la creacién de
un conducto ureterointestinal o mediante
la colocacién de nefrostomias percutaneas
bilaterales para descomprimir los uréteres. Las
fistulas rectovaginales pueden ser el resultado de
unalesién porradiacion,invasiénolarecurrencia
del tumor. Una colostomia de derivacion es
el procedimiento quiridrgico de eleccién en
alguien con una vida util limitada. EI desvio
de la colostomia terminal se asocia con menos
complicaciones a largo plazo que la colostomia
en asa (18).

EDEMA

El edema puede ser anasarca generalizado
causado por deplecion de proteinas y desnutricion
o puede estar localizado en las piernas como
consecuencia de una obstruccién linfatica y/o
venosa, debido a una gran carga tumoral en los
ganglios linfaticos pélvicos. El alivio sintomatico
del edema y las molestias en las piernas se
puede lograr mediante el uso de medias de
compresion graduada,laelevacion de las piernas,
la administracion de diuréticos es controvertida.

TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA (TVP)

La TVP puede causar edema secundario.
La anticoagulacién es el tratamiento estandar
para la TVP, a menos que esté médicamente
contraindicado. Laevidencia actual muestra que
el tratamiento con heparinade bajo peso molecular
es mas efectivay segura en pacientes con cancer,
en comparacién con la Warfarina (19). Amenudo
es necesaria una anticoagulacién prolongada,
porque la TVP suele reaparecer en pacientes
con cancer incurable. La anticoagulacion evita
una mayor extension del trombo y promueve la
recanalizacién gradual del vaso a medida que se
reabsorbe el trombo. Al mismo tiempo, los vasos
colaterales se agrandan para acomodar mas flujo
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y el resultado neto es el alivio de la hinchazén
de las extremidades y una mayor comodidad
paralapaciente. La anticoagulacion continua en
pacientes de cuidados paliativos con esperanza
de vida limitada es controvertida. Algunas
pacientes pueden encontrar las inyecciones
diarias dolorosas e incémodas. Si bien la terapia
puede proporcionar inicialmente una mejoria
de los sintomas, puede tener un uso limitado
al final de la vida. La decisién de suspender la
terapiade anticoagulacién debe tomarse de forma
individual, abordando los objetivos especificos
de la atencidén (20).

Debido a que la anticoagulacién puede
exacerbar lahemorragia por cdncer recurrente en
la pelvis o en cualquier otro lugar, los filtros de la
vena cava a veces son preferibles para prevenir
la embolia pulmonar y pueden usarse cuando la
anticoagulacién esta contraindicada.

COMPLICACIONES PULMONARES DEL
CANCER DE CUELLO UTERINO

En la paciente con cancer en etapa terminal,
la disnea puede ser causada por anemia, derrame
pleural, infeccién, insuficiencia cardiaca o
diseminacion linfangitica del cancer. Las
transfusiones de sangre pueden mejorar ladisnea
de la anemia.

La toracocentesis y la pleurodesis, pueden
mejorar los sintomas de un derrame pleural
maligno (21).

UREMIA

El cancer de cuello uterino progresivo o
recurrente, puede causar uremia secundaria a
obstruccion ureteral. La uremia puede provocar
nauseas, vomitos, somnolencia, confusién y
convulsiones. Lauremiano tratadaeventualmente
es fatal.

La muerte puede retrasarse si la obstruccion
ureteral se alivia mediante nefrostomia percutanea
oendoprétesis ureterales. Siotras complicaciones
delaprogresion de laenfermedad han demostrado
ser refractarias a la intervencién médica o
quirdrgica, el alivio de la obstruccién ureteral
para proporcionar una excrecion mejorada
transitoria de acido urico y otros productos de
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desecho solo prolonga el dolor y el sufrimiento
de la paciente. El asesoramiento a la paciente
y familia es necesario para identificar el punto
en el que una intervencién médica adicional es
inapropiada en este entorno.

NAUSEAS Y VOMITOS

Las nauseas y los vomitos pueden ser el
resultado de la progresion de la enfermedad, asi
como de varios tratamientos. En la progresién
de la enfermedad, la obstruccion mecanica del
intestino grueso o delgado puede producir nduseas
/ vémitos. Las pacientes pueden experimentar
ansiedad y nauseas anticipatorias relacionadas
con los tratamientos de quimioterapia. EI
tratamiento previo con antieméticos antes de la
quimioterapia a menudo controla las nauseas y
los vomitos inducidos por la quimioterapia. La
infeccidon, las metastasis del sistema nervioso
central y los trastornos metabdlicos, como la
uremia, también pueden causar nauseas. Es
importante identificar la causa de las nduseas /
vOomitos, para que el tratamiento pueda dirigirse
al mecanismo fisiopatolégico subyacente.

Las causas metabdlicas de nduseas y vomitos
pueden aliviarse corrigiendo el desequilibrio
metabdlico.

En el contexto paliativo, se pueden usar
multiples agentes para el control de las nduseas y
los vomitos,incluidas fenotiazinas,butirofenonas
(p- Ej., Haloperidol), anticolinérgicos, antihista-
minicos,esteroides o antagonistas de SHT-3 (22).

HIPERCALCEMIA

Es una manifestacion paraneoplasica poco
comun del cancer ginecolégico metastésico,
paralacual se debe considerar la hidratacion, los
diuréticos, los esteroides, los agentes quelantes
del calcio y los bifosfonatos.

CANCER DE OVARIO

La mayoria de las pacientes con cancer de
ovario, se diagnostican en una etapa avanzada, y
después del tratamiento inicial, experimentan la
recurrenciade laenfermedad, que eventualmente
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se vuelve paliativa (23).

El cancer de ovario se disemina en todas
las superficies de la cavidad peritoneal. La
morbilidad y lamortalidad suelen ser unresultado
directo de este proceso.

OBSTRUCCION INTESTINAL

La obstruccién intestinal es una complicacion
comun del cancer de ovario avanzado. La
obstruccion puede ser parcial o completay puede
ocurrir en uno o varios sitios. Las opciones
de tratamiento dependen de la ubicacion de la
misma, asi como del estado funcional general
de la paciente y la extension de la enfermedad.
La cirugia debe limitarse a pacientes con un solo
sitio de obstruccién y un buen estado general
de funcionamiento. El mal estado nutricional y
funcional, la carcinomatosis, la edad avanzada,
la ascitis y el tratamiento previo extenso con
quimioterapia / radiacion, son todos indicadores
de mal pronéstico (24).

La obstruccién rectosigmoidea localizada, se
puede tratar con una colostomiaen asa transversal.
A menudo, una pequefa incisién en el sitio del
estoma,es todo lo que se necesita para identificar
el colon proximal dilatado y elevarlo a través de
la pared abdominal anterior. Una vez que el sitio
del estoma comienza a funcionar, la paciente
puede comery corregir los déficits nutricionales.

Por lo general, miiltiples areas de obstruccién
parcial del intestino delgado no son susceptiblesde
correccion quirdrgica. Los implantes de tumores
en la superficie del intestino y el mesenterio
provocan adherencias e impiden la peristalsis.
Con poca frecuencia, una obstruccion aislada del
intestino delgado puede tratarse con reseccion
intestinal y Re-anastomosis. Generalmente el
control de los sintomas se convierte en el foco
de atencién en el tratamiento de la obstruccion
intestinal maligna (25). Si bien las sondas
nasales pueden proporcionar un alivio inmediato
de los sintomas, son incomodas y no son una
opcién de tratamiento a largo plazo. También
puede ser beneficioso disminuir las secreciones
gastrointestinales con un octreétide como el
andlogo de la somatostatina. Las nduseas y los
vomitos asociados se pueden controlar mediante
la combinacién de los farmacos antieméticos.
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ASCITIS

El cancer de ovario tiene la mayor incidencia
de ascitis maligna en comparacién con otros
canceres. Los factores que contribuyen a la
fisiopatologia de la ascitis maligna incluyen la
obstruccion del drenaje linfatico, obstruccion
venosa por invasién tumoral del parénquima
hepaticoy permeabilidad vascular. Las estrategias
paliativas se centran en eliminar la ascitis para
aliviar los sintomas asociados con la distension,
incluidos el dolor,ladisnea,lasaciedad temprana,
la hinchazén de las extremidades inferiores y las
nauseas. La paracentesis es la primera opcion
para el alivio inmediato de la ascitis maligna.
Se ha demostrado que los drenajes PleurX, son
segurosy eficaces en laascitis malignarefractaria
con un 86 % de funcionamiento hasta la muerte
de la paciente, el eventual impacto metabdlico es
el agotamiento de la albimina. Sin embargo, la
mejora temporal e inmediata de la comodidad de
la paciente, suele tener prioridad sobre el estado
nutricional a largo plazo de una paciente con
enfermedad terminal (26). El uso de diuréticos
no ha mostrado valor en estos casos.

ANOREXIA

La compleja fisiopatologia de la anorexia - la
caquexia, implica vias inflamatorias y cambios
metabdlicos y hormonales. La anorexia esta
relacionada con un mal pronéstico, menores tasas
de respuesta a la quimioterapia, disminucion del
estado funcional y disminucién de la mediana de
supervivencia (27). Deben abordarse las causas
reversibles de anorexia, como estreifiimiento,
dolor,medicamentos, hipercalcemiay mucositis.
En las neoplasias ginecolégicas avanzadas,
la anorexia relacionada con la obstruccion
intestinal puede no ser reversible. Los ejemplos
de intervenciones farmacolégicas incluyen: 1)
agentes gastrocinéticos como lametoclopramida,
que pueden ser ttiles en pacientes con nauseas
y saciedad precoz; 2) corticosteroides en dosis
bajas que son eficaces para mejorar el apetito a
corto plazo (28); y 3) agentes de progesterona
como acetato de megestrol, que pueden estimular
el apetito y conducir a una mayor sensacion
de bienestar. El apoyo nutricional parenteral,
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podria ser apropiado como una medida a corto
plazo en el perioperatorio después del alivio de
la obstruccién intestinal u otra intervencién. Sin
embargo, el apoyo nutricional parenteral a largo
plazo rara vez es una medida adecuada en una
paciente con deterioro maligno incurable de la
funcién intestinal. Existenriesgos asociados con
la nutricién artificial, incluida la sobrecarga de
liquidos y la infeccién.

En las etapas terminales, la falta de sed y
hambre es un proceso normal. Los miembros
de la familia a menudo malinterpretan esta
progresién de la enfermedad, como que permite
que la paciente muerade hambre. Se debe educar
alapaciente y la familia sobre el curso natural de
la enfermedad y que retirar el apoyo nutricional,
puede mejorar algunos sintomas.

ESTRENIMIENTO

El cancer de ovario hace que las pacientes sean
susceptibles al estrefiimiento debido a un tumor
en la pared intestinal o que lacomprime, o debido
auna infiltracion o dafio en la médula espinal, la
cola de caballo o los nervios pélvicos. Factores
como la inmovilidad, la mala alimentacién,
la deshidratacién y la hipercalcemia, pueden
precipitar el estrefiimiento.

El estrefiimiento también puede ser un
efecto adverso de los analgésicos narcdéticos,
o poca motilidad del colon por afectaciéon del
tumor. Las opciones de tratamiento van desde
cambios de comportamiento, hasta agentes
medicinales. Cuando sea posible,un aumento en
la ingesta de liquidos y el ejercicio, pueden ser
beneficiosos. Masutil parala paciente con cancer,
es la adicion de fibra, estimulantes del colon, y
laxantes a su régimen. Antes del tratamiento del
estrefiimiento, debe descartarse la impactacién
y la obstruccion. En casos de impactacién, son
utiles los supositorios de glicerina o los enemas.
Las opciones de enemas incluyen agua tibia del
grifo, fosfato / bifosfato, espuma de jaboén, leche
y melaza y aceite mineral. Los enemas de agua
flotante, salina o del grifo deben limitarse a 2
durante 24 horas.

En el tratamiento de primera linea del
estrefiimiento, los ablandadores de heces deben
combinarse con laxantes estimulantes, como
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las tabletas de docusato sédico y sen. La dosis
debe aumentarse con el objetivo de evacuar el
intestino blando cada 1-2 dias. Siel estrefiimiento
persiste, se pueden agregar laxantes adicionales
alrégimen,incluidos bisacodilo, polietilenglicol,
lactulosa, sorbitol, hidréxido de magnesio
o citrato de magnesio. También se puede
considerar el uso de agentes procinéticos como
la metoclopramida (29).

DISNEA

Si la disnea es persistente como resultado
de una carga tumoral metastdsica intratable, el
tratamiento se basa en el control de los sintomas.
Las terapias no farmacolégicas incluyen oxigeno
para la hipoxia sintomatica, temperaturas mas
frias, ventiladores y terapia de relajacion. La
disnea asociada a ansiedad se puede mejorar con
la adicion de benzodiazepina. Los opioides se
utilizan para el tratamiento farmacolégico de la
disnea. Para una paciente en tratamiento crénico
con opioides, la dosis se puede aumentar en un
25 %. Si la paciente no ha recibido opioides,
se puede agregar morfina 2,5 mg-10 mg por via
oral o 1-3 mg intravenoso (IV), cada dos horas
segun sea necesario. Se debe controlar el estado
de los liquidos y los sintomas de sobrecarga de
liquidos se pueden tratar con diuréticos en dosis
bajas (30). Se deben abordar los objetivos de la
paciente y la familia con respecto al tratamiento
de lainsuficienciarespiratoria. Ademas, brindar
orientacion sobre el prondsticoy lareversibilidad
de la insuficiencia respiratoria y dar apoyo
emocional y espiritual, segin sea necesario.

CANCER ENDOMETRIAL

El cancer de endometrio es la cuarta neoplasia
maligna mas comun entre las mujeres. Las
metastasis suelen afectar los pulmones, las
superficies peritoneales de lacavidad abdominal,
los ganglios linfaticos fuera de la pelvis, los
huesos, el higado y el cerebro (31).

Las complicaciones de la progresién de la
enfermedad pélvica o intraabdominal se tratan
de acuerdo con los principios generales descritos
anteriormente para el cancer de cuello uterino u
ovario. La recurrencia en otros sitios justifica
una intervencion basada en sintomas.
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METASTASIS PULMONARES

Las metastasis pulmonares parenquimatosas
suelen ser asintomaticas hasta que se produce
la erosién en un bronquio o vaso sanguineo. La
recidiva de localizacién central en el mediastino
o las regiones hiliares puede causar sindrome de
la vena cava superior o compromiso de las vias
respiratorias grandes. La radioterapia paliativa
es una opcién terapéutica. Las metastasis a
la cavidad pleural pueden causar derrames
y disnea posterior. La toracocentesis puede
mejorar temporalmente los sintomas pulmonares.
Para los derrames recurrentes, el drenaje con
tubo de toracostomia y la pleurodesis o VATS
subsiguientes, probablemente aliviaran los
sintomas del derrame pleural. La colocacion de
un catéter semipermanente intrapleural también
es una opcion de tratamiento.

METASTASIS OSEAS

Las metastasis 6seas son relativamente
poco frecuentes, a pesar de esto las metastasis
esqueléticas causan problemas clinicos
importantes, como dolor, fracturas patolégicas,
hipercalcemiay compromisode lamédulaespinal.
El tratamiento de las metdstasis 6seas debe tener
como objetivoreducirlamorbilidad paramantener
la calidad de vida y la independencia funcional
de la paciente. El tratamiento debe elegirse en
funciéndel estado clinico,el estado funcional y el
estado de la enfermedad de la paciente. Se debe
considerar el control sistémico de la enfermedad
con quimioterapia, si corresponde, ya que se
puede esperar que ayude a controlar los sintomas
6seos. Para la paliacion de las metastasis Oseas
dolorosas, la radioterapia de haz externo es el
tratamiento mas comun y es altamente eficaz
para pacientes con sintomas localizados (32).
El tratamiento puede administrarse en fracciones
dnicas o multiples segtn la situacién clinica. El
control del dolor también se logra mediante el
uso de la clasica escalera analgésica de la OMS,
centradaen los opioides que aumentael uso segin
sea necesario.
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HIPERCALCEMIA

Se define como calcio sérico total por encima
de 10,2 ajustado para la concentraciéon de
albuimina, ocurre en hastael 30 % de las pacientes
con enfermedad maligna (33). Las pacientes con
hipercalcemia pueden ser asintomadticas, pero
cuando los sintomas estdn presentes, con mayor
frecuencia son de naturaleza gastrointestinal
y pueden incluir nduseas, vomitos, anorexia y
estrefiimiento. Los sintomas neurolégicos pueden
comenzar conirritabilidad y depresion y progresar
a debilidad muscular, delirio y finalmente coma.
Una vez que ocurre la hipercalcemia, el cancer
generalmente estd avanzado y la supervivencia
anticipada es escasa (6 meses). Por lo tanto, el
tratamiento de la hipercalcemia debe realizarse
teniendo en cuenta la situacion clinica general.
El tratamiento de la hipercalcemia con posterior
reversion de los sintomas se basa en restaurar el
volumen,aumentar la excrecion de calcio e inhibir
la liberacién de calcio por los osteoclastos. La
administracion de liquidos por via intravenosa
es el primer paso. Una vez que se ha restaurado
el volumen, el tratamiento con diuréticos de asa,
aumentalaexcrecionde calcio. Los bifosfonatos
son el siguiente paso en pacientes sintomaéticas,
el método mas eficaz para lograr una reduccion
rapida y sostenida del calcio sérico es utilizar un
bifosfonato en combinacién con calcitonina (2-8
Ul/kg,IM oIV 12 h). Esto debe reservarse solo
parapacientes con hipercalcemia grave. Este uso
combinado reducira los niveles de calcio sérico
mas rapidamente que cualquier farmaco solo.

METASTASIS HEPATICAS

Suelen ser asintomaticas y con frecuencia se
detectan solo después de que se hayan manifestado
otros sitios de la enfermedad. En ocasiones, las
metastasis hepaticas pueden agrandarse y causar
dolordebido aladistension de lacapsulahepatica.
Los analgésicos, el bloqueo nervioso regional
y la radioterapia hepatica completa, pueden
proporcionar un beneficio paliativo.

METASTASIS CEREBRALES

La deteccién de metdastasis intracraneal
ocurre cuando las pacientes presentan sintomas

Vol. 129, Supl 4, octubre 2021



GARCIA V,ET AL

que requieren intervencion. Los sintomas de
presentacién comunes incluyen, dolor de cabeza
(40 %-50 %), convulsiones (10-20 %), nauseas /
emesis intratables, o sintomas neurolégicos como
hemiparesia, alteracién de la marcha y cambios
visuales (34). La primera linea de terapia para
la metastasis cerebral son los esteroides, que
reducen el edema cerebral que rodealas metastasis
y proporciona un alivio sintomaético dentro de
las 24 a 72 horas. Las dosis comienzan a las
4-8 mg/dia de dexametasona oral para pacientes
con sintomas de moderados a graves, que pueden
aumentarse a 16 mg / dia para los sintomas
graves. Parapacientes con sintomas graves, puede
exceder los 16 mg / dia y aumentar hasta 100 mg
/ dia (35), pacientes sin sintomas no muestran
beneficio con estos esquemas de tratamiento. Si
se planearadiacion,los esteroides deben iniciarse
48 h antes del tratamiento para contrarrestar el
posible empeoramiento del edema cerebral y
deben continuarse durante el ciclode radiacién,y
luego disminuirse gradualmente durante al menos
2 semanas después de la finalizacion.

CANCER DE VULVA Y VAGINA

El cancer de vulva y el cancer de vagina, al
igual que el cancer de cuello uterino, tienden
a diseminarse localmente antes de que se
produzcan metastasis generalizadas. Por lo
tanto, se describen sintomas y complicaciones
asociados con la progresion de la enfermedad
pélvica y sistémica, que causan los otros
céanceres ginecoldgicos; es decir las estrategias
de tratamiento paliativo son similares. Se
describe en el cancer vulvar, la ulceracion de la
piel por un tumor infiltrante que puede tratarse
con radioterapia, si la regién no se ha tratado
previamente con radioterapia en exceso durante
un intento inicial de tratamiento curativo. Otras
terapias topicas para las tulceras localizadas
incluyen 6xido de zinc y apositos para heridas
a base de gel.

FINAL DE LA VIDA

Las pacientes con cancer ginecoldgico
avanzado viven diferentes situaciones de
angustia que son dificiles de manejar en el
transcurso de la enfermedad, decisiones que
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involucran tratamientos, objetivos de atencién y
planificacion del final de la vida, todo desde el
momento del diagndstico. Predecir el momento
de la muerte, aun no es del todo preciso, pero
diversos estudios han permitido identificar signos
y sintomas terminales comunes.

Se ha descrito como ‘“‘cuidados de confort™,
un conjunto de intervenciones de cuidados
paliativos mas bdsicos, que proporcionan un
alivio inmediato de los sintomas en una paciente
que esta muy cerca de la muerte (36).

En la etapa final de la vida, pueden ser causa
de sufrimiento algunos sintomas fisicos que se
presentan, entre los que podemos citar: dolor,
disnea, secreciones respiratorias, incontinencia,
delirium, xerostomia, disminucién de la ingesta
oral, nduseas, vomitos, problemas nutricionales,
fiebre, dificultad para conciliar el suefio (37).

Una revisién sistematica describié la
frecuencia y la apariciéon de 10 signos clinicos,
que fueron divididos en dos categorias: signos
tempranos y tardios. Los primeros signos se
observaron con relativa frecuencia e incluyen:
disminucion del estado funcional, de la ingesta
oral y del nivel de conciencia; por su parte los
signos tardios aparecieron solo en los ultimos
dias de vida, entre ellos: periodos de apnea,
respiracion de Cheyne-Stokes, estertores de
muerte, cianosis periférica, ausencia de pulso
de la arteria radial, respiracién con movimiento
mandibular y disminucién de la produccién de
orina, que generalmente se presentan entre la
semana y los 3 ultimos dias de vida. El uso de
signos fisicos tardios puede ayudar a los médicos
arealizar el diagnéstico de muerte inminente, asi
como brindar una atencién precisa, preparando a
las pacientes y familiares paralas horas finales de
lavida. Mejorarlacomunicacién con lapaciente,
cercano a este momento, permitird determinar
los deseos de esta.

CONCLUSION

Las pacientes que padecen cancer ginecolégico
cursan con una variedad de sintomas a lo largo
de la enfermedad, que impacta generalmente de
manera negativa con su calidad de vida.

Los cuidados paliativos se enfocan en el
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manejo de los sintomas, la calidad de vida y a
ayudar a las pacientes, a guiar las decisiones
relacionadas con la enfermedad avanzada.

Existe un reconocimiento y datos cada
vez mayores sobre los cuidados paliativos en
ginecolégica oncoldgica, con oportunidades
desde el control del dolor, hasta la atencién
al final de la vida. Por lo tanto, es importante
integrar de manera temprana estos conceptos
para pacientes diagnosticadas con neoplasias
ginecoldgicas avanzadas.

La derivacion oportuna a los servicios de
cuidados paliativos puede mejorar el control
de los sintomas y la calidad de vida sin afectar
negativamente la supervivencia.
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Oncological gynecology, a new specialty in Venezuela
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RESUMEN

El Programa de Especializacion en Ginecologia
Oncologica (GO), de la Universidad Central
de Venezuela (UCV), con sede en el Servicio de
Ginecologia Oncolégica (SGO), del Servicio
Oncologico Hospitalario (SOH) (Padre Machado)
del 1VSS, fue creada e iniciada en esta Institucion, y
estd dirigido a Ginecologos Obstetras, con el fin de
formar recursos humanos en esta drea de la Oncologia,
especializados en el despistaje, diagnostico,
tratamiento, reconstruccion, rehabilitacion y
seguimiento, de las pacientes con cdncer ginecologico.
Esta especialidad, se viene ejerciendo desde hace
50 arios en EE.UU, basado en el trabajo de famosos
cirujanos ginecologos como Meigs, Munell y
Brunswick, y en Europa, por Ginecologos Obstetras
entrenados para este fin, concluyendo que una buena
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formacion oncoldgica con entrenamiento quirirgico
especial podia ser ensefiada durante un programa
adicional dirigido. En EE.UU y en Europa, se ha
establecido que esta especialidad es solo posible
dentro de la Ginecologia y Obstetricia.

En Venezuela, la (GO) es ejercida por los Cirujanos
Oncologos; sin embargo, hoy en dia, también es
ejercida por los Ginecologos Oncologos, que hemos
venido formando.

Elprogramadiseriado para esta especialidad tiene una
duracion de tres (3) afios y es a dedicacion exclusiva.
El SGO ha sido pionero desde hace mds de 40 arios,
dictando cursos de entrenamiento de (3, 6 y 12)
meses en esta drea. No obstante, estos cursos no
eran suficientes para el manejo tan complejo de la
patologia ginecologica oncologica, por lo que surge el
compromiso de crear un programade especializacion,
de tal manera de satisfacer las necesidades de nuestra
poblacion afectada, y ademds, con la finalidad de
crear conciencia y de entrenar al especialista en
Ginecologia y Obstetricia, para el manejo adecuado

Posgrados de Cirugia y Ginecologia Oncolégica (UCV),
SOH —IVSS. Miembro Correspondiente Nacional (ANM),
Puesto 41. Caracas, Venezuela.

2Estudiante de Medicina. Escuela Luis Razetti. Universidad
Central de Venezuela (UCV). Caracas, Venezuela.

Correspondencia: Dr. Sc Franco Calderaro Di Ruggiero. Servicio
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de estas patologias, asociadas o no al embarazo,
por lo que en Venezuela en el 2011, en el SGO del
SOH (Padre Machado), decidimos crear y poner en
funcionamiento por primera vez en Venezuela, la
formacion de estos nuevos especialistas en (GO), que
actualmente son avalados por la UCV 'y el Consejo
Nacional de Universidades (CNU).

En septiembre de 2020, procedimos a crear 'y fundar,
la Sociedad Venezolana de Ginecologia Oncologica
(SVGO), que agrupa no solo a (GO), egresados
de nuestro Posgrado, sino a otros especialistas en
esta drea, como Cirujanos Oncologos, Ginecologos
Obstetras, Radioterapeutas, Oncologos Médicos,
Anatomopatologos, Radiologos, entre otros.

Palabras clave: Ginecologia, oncologia, posgrados.

SUMMARY

The Specialization Program in Oncological
Gynecology (GO), of the Central University
of Venezuela (UCYV), based in the Oncological
Gynecology Service (SGO), of the Hospital Oncology
Service (SOH) (Father Machado) of the IVSS, was
created and started in this Institution and is aimed at
Obstetrician Gynecologists, to train human resources
in this area of Oncology, specialized in screening,
diagnosis, treatment, reconstruction, rehabilitation,
and follow-up, of patients with gynecological cancer.
This specialty has been practiced for 50 years in the
USA, based on the work of famous gynecological
surgeons such as Meigs, Munell, and Brunswick,
and in Europe, by Obstetrician Gynecologists trained
for this purpose, concluding that good oncological
training with special surgical training, could be taught
during an additional directed program. In the USA
and Europe, it has been established that this specialty
is only possible within Gynecology and Obstetrics.
In Venezuela, the (GO) is exercised by Oncologist
Surgeons; however, nowadays, it is also practiced by
Gynecologist Oncologists, who we have been training.
The program designed for this specialty has a duration
of three (3) years and is exclusively dedicated.

The SGO has been a pioneer for more than 40 years,
giving training courses of (3, 6, and 12) months in this
area. However, these courses were not enough for the
complex management of gynecological oncological
pathology, so the commitment arises to create a
specialization program, in such a way as to satisfy the
needs of our affected population, and also, to create
awareness and train the specialist in Gynecology
and Obstetrics, for the proper management of these
pathologies, associated or not with pregnancy, so in
Venezuela in 2011, in the SGO of the SOH (Father
Machado), we decided to create and put in operation
forthefirsttimein Venezuela, the training of these new
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specialists in (GO), which are currently endorsed by the
UCV and the National Council of Universities (CNU).
In September 2020, we proceeded to create and found,
the Venezuelan Society of Oncological Gynecology
(SVGO),which groups notonly (GO), graduates of our
Postgraduate, but other specialists in this area, such
as Oncologist Surgeons, Obstetrician Gynecologists,
Radiotherapists, Medical Oncologists, Pathologists,
Radiologists, among others.

Keywords: Gynecology, oncology, postgraduates.

INTRODUCCION

Solicitar la autorizacién para la creacién
y funcionamiento de una nueva especialidad
médica en Venezuela, que este avalada por
diferentes organismos como, el Colegio de
Meédicos del Distrito Metropolitano de Caracas,
la Federacion Médica Venezolana, el Instituto
Venezolano de los Seguros Sociales, entre otros,
y ademads que sea aprobada por la Universidad
Central de Venezuela (UCV) y acreditada por
el Consejo Nacional de Universidades (CNU),
es realmente laborioso, debido a que deben
cumplirse una serie de requisitos exigidos, para
tal fin.

CUALES SON LOS REQUIS}TOS
NECESARIOS PARA LA CREACION Y
FUNCIONAMIENTO DE UNA NUEVA
ESPECIALIDAD

DATOS DEL PROGRAMA

Nombre de la Institucion: UCV

Nombre del Programa: Ginecologia
Oncolégica

Mencion: No aplica

Sede: SOH — IVSS (Padre Machado)
Modalidad de estudio: Presencial
Descripcion sinéptica del Programa

Denominaciéon del Grado que otorga:
Ginecdlogo Oncélogo

Areas del conocimiento: Ciencias de la Salud

LA A L

Disciplina: Ginecologia Oncolégica
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Constancia de aprobacion del Consejo
Universitario

Dependencia responsable de la Coordi-
nacion del Programa: CEPFM

Redactor Disefio Curricular: Dr. Franco
José Mario Calderaro Di Ruggiero

Autoridad que hace la solicitud:
Vicerrectorado Académico

Descripcion del Diseiio Curricular: Incluye
todo el Programa

S N N U U

Convenio Inter Institucional de apoyo al
Programa: UCV - IVSS

CUALES SON LOS TRAMITES QUE DEBEN
REALIZARSE

Luego de la redaccion del Disefio Curricular,
nosotros realizamos la solicitud ante todos los
organismos competentes,de AUTORIZACION
parala CREACION de una nueva especialidad
en el pais, que es la GINECOLOGIA
ONCOLOGICA, y el FUNCIONAMIENTO
de la misma, a través de la Coordinacion de
Estudios de Posgrado,de la Facultad de Medicina,
de la Universidad Central de Venezuela (UCV),
con Sede en el Servicio Oncolégico Hospitalario
(SOH) “Padre Machado” del Instituto Venezolano
de los Seguros Sociales (IVSS), y a su vez, ante
el Consejo Nacional de Universidades (CNU).

El Programa debe ser evaluado y aprobado
por el total de las (16) instancias exigidas, que
tienen sus respectivas prelaciones para poder
avanzar, de las cuales (11) comprenden desde su
inicioen la Sede Hospitalaria, hasta su aprobacion
por la (UCV), y (5) por el (CNU), hasta su
aparicion en Gaceta Oficial.

SOLICITUD AL CONSEJO NACIONAL DE
UNIVERSIDADES (CNU)

Solicitud de la (UCV) al Consejo Consultivo
Nacional de Posgrado (CCNPG) del (CNU),
de Autorizacion para la Creacién y
Funcionamiento del Programa de Posgrado
en Ginecologia Oncolégica, con Sede en el
(SOH) “Padre Machado” del (IVSS).
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EL PROGRAMA DEBE SER EVALUADO EN
ESTE ORDEN,PORLOS SIGUIENTES ENTES

v Direccién, Comisién Técnica y Comité de
Bioética de la Sede (SOH) del (IVSS), donde
se dictara el curso de posgrado.

Colegiode Médicos del Distrito Metropolitano
de Caracas.

Federacion Médica Venezolana.

Direccion de Docencia e Investigacion del
(IVSS).

S U U U

Unidad de Docencia Académica (Evaluacion
de Programas) de la Coordinacién de Estudios
de Posgrado, de la Facultad de Medicina
(CEPFM) de la (UCV).

Comité de Disciplina de Obstetricia y
Ginecologia de la (CEPFM) (UCV).

Consejo de Facultad (Medicina UCV).

Consejo de Estudios de Posgrado (Gerencia
de Posgrado) de la (UCV).

U U U U

Presentacion del Programa,parasuevaluacion,
ademas de la exposicion oral, ante el Consejo
de Estudios de Posgrado, a fin de Justificar la
creacion y funcionamiento del mismo.

Consejo Universitario (Vicerrectorado
Académico) (UCV).

Consejo Consultivo Nacional de Posgrado del
(CNU).

Visita y Evaluacién de la Sede por el (CNU).

Aprobacién por el Secretariado Permanente
del (CNU).

Presentacién y Aprobacién por el Presidente
del (CNU) en sesioén ordinaria.

Gaceta Oficial: APROBADO: -No. 42.209
- fecha: 08/08/2017.

S S N N

DESCRIPCION GENERAL DEL PROGRAMA

PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN
GINECOLOGIA ONCOLOGICA

SEDE: SERVICIO ONCOLOGICO
HOSPITALARIO DELIVSS (SOH -1VSS).
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CLASIFICACION: Programa de Especializacion

TITULO QUE OTORGA: Especialista en
Ginecologia Oncolégica
AREA: Ciencias de la Salud

DISCIPLINA: Ciencias Clinicas (Ginecologia
Oncolégica)

CUPO POR ANO: 04 alumnos por Cohorte
DURACION: 3 afios (9 Periodos
Académicos, de 16
semanas cada uno)
TOTAL DE CREDITOS: 139

FECHA DE COMIENZO:
ano

FECHA DE CULMINACION: 31 de di-
ciembre de cada afno

DIRECCION DE LA SEDE:
Ginecologia Oncolégica

01 deenerode cada

Servicio de

Servicio Oncolégico
Hospitalario del IVSS
Calle Dr.Alejandro Calvo
Lairet, Urb. Los Casta-

fios, El Cementerio,
Parroquia Sta. Rosalia,

Municipio Libertador,
Distrito Metropolitano,
Caracas.

Telf: 631-21-70

RESPONSABLES: Dr. Franco J. M. Calderaro Di
Ruggiero

Jefe del Servicio de

Ginecologia Oncolégica

Director del Programa

de Especializacion

Telf.: 0212-603.21.70y
0414-262.00.56.

Gac Méd Caracas

Dr. Marko A. Rezic S.
Coordinador del Programa
Telf.: 0212-603.21.70 y
0414-312.48.55.

REDACTOR DEL PROGRAMA: Dr. Franco J.
M. Calderaro Di Ruggiero

CORREO ELECTRONICO:
ginecologiaoncologicasoh@hotmail.co

francocalderarod@hotmail .com

RECUENTO HISTORICO

Enel afio 2010 un pequeiio grupo de Cirujanos
Oncoélogos, consideramos la posibilidad de
hacer realidad, una inquietud que durante afios,
nos mantenia inconformes de cémo se estaba
realizando en nuestro pais, el entrenamiento de
médicos para el manejo de las pacientes con
cancer ginecolégico, y es cuando conociendo
mi experiencia en la redaccion de Disefios
Curriculares de las Especialidades de Cirugia
General y Cirugia Oncolégica, este ultima
con reconocimiento por la UCV en 2001, me
solicitaron, que redactara un programa de
especializacion en Ginecologia Oncolégica,
motivados por la necesidad de nuestro servicio,
del hospital y del pais,de entrenar médicos en esta
area, capacitados para atender el grave problema
de salud publica que representan las neoplasias
del area ginecoloégica.

ASPECTOS GENERALES

Ingresan anualmente por concurso de
credenciales, cuatro (4) especialistas, los cuales
inician sus actividades en enero de cada afio. En
vista de que es una especialidad nueva en nuestro
pais, desde 2013 que fue la primera cohorte
hasta el 2020, han egresado diez y siete (17)
especialistas en esta area, y se encuentran
cursando actualmente, seis (6) estudiantes, dos
en cada afio del programa de especializacion.
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Historicamente, el Hospital Oncolégico Padre
Machado (HOPM), llamado desde mayo de 2008,
Servicio Oncolégico Hospitalario del IVSS
(SOH — IVSYS), viene formando especialistas
en diferentes dreas de la oncologia, a través
de programas de especializacién, en: Cirugia
Oncolégica, Oncologia Médica y Radioterapia
Oncolégica. Sin embargo, en el Servicio de
Ginecologia (SG), desde hace mas de 40 afos,
se venian dictando cursos de entrenamiento de
(3,6 y 12) meses en esta area. No obstante, este
entrenamiento no era suficiente para el manejo
tan complejo de la patologia ginecoldgica
oncolégica, por lo que surgié la necesidad de
crear un programa de especializacién en esta
area, de tal manera de satisfacer las necesidades
de nuestra poblacién, y ademas con la finalidad
de crear conciencia y de entrenar al especialista
en Ginecologia y Obstetricia, en lo que respecta
al diagnéstico y tratamiento de este tipo de
lesiones, asociadas o no al embarazo, debido a
la importancia epidemiolégica que representa la
incidenciay mortalidad por cancer ginecolégico,
sobre todo en nuestro pais, donde el cancer de
cuello uterino, representa la segunda causa de
muerte por cancer en nuestras mujeres.

Después de realizar numerosos tramites y
de cumplir con los requisitos exigidos por los
organismos competentes, en 2010 es aprobado
el programa de especializacién en Ginecologia
Oncolégica, por la Direccién de Docencia y
de Investigacion del Instituto Venezolano de
los Seguros Sociales, asi como por el Colegio
de Meédicos del Distrito Metropolitano de
Caracas. En enero de 2011, previo al concurso
de credenciales realizado meses antes, ingresan
a la Residencia Asistencial Programada
en Ginecologia Oncoldgica, los primeros
Ginecdlogos Obstetras, de los cuales egresan los
primeros tres Ginecélogos Oncélogos formados
en nuestro pais, en Diciembre de 2013.

En septiembre de 2020, un grupo de
Especialistas, encabezados por el Académico,
Dr. Franco José Mario Calderaro Di Ruggiero,
procedimos a crear y fundar, la Sociedad
Venezolana de Ginecologia Oncolégica (SVGO),
lacual es presidida desde entonces por este tiltimo,
que agrupa no solo a (GO), egresados de nuestro
posgrado, sino a otros especialistas en esta
area, como Cirujanos Oncdlogos, Ginecdlogos
Obstetras, Radioterapeutas,Oncélogos Médicos,
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Anatomopatologos, Radidlogos, entre otros.

JUSTIFICACION

EL DESARROLLO DE LA GINECOLOGIA
ONCOLOGICA

La (GO)comoespecialidad,se desarrollé hace
mas de cincuenta anos en EE.UU, basado en los
trabajos de famosos cirujanos ginecélogos como:
Meigs, Munell y Brunswick, y la opinién fue
que una buena formacién oncolégica podia ser
ensefada durante el entrenamiento adicional. La
iniciativa y visién tuvo un gran impacto. Asies
como quedo claro que, los médicos especialistas
con entrenamiento quirdrgico especial eran
requeridos para el tratamiento adecuado
de las pacientes con cancer ginecoldgico.
Dos interrogantes se hicieron presentes:
¢ Tiene sentido incluir la Cirugia Ginecolégica
Oncolégica en los Posgrados de Ginecologia y
Obstetricia? y ;jRealmente la (GO) pertenece a
la disciplina de Ginecologia y Obstetricia, o son
otras las disciplinas necesarias para hacer esta
especialidad? (1-4).

La principal razén para comenzar esta
especialidad fue quirdrgica. Los Gineco-
obstetras fueron frecuentemente criticados por
los cirujanos por sus malos resultados en el acto
quirdrgicoy su alta tasa de complicaciones. Esto
no debe sorprender a nadie, debido a que muchos
Gineco-obstetras no estaban o todavia no estan
familiarizados con la anatomia quirdrgicadel retro
peritoneo (1). Sin embargo, llama la atencién de
quelaGinecologiaeslaunicadisciplinaquirdrgica
abdominal, sin entrenamiento quirdrgico general
previo, en su programa de posgrado.

Los Ginecoélogos Generales, no recibieron
con agrado la evolucion de la especialidad de la
(GO), ya que eso los comprometia a un mayor
grado de preparaciéon. Por mucho tiempo ellos
se opusieron a su desarrollo, y especialmente a
referir pacientes con cancer a los Ginecdélogos
Oncoélogos. A pesar del hecho de que en
EE.UU se tomo el liderazgo en el desarrollo de
esta especialidad, referir pacientes con cancer
ginecolégico a los Ginecélogos Oncélogos,
continda siendo un problema. El Ginecdlogo
Oncélogo todavia no atiende la mayoria de las
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pacientes con cancer y fuera de EE.UU este
problema es ain mayor (1-4).

LA GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA COMO
UNA DISCIPLINA

En la Unién Europea, se ha establecido que
la especializacion de la (GO), es solo posible
dentro de la especialidad de la Ginecologia y
Obstetricia (3).

LA ESPECIALIDAD DE LA GINECOLOGIA
ONCOLOGICA

Como fue mencionado previamente, la
Ginecologia Oncolégica comenzdé principal-
mente como una necesidad quirdrgica para
nuestras pacientes.

En los anos 70, también presenciamos
una explosién de conocimientos acerca de la
biologia del cancer y la quimioterapia, y como
consecuencia, la introduccion de muchas nuevas
drogas antineoplasicas (1).

El primer cancer de un 6rgano interno tratado
con radiaciones ionizantes fue el cuello uterino
en 1903. A pesar de la competencia que se
desarroll6 posteriormente entre los cirujanos y
los radioterapeutas por los mejores resultados,
la radioterapia siempre ha sido reconocida como
una especialidad separada (1).

En vista de todos estos cambios, cuatro
disciplinas necesitan estar envueltas para el
despistaje, diagnodstico y tratamiento de las
pacientes con cancer ginecolégico en forma
optima: Ginecologia,Cirugia,Oncologia Médica
y Radioterapia (1).

CUAL SERA EL FUTURO PARA LOS
TRATAMIENTOS QUIRURGICOS

El Ginecélogo Oncdlogo de hoy, necesita
tener un amplio conocimiento y comprension
de la anatomia quirdrgica del abdomen,
pelvis y retroperitoneo. Ademads, deben tener
conocimientos de una gran variedad de técnicas
quirdrgicas en general (1-4).

Gac Méd Caracas

GINECOLOGIA ONCOLOGICA EN EL SOH
-TVSS

El ejercicio de la medicina en cualquiera de
sus ramas lleva el deber y la responsabilidad
implicitas de contribuir alaformacién de aquellos
que nos siguen en el ambito académico, y a
contribuir de manera determinante no solo a la
formacidén basica, sino al mejoramiento periédico
y diario de todo aquel que, por vocacién, eligié
esta opcion como via de realizacion personal y
social. Este aspecto, aunado a una poblacién
médica creciente, dvida de conocimientos y
superacioén, y a una necesidad social de preparar
los recursos necesarios para el servicio a la
comunidad, justifica plenamente los Posgrados
y cursos de Ampliacién y Entrenamiento. Es
en (GO) donde esta situacién es mas patente,
dada la relevancia, prevalencia y frecuencia de
la patologia quirdrgica en la realidad nacional.
Con el apoyo que esta especialidad brinda a las
otras ramas médicas, el Cirujano conforma el
pilar fundamental en la constitucion del equipo
multidisciplinario de salud.

El cancer constituye la segunda causa de
muerte en nuestro pais desde 1973, lo cual lo
transformaen un grave problemade salud publica.
Su incidencia afecta a la edad productiva entre
35 y 54 afios (en el 55 % de los casos), aunque
ha aparecido en mujeres muy joévenes (5).

Durante cinco décadas, el cancer de cuello
uterino ha ocupado el primer lugar de las
defunciones, y para 1999 segun cifras emanadas
del Ministerio del poder popular para la Salud
(MPPS), represent6 el 20,37 %, con 1 512
muertes (12,8 por 100 000 mujeres). Para el
2018, en el HOPM, hoy en dia llamado SOH,
sigue representando la primera causa de muerte,
con un 30 % del total de casos atendidos (5).

El cancerde endometrio, asicomo el de ovario,
han tenido una incidencia in crescendo, en los
dltimos afnos, lo que ha aumentado la mortalidad
por este tipo de neoplasias.

El despistaje juega un papel importante
en el diagndéstico precoz de las enfermedades
neoplasicas del area ginecolégica, ya que se
ha determinado que la tasa de supervivencia a
cinco anos, en aquellas pacientes que consultan
precozmente y se diagnostiquen, se estima en
un 90 %, reduciéndose radicalmente entre un

S763



GINECOLOGIA ONCOLOGICA

40 % y 50 % cuando consultan y se diagnostican
tardiamente.

Actualmente, con el advenimiento de las
nuevas técnicas, procedimientos diagndsticos
y terapéuticos, podemos asegurar que en
condiciones 6ptimas se curan dos de cada tres
pacientes afectados de cancer; asi mismo, muchos
de los canceres de mayor incidencia, pueden
prevenirse.

El diagnéstico y tratamiento del cancer,
amerita el enfoque multidisciplinario, en el cual
interviene un equipo de médicos, integrados por
cirujanos oncologos, radioterapeutas,oncélogos
médicos, anatomo-patdélogos e inmunélogos, asi
como el de otros especialistas, que colaboran
paratal fin,como los ginecélogos oncélogos (5).

Corresponde al Ginecdlogo Oncdlogo un
papelrelevante tanto en el diagndsticocomo en el
tratamiento. Nuestras lineas de investigacién en
el SGO facilitan los estudios e investigaciones a
los cursantes. Através de los Trabajos Especiales
de Grado (TEG), se refleja la formacion para las
lineas de investigacion en esta area.

En la actualidad, las necesidades de
ginec6logos oncélogos en nuestro pais no estan
cubiertas, ya que contamos con pocos (cirujanos
oncologos), que nos dedicamos a esta area, y
prestamos servicio en nuestra ciudad capital,
en los Unicos dos hospitales oncolégicos de los
tres que existen en el pais, y que son centros de
referencianacional de pacientes que padecen estas
patologias ginecoldégicas, entre los que tenemos,
el cancer (cuello uterino), el cual representa la
mayor incidencia y la segunda causa de muerte
en la mujer venezolana, por lo cual se justifica
plenamente formar especialistasenestaramadela
oncologia,sobre todo para aquellos que ejerceran
suespecialidad fuerade laciudad capital,es decir
en el interior del pais, donde no hay especialistas
en GO, a excepcion de la ciudad de Valencia, en
el Hospital Oncolégico Dr. Miguel Pérez Carrefio,
donde hay un SGO, con cirujanos oncélogos,que
se dedican a esta area.

Pertinencia Social: Debe existir una
relacién muy estrecha entre el recurso humano
formado y el contexto socioecondmico del pais,
sobre todo en estos momentos de crisis, en
busqueda siempre, a pesar de nuestros escasos
recursos,de mejorar la calidad de vida, haciendo
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un diagndstico precoz; lo que conlleva a una
estrecha relacién entre la especializacion y el
perfil profesional requerido.

Cabe destacar, que el SGO, del SOH - IVSS,
venia entrenando especialistas en esta area desde
1984 ,através de cursos programados en GO, con
una duracién de (3, 6 y 12) meses; pero luego
de tantos afios de esfuerzo y de experiencia,
decidimos necesario crearlo como especialidad
y elevarlo a nivel universitario, con un programa
en GO, que comenzo6 a dictarse en el afno 2011,
ennuestro Servicio,donde somos los pioneros en
el desarrollo de esta especialidad en Venezuela.

Para lograr esto, el enfoque formativo debe
estar orientado hacia el desarrollo cientifico,
tedrico, critico y humanistico del médico en una
especialidad.

Por lo anteriormente expuesto, se crea en
marzo de 2000, en el seno de la Sociedad
Venezolana de Oncologia, la Secciéon de
Ginecologia Oncolégica (6); la cual juramenta
a la Junta Directiva en julio de 2001, quedando
integrada de la siguiente manera, Presidente:
Dr. Francisco Medina Echenagucia, Secretario:
Dr. Franco Calderaro di Ruggiero, Tesorero: Dr.
Jesds Vasquez.

En el periodo (2008-2010), el Dr. Franco
Calderaro Di Ruggiero, redactor del presente
diseno, asumié la Presidencia de la Seccidn.

PERFIL DEL EGRESADO EN LA
ESPECIALIDAD DE GINECOLOGIA
ONCOLOGICA

El egresado del programa de Posgrado en
la especialidad de GO, como ente critico y
humanistico social, estara capacitado para:

1. Desarrollar capacidades de liderazgo a fin
de coordinar y constituir grupos multi-
disciplinarios, prestando de esta manera su
concurso para lograr una atencién médica
integral.

2. Aplicar principios morales y éticos en el
ejercicio de la especialidad en GO.

3. Efectuar el acto médico considerando al
individuo, la familia y la comunidad como
un ente bio-psico-social.
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4. Prestar atencidn especializada a todos los
grupos etarios de la poblacién, teniendo
concienciade sus limitaciones y las del medio
en donde se desenvuelve su actividad.

5. Desarrollar competencias para dominar, tanto
los procedimientos de despistaje, diagnostico
y tratamiento, asi como la reconstruccién,
rehabilitacién y seguimiento, de la patologia
quirdrgica ginecoldégica oncolégica mas
frecuente de la poblacion.

6. Realizar estudios clinicos, epidemiol6gicos y
quirdrgicos en la investigacién del cancer, asi
como su impacto social, que le permitan una
actualizaciéon permanente del conocimiento
y destrezas, correspondientes a la actuacion
médico-quirdrgicade las pacientes con cancer
ginecolégico.

7. Reconocer la situacién y organizacién de los
sistemas de salud en lo referente al aspecto
quirdrgico, aportando sus conocimientos y
destrezas,conlafinalidad de mejorarlacalidad
de los mismos, ofreciendo el mayor beneficio
para las pacientes con estas patologias.

8. Desarrollarconjuntamente conlos especialistas
en Salud Publica, las acciones programaéticas
para el control de las localizaciones de cancer
ginecolégico que mayormente afectan a la
colectividad, con la finalidad de diagnosticar
de forma temprana estas patologias.

9. Desempeiiar las funciones administrativas
para fomentar el rendimiento Institucional y
elevar el nivel de asistencia en beneficio de
la salud de la poblacién.

10. Desempeinar funciones docentes que
contribuyan en laformacién de otros miembros
del equipo de atenci6én médica: Residentes
de nivel inferior, estudiantes de pregrado y
personal paramédico y técnico.

11. Participar en la elaboracién de Programas
Nacionales de Despistaje para diferentes tipos
de cancer ginecol6gico,asicomo su habilidad
para evaluar los mismos.

PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN
GINECOLOGIA ONCOLOGICA

OBJETIVOS GENERALES

Gac Méd Caracas

1.

Formar especialistas en GO altamente
calificados para atender pacientes que
presenten patologia, agudas, sub-agudas
o crénicas, cuya terapéutica es médica o
quirdrgica, con razonamientos diagndsticos
y terapéuticos actualizados y adecuados en
relacién con la paciente, la enfermedad, el
instituto de prestacion de salud y el entorno
psico-social del individuo, con sentido moral
y ético, acorde al Cédigo de Deontologia
Médica.

. Formarespecialistas con capacidad de manejar

la relaciéon médico-paciente, asi como con su
grupo familiar y su entorno social.

. Desarrollaren el especialistacapacidades para

el analisis, interpretacién y evaluacién de la
informacion cientifica actual.

. Ofrecer a la poblacién, médicos especialistas

en GO eficientes con sOlidas bases cientificas,
humanisticas y bioéticas, que puedan dar
solucién en forma oportuna a pacientes que
consultan con patologias neopldsicas del area
ginecologica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

Formar Ginecélogos Oncélogos capaces de:

Identificar por presentacién clinica, la
patologia neopldsica, apoyandose en los
conocimientos clinicos y paraclinicos, tanto
en casos electivos como de emergencia.

Aplicar los conocimientos adquiridos en los
criterios diagndsticos y terapéuticos.

Comprender el impacto de la enfermedad y
del tratamiento sobre la paciente con cancer
ginecolégico y su entorno.

. Suministrar conocimientos y competencias al

especialista, que lo capaciten para el trabajo
multidisciplinario para contribuir en la mejora
del rendimiento Institucional en base a una
atencién 6ptima, dentro del ambiente en el
cual desarrolle su actividad.

. Aplicar principios, métodos y conocimientos

de las ciencias fundamentales, tales como
anatomia, fisiologiay fisiopatologia,asicomo
de aquellas que se abren campo actualmente,
y que se relacionen con la paciente.
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e Conocer la anatomia quirdrgica, fisiologia y
fisiopatologia de forma racional y adecuada,
y relacionar estas ciencias entre si.

e Integrar estas ciencias en el contexto del
binomio individuo-enfermedad.

e Actualizar constantemente los conocimientos
sobre los nuevos perfiles que se levanten sobre
el ambito tradicional.

4. Formar al especialista en conocimientos y
actitudes para la investigacién y la docencia,
que le permitan tomar decisiones correctas en
el manejo de estas pacientes.

5. Desarrollar las competencias necesarias
para utilizar los métodos experimentales
clinicos, epidemiolégicos y quirdrgicos, en
la investigacion del cancer ginecolégico, asi
como determinar su impacto social, con el
fin de formular las recomendaciones médico-
sociales mads pertinentes.

REQUISITOS DE INGRESO PARA LA
ESPECIALIDAD DE GINECOLOGIA
ONCOLOGICA

Los requisitos generales de ingreso pautados
por la Coordinacién de Estudios de Posgrado
(CEPG) de la Facultad de Medicina (FM) de la
(UcCv) (7) son:

1. Titulo de Médico Cirujano, obtenido en una
Universidad Venezolana.

2. Haber cumplido con el Articulo 8° de la Ley
de EjerciciodelaMedicina (Ejercicio Médico
rural), aprobado por el Ministerio de Sanidad
y Asistencia Social, hoy Ministerio del Poder
Popular para la Salud.

3. Haber realizado y aprobado el programa
de Posgrado Universitario o la Residencia
Asistencial Programada, debidamente
acreditada en Ginecologia y Obstetricia, no
menor de tres (3) aflos de duracién.

4. Haber sido seleccionado por concurso de
credenciales en el Seno de la CEPG, de la
FM, de la UCYV, segtin el Baremo vigente.

5. Demostracién del manejo instrumental
del idioma inglés (como lo establece el
Reglamento de Estudios de Posgrado de la
UCYV), en su Capitulo VII, Articulos 30 y 31.
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6. Cumplir con los requisitos de ingreso
establecidos en el Capitulo VII del Reglamento
de Estudios de Posgrado de la UCYV vigente,
y los demas requisitos exigidos por la CEPG,
de la FM, de esta casa de estudios.

CRITERIOS DE SELECCION

Participar en concurso de credenciales por
medio del Baremo de la CEPG, de la FM, de la
UCV,y presentacionde las evaluaciones exigidas.
La seleccion se hace por medio de los procesos
que establece la Coordinacién (8).

REQUISITOS DE PERMANENCIA

El estudiante debera cumplir con las “Normas
Generales de Permanencia de los Cursantes
de los Programas de Postgrado de la UCV™,
aprobado y vigente, por el Consejo de Estudios
de Posgrado (9).

REQUISITOS DE EGRESO

Para obtener el Titulo de Especialista en
GO, el estudiante debe cumplir los requisitos
establecidos en el Articulo 33 del Reglamento
de Estudios de Posgrado de la UCYV, aprobado
por el Consejo Universitario de la UCV (10), en
la cual se estipula lo siguiente:

1. Cursarlasasignaturas del Plande Estudios del
Programa de Especializacién en GO, durante
tres (3) afios, nueve (9) periodos académicos.

2. Obtenerlaaprobaciénde 139 unidades crédito,
correspondiente alas asignaturas del Programa
de Especializacion en GO, aprobado por el
Consejo Universitario de la UCV.

3. Presentar, defender y aprobar, de acuerdo con
lasnormas del programa,un TEG, asistido por
un tutor,dentro de un lapso maximo de tres (3)
afios contado a partir del inicio de los estudios,
de acuerdo con las Normas y Procedimientos
para la elaboracién del TEG de los Cursos
de Especializacién de la FM, modificadas y
actualizadas por la CEPG en su reunién N°
2011-18 del 14-11-11 y, por el Consejo de la
FM en su sesion CF02/12 del 31-01-12. EI
estudiante podra solicitar, justificadamente,
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una prorroga por el maximo de un afio, previo
aval del tutor.

4. Cumplir con las Normas Generales de
Rendimiento Minimo Académico para la
Permanencia de los Cursantes y para la
obtencién de Titulo correspondiente en
los Postgrados de la UCV y del programa
respectivo.

PLAN DE ESTUDIOS
Duracion del Programas: 3 afios
Numero de Periodos Académicos: 9 periodos,

repartidosen ler.,2do.
y 3er. aflo.
Numero de Semanas por Periodos: 16
Semanas por periodo
Modalidad: Presencial

Numero de Créditos:
Teoricos: 22

Practicos: 117

Total: 139

TIPOS DE ASIGNATURAS

Trabajo Especial de Grado (TEG) (11)

Es el resultado de una actividad de
adiestramiento o de investigacion, destinada
a la resolucién de problemas particulares,
que demuestre la capacidad adquirida para la
aplicacion de los conocimientos en la practica
profesional respectiva.

DESCRIPCION DE ASIGNATURAS vy
ACTIVIDADES

TEORICO - PRACTICAS

ASIGNATURASDEACTIVIDADES TEORICAS

1. GINECOLOGIA ONCOLOGICA BASICA
(12-28)

OBJETIVO GENERAL

Dilucidar la informacion recibida sobre las
multiples patologias que se observan en GO,
asi como comprender las distintas formas de
prevenirlas,diagnosticarlasy tratarlas,al evaluar
una paciente.

ASIGNATURAS TEORICAS

ASIGNATURAS PRACTICAS

Ginecologia Oncolégica Basica
Clinica y Terapéutica en Ginecolégica
Oncolégica

Metodologia de la Investigacion

Estadistica

Consulta Externa

Consulta de Cuello Uterino

Hospitalizacién (visitas clinicas)

Quirdéfano

Gac Méd Caracas
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2. CLINICA Y TERAPEUTICA EN
GINECOLOGIA ONCOLOGICA (12-28)

OBJETIVO GENERAL

Esta actividad tedrica se realizara en el
Servicio. Los temas de GO, se discutiran al final
de cada presentacion.

3. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
(29-37)

OBJETIVO GENERAL

Entender la importancia de la Metodologia
de la Investigacion, para recoleccion de datos,
analisis e interpretaciéon de resultados para
trabajos de investigacion,en pacientes con cancer
ginecoldgico.

4. ESTADISTICA (15-23)

OBJETIVO GENERAL

Comprender la aplicacion de la Estadistica
en la investigacién, en el campo de la salud,
especialmente en el area de la GO, donde
desarrollard niveles de comprensiéon, para el
manejo de las diferentes Variables, Tests y
Pruebas, que se aplican en el calculo de las
Probabilidades en las Ciencias de la Salud,
asi como capacidad para realizar e interpretar,
los diferentes estudios Observacionales y
Experimentales, y conocer los errores mas
frecuentes de su aplicacion.

ASIGNATURAS DE ACTIVIDADES
PRACTICAS

1. CONSULTA EXTERNA Yy 2. CONSULTA DE
CUELLO UTERINO (5,12,29-37,38)

Cada consulta tiene su horario y esquema
para la atencién de las pacientes. Se obtendra
entrenamiento en larealizacion de las historias de
primera, controles sucesivos y las evaluaciones
médicas (Interconsultas),que le sean solicitadas.

Se discutiran aquellos casos complejos
en conjunto con otros médicos especialistas,
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dejando constancia escrita en la historia clinica
y en el libro de reuniones existente para tal fin,
las conclusiones y decisiones tomadas en la
discusion.

3. HOSPITALIZACION (5,12,29-38)

Recibira entrenamiento diario, en el manejo
adecuado de las pacientes hospitalizadas con
cancer ginecoldgico, con criterios médicos y
bases terapéuticas actualizadas.

4. QUIROFANO (39-52)

Recibira entrenamiento en cada intervencion
quirdrgica en la que participe, como cirujano
principal o como ayudante, bien sea en el manejo
de la patologia benigna o maligna del area
ginecoldgica, familiarizandose con la anatomia
quiridrgica de la region pélvica, abdominal y
otras adyacentes.

Asimismo, conocera y se entrenara en las
diferentes técnicas quirdrgicas utilizadas, que
van desde las mas simples hasta mas radicales,
electivas o de emergencia.

En lo que respecta a la CIRUGIA POR
VIDEO-LAPAROSCOPIA, cabe destacar que
esta actividad complementa la formacién del
Gineco6logo Oncdlogo,donde desarrollard interés
y habilidad (49-51).

Igualmente, LA CIRUGIA MENOR, sera
realizadaen pabellén de acuerdo al cronogramade
actividades. Las normas paraeste procedimiento
seran iguales a las aplicadas en la Cirugia
Mayor (39-52).

OBJETIVO GENERAL

Dilucidar la habilidad y destreza manual en
el manejo quirdrgico de complejidad creciente,
de las pacientes con cancer ginecolégico.

PASANTIAS POR SERVICIOS: (NO SON
ASIGNATURAS)

Las Pasantias se realizan por los Servicios
especializados afines a la GO, con la finalidad
de complementar su formacién, y entender la
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necesidad de manejar a la paciente con cancer
ginecoldgico de manera multidisciplinaria.

1. ANATOMIA PATOLOGICA (12,22-28,53,54)

Durante esta pasantia, se entrenara en el
procesamiento de las muestras,en lo que respecta
a la preparacion, fijacion, corte y coloracion
de (citologias, bloque celular, biopsias) etc.
Realizara disecciones de tejidos, evaluara el
macroy micro de las piezas quirurgicas,asi como
las biopsias per-operatorias.

OBJETIVO GENERAL

Aplicarlas diferentes técnicas en laevaluacién
de los tejidos, tanto macro como microscopicos,
para el adecuado diagndstico de los canceres
ginecoldgicos.

2. RADIOTERAPIA (5,12,22-28,55)

Durante esta pasantia, se obtendra formacién
sobre los principios basicos de la Radioterapia
Oncolégica (Calculo de dosificacion de
radiaciones y marcaje del campo a irradiar de
acuerdo con la patologia cancerosa a tratar), en
sus aspectos fisicos y biolégicos, para aplicar
la modalidad adecuada en el manejo de la
patologia ginecolégicaoncolégica (Radioterapia
externa, Braquiterapia de alta tasa de dosis o
de emergencia), en pacientes ambulatorios y
hospitalizados.

OBJETIVO GENERAL

Comprender la importancia de la aplicacion
de las diferentes modalidades radioterapéuticas
y sus indicaciones, en las pacientes con cancer
ginecoldgico.

3. ONCOLOGIA MEDICA (5,12,22-28)
Durante esta pasantia se familiarizard con
los principios basicos de la quimioterapia,
introducciéon a las drogas anti-neopldasicas,
y los esquemas de tratamiento, asi como su
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dosificacién, en el manejo de la patologia
ginecoldgica oncoldgica, en forma ambulatoria
o en sala de hospitalizacion.

OBJETIVO GENERAL

Comprender el mecanismo de accién de
las drogas y de los diferentes esquemas de
tratamiento, utilizados en las pacientes con cancer
ginecoldgico.

4. IMAGENOLOGIA: (RADIOLOGIA, TAC,
RMN y ULTRASONIDO) (5,12,22-28)

Durante esta pasantia aprendera el manejo de
los diferentes equipos para la realizaciéon de los
estudios porimagenes,asi como lainterpretacion
de los mismos, con sus respectivos informes, al
igual que los estudios de emergencia.

OBJETIVO GENERAL: Interpretacion
adecuada de los estudios por imagenes.

OTRAS ACTIVIDADES ACADEMICAS

1. REUNION ANATOMO-CLINICA (12.22-
28.53,54)

Se discutiran en conjunto con el Servicio de
Anatomia Patolégica, los hallazgos de biopsias
y autopsias de pacientes fallecidas o tratadas en
el hospital, con patologias inusuales o causas de
muerte insélita. El caso escogido sera preparado
con suficiente antelacién, y se coordinara el
enfoque del tema, invitando a los Servicios
involucrados, entregandoles un resumen escrito
del caso.

OBJETIVO GENERAL

El objetivo de la reunién es fomentar la
discusion y llegar a conclusiones, al dilucidar
la informacién recibida sobre las muiltiples
complicaciones de que pueden ser objeto las
pacientes con patologia ginecolégicaoncolégica.
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2. SESION DE FICHAS BIBLIOGRAFICAS
(12-28)

La misma dependera de la programacion
interna del Servicio. Es una reunién donde se
presentan fichas bibliograficas, comentandose
los articulos presentados, los cuales deberan
corresponder a temas de revistas reconocidas y
actualizadas, nacionales o internacionales.

OBJETIVO GENERAL

Entender co6mo se investiga, realiza y resume
una ficha bibliografica.

LINEAS DE TRABAJO y PROYECTOS DE
INVESTIGACION

Las lineas de trabajo del programa de
Especializacion en GO, con sede en el SOH -
IVSS, estan destinadas a guiar al estudiante de
posgrado, arealizar su TEG, estando en relacién
con el problema al que se intenta dar solucién.

Los mismos, discriminados por Servicios,
actualmente son los siguientes:

- RADIOTERAPIA (5,12,22-28,55)

e Manejo del cancer de cuello uterino con
alta tasa de dosis de Radioterapia externa y
Braquiterapia.

- ONCOLOGIA MEDICA (5,12,22-28)

e Uso de drogas anti-neoplésicas y esquemas
de tratamiento, en el manejo de la patologia
ginecoldgica oncolégica.

- CIRUGIA PLASTICA y
RECONSTRUCTIVA (39-48)

e Uso de colgajos fascio-cutdneos en
reconstruccién de pacientes operadas por
cancer de vulva.

e Uso de colgajos fascio-cutdneos en
reconstruccion de pacientes operadas por
cancer de vagina.
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e Proyecto de cirugia ginecolégica oncoldgica
por via laparoscépica.

e Protocolo de tratamiento Radio — Quimio —
Quirdrgico,en cancer invasor de cuello uterino
estadio II — B.

e Tratamiento integrado en cancer de cuello
uterino.

e Determinaciéndel ganglio centinelaen cancer
de vulva, vagina, cuello uterino, endometrio
y ovario.

e Cirugia estadificadora para cancer de ovario.

e Manejo de la NIC 3 con radio — cirugia.
Conizacién con aguja.

e Biopsia percutinea de tumores de ovario
sugestivos de malignidad, dirigida por
ultrasonido.

e Toma de liquido ascitico o lavado peritoneal
paraestudio cito-histolégico,en pacientes con
cancer de endometrio.

e Diseccion linfo-ganglionar pélvica y para-
aortica,en pacientes con cancer de endometrio.

e Diseccién linfo-ganglionar pélvica y para-
adrtica, en pacientes con cancer de ovario.

e Mapeo linfatico en cancer de ovario.

e Correlacionclinica,histolégica,imagenolégica
y anatomopatolégica,de Biomarcadores HE4
y Cal25, en pacientes con cancer de ovario.

Es importante destacar que, en el SGO, del
SOH - IVSS, no se hace labor de despistaje, ya
que esta se realiza en las Clinicas de Prevencion
del cancer, de la Sociedad Anticancerosa de
Venezuela.

NUESTRO COMPROMISO

Formar recursos humanos altamente
capacitados y debidamente entrenados, en el
manejo de las pacientes con cancer ginecolégico,
en lo que respecta a su:

= Prevencion.

=> Pesquisa.
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CONCLUSIONES

Redactamos y desarrollamos el Programa
de Especializacién en GO en el 2010, que
comenzo a dictarse en 2011, en el SGO, del
SOH-1IVSS,comouna(RAP),yuniversitaria
aprobada (UCV — CNU) en 2016.

La Ginecologia Oncolégica, es una
Especialidad nueva en Venezuela, que en sus
inicios tuvo criticas.

Esta dirigida a Ginecologos Obstetras.

Esun Posgrado Universitario,reconocido por
la FM, de la UCV.

Esta acreditada por el CNU.

Incluye entrenamiento en:

e Cirugia General (Digestiva / Urologica)
e Cirugia Oncolégica

¢ Ginecologia Oncolégica

e Cirugia Vascular

¢ Ginecologia y Obstetricia

Las grandes Instituciones médicas del mundo,
en EE.UU, Canad4a y Europa, entre otras, la
consideran una Especialidad necesaria,desde
hace mas de cinco décadas, por los resultados
extraordinarios obtenidos en el manejo de las
pacientes con cancer ginecolégico.

REFERENCIAS

Asociacién Argentina de Ginecologia Oncoldgica
(Abril 2011). http,www.aaginonc.or.ar/info.php.

Hoffman, Mitchel S, Bodurka, Diane C. Surgycal
education and training program development for

Gynecologic Oncology: American perspective.
Gynecol Oncol. 2009;114:S47-S51.

Gac Méd Caracas

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.
19.

. Cibula D, Kesic V.

Surgycal education and
training program development for Gynecologic
Oncology: European perspective. Gynecol Oncol.
2009;114:S52-S55.

Gaff BA. Surgical education for Gynecologic
Oncologists. Gynecol Oncol. 2009;114:S45-S46.

. Medina FE, Sanchez-Lander J, Calderaro F, Borges

A, Rennola A, Bermidez C, et al. Cancer de
cuello uterino. Consenso nacional paradiagndsticoy
tratamiento2010. Rev Venezol Oncol. 2011;23(2):102-
129.

Estatutoquerige la Seccion de GinecologiaOncolégica,
de la Sociedad Venezolana de Oncologia. 2000.

Requisitos de ingreso establecidos en el Capitulo
VII del Reglamento de Estudios de Postgrado de
la Universidad Central de Venezuela vigente, y los
demds requisitos exigidos por la Coordinacién de
Estudios de Postgrado de la Facultad de Medicina de
esta casa de estudios. 2013.

Baremo de la Coordinacién de Estudios de Postgrado
de la Facultad de Medicina y presentacién de las
evaluaciones exigidas. Haciendo la seleccién por
medio de los procesos que establece la Coordinacion.
2013.

Normas Generales de Permanenciade los Cursantes de
los Programas de Postgrado de la Universidad Central
de Venezuela, aprobado por el Consejo de Estudios
de Postgrado el 04 de octubre de 2011.

Requisitos de egreso establecidos en el Articulo
33 del Reglamento de Estudios de Postgrado de la
Universidad Central de Venezuela (UCV), aprobado
por el Consejo Universitario de la UCV el 08-
05-2013.

Normas y Procedimientos para la elaboracién
del Trabajo Especial de Grado de los Cursos
de Especializacion de la Facultad de Medicina,
modificadas y actualizadas por la Coordinacién de
Estudios de Postgrado en su reunién N° 2011-18 del
14-11-11 y, por el Consejo de la Facultad de Medicina
en su sesién CF02/12 del 31-01-12.

Disaia PJ, Creasman WT. Clin Gynecol Oncol. 8*
edition. Expert consult. 2012.

Ginecologia de Williams. 2009 — Espaiiol.

Potter VR. Bioethics the science of survival.
Perspectives in biology and medicine. New York,
1970.

Rev Venezol Oncol. Caracas, Venezuela. 2010.

Biblioteca de la Academia Nacional de Medicina
http://www.msinfo.info/default/anm.

Gynecol Oncol: Journal homepage: www.elsevier.
com/locate/ygyno.

Am J Obstet Gynecol: www.ajog.org.
Internat J Gynecol Obstet. 2010.

S771



20.
21.
22.

23.

24.
25.
26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

S772

GINECOLOGIA ONCOLOGICA

The Lancet International. 2010.
Eur J Obstet Gynecol Reproduc Biol. 2010.

Disaia P, Creasman W. Ginecologia Oncolégica
Clinica. 4* edicién. 1994.

De Vita F, Hellman S, et al. Cancer. Principles and
Practice of Oncology. 5% edition. 1997.

Mirra. Bone Tumors. Williams and Wilking; 1989.
Lejeune. Malignant Melanoma. McGraw Hill; 1994.

Enzinger. Soft Tissues Tumors. 2™ edition. McGraw
Hill; 1995.

DiSaiaP,Creasman WT. Atlas de cirugia ginecolégica.
5% edicién. 1999.

Potter VR. Bridge to the future. Englewood cliffs nj:
prentice-hall pub. 1971.

Principios y guias éticas, para la proteccién de
los sujetos humanos de investigaciéon. Comision
nacional para la proteccion de los sujetos humanos
de investigacion biomédica y del comportamiento.
EE.UU, 18 de abril de 1979.

Beauchamp TL, Childress JF. Principios de ética
biomédica. Barcelona: Masson; 1999.

Universidad de Granada. Introduccidn a la bioética.
Espaiia, 2005.

Gracia D. Fundamentos de bioética. Estudios de
bioética. Tomo I. Bogota: Editorial El Buho; 2001.

Gracia D. Profesién médica. Investigacion y justicia
sanitaria. Estudios de bioética. Tomo 4. Bogota:
Editorial E1 Buho; 2002:194.

Sanchez-Garcia Z, Marrero-Rodriguez JN, Becerra-
Pefia O, Herrera- Callefias D, Alvarado-Peruyero JC.
Los principios bioéticos en la atencién primaria de
salud. Apuntes para una reflexién. Editorial Ciencias
Médicas; 2007.

Hottois G. Qu’est-ce que labioéthique? Paris: Librairie
philosophique vrin; 2004.

Revista de bioética latinoamericana. Facultad de
Medicina. Universidad de los Andes. M¢érida.
Venezuela. http://www.saber.ula.ve/revista bioetica/

Centro nacional de bioética. La muerte y la medicina
actual. Médulo 5. Curso de ampliacién. Facultad de

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.
47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.
54.
55.

Medicina. Universidad Central de Venezuela. Caracas.
Enero 2007:378.

Jordan J, Morse A, Sharp F. Integrated Colposcopy:
Anderson M. Mosby year book, USA; 1991.

Kiaser O, Hirsch HA, Ikle FA. Atlas de Cirugia
Ginecolégica. 5 edicién. Marban libros; 1997.
Baggish M,Karram M. Atlas de Anatomiade la Pelvis
y Cirugia Ginecoldgica. 2% edicion. Editorial Médica
Panamericana S.A.; 2009.

Rock OA, Jones HW. Te Linde.
Quirdrgica. 10* edicién. 2010.
Vergote: Atlas quirdrgico del cédncer ginecolégico
ignace vergote. Edicién 2010.

Ginecologia

Principios de Cirugiade Schwartz. 6" edicion. Editorial
Mac Graw. Hill Interamericana; 1996.

Patologia Quiridrgica de David Sabiston. 15 edicién.
2 Tomos. Editorial Mac Graw Hill Interamericana;
1998:12-15.

Harvey JC, Beathic EJ. Cancer Surgery. Editorial
Mac Graw - Hill Interamericana; 1996.

Linde T. Cirugia Ginecolégica. 7* edicién. 1992.

Gallud DG. Surgical Atlas of Gynecologyc Oncology.
1994.

Way LW. Diagndéstico y Tratamiento Quirdrgico. 4%
edicion. 1985.

Cervantes J, Patifio JF. Cirugia Laparoscépica
y Toracoscépica. Editorial Mac Graw - Hill
Interamericana; 1996.

Bricefio Pimentel P. Laparoscopia practica. Caracas:
Editorial Disinlimed C.A.; 1991.

Sardifias C. Manual de Técnicas Quirtrgicas
Generales y Laparoscépicas. Editorial Disinlimed
C.A.; 1998.

DalyJM, Cady B. Atlas of Surgical Oncology. Mosby
Year Boork; 1992.

Kissane J. Anderson’s Pathology. 9* ediciéon. 1990.
Blaustein. Textbook of Pathology, 1977.

UrdanetaN, Vera A ,Peschel R, Wilson L. Radioterapia
Oncolégica Gurve. 2% edicion. 2008.

Vol. 129, Supl 4, octubre 2021





