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RESUMEN
Introduccidn: el cancer cervicouterino posee enormes repercusiones para las mujeres de todo el mundo. En
Cuba constituye un serio problema de salud por la elevada tasa de infecciones de transmisién sexual asocia-
das a la incidencia del mismo.
Objetivo: evaluar la efectividad del tratamiento con radioterapia en pacientes con cancer cervicouterino in-
filtrante.
Métodos: se realizé un estudio observacional descriptivo transversal en el Hospital “Celestino Hernandez
Robau” desde enero de 2015 hasta diciembre de 2016. El universo lo conformaron las 217 pacientes tratadas
con radiaciones ionizantes en el periodo de estudio. La muestra quedé conformada por 198 pacientes, selec-
cionadas mediante muestreo intencional no probabilistico.
Resultados: el tipo histologico mas frecuente fue el carcinoma epidermoide con 167 pacientes (84,3 %). EL
tiempo transcurrido entre el diagnéstico y la instauracién de la terapéutica fue menor de 30 dias en 120 pa-
cientes (60,6 %). Las pacientes en estadio | obtuvieron un 100 % de respuestas completas al tratamiento. En la
etapa clinica Il se obtuvo un 70,4 % de respuesta completa, y en la etapa Il s6lo 12 pacientes, para un 40 %. Las
complicaciones mas frecuentes fueron la radiodermitis (71,4 %) y cistitis radiégena (40,0 %). En las pacientes
estudiadas el tipo histoldgico influyé en la efectividad del tratamiento con radioterapia Log Rank (p=0,000).
Conclusiones: el tratamiento con radioterapia presenté pocas complicaciones y llevo a la respuesta completa
a la terapéutica a la mayoria de las pacientes. La probabilidad de sobrevida libre de enfermedad a los 5 afios
fue alta, lo que confirmé la efectividad del tratamiento.

ABSTRACT
Introduction: cervical cancer has enormous repercussions for women around the world. In Cuba it constitutes
a serious health problem due to the high rate of sexually transmitted infections associated with its incidence.
Objective: to evaluate the effectiveness of radiotherapy treatment in patients with infiltrating cervical cancer.
Methods: a cross-sectional descriptive observational study was carried out at the “Celestino Hernandez Ro-
bau” Hospital from January 2015 to December 2016. The universe was made up of 217 patients treated with
jonizing radiation in the study period. The sample consisted of 198 patients, selected by intentional non-pro-
babilistic sampling.
Results:: the most frequent histological type was squamous cell carcinoma with 167 patients (84.3%). The time
elapsed between diagnosis and initiation of therapy was less than 30 days in 120 patients (60.6%). Stage | pa-
tients had 100% complete responses to treatment. In clinical stage I, 70.4% complete response was obtained,
and in stage Ill only 12 patients, for 40%. The most frequent complications were radiodermatitis (71.4%) and
radiogenic cystitis (40.0%). In the patients studied, the histological type influenced the effectiveness of Log
Rank radiotherapy treatment (p = 0.000).
Conclusions: radiotherapy treatment presented few complications and led to a complete response to therapy
in most of the patients. The probability of disease-free survival at 5 years was high, which confirmed the effec-
tiveness of the treatment.
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INTRODUCCION

El cancer cervicouterino (CCU) es una enfermedad de progresion
lenta que trae consigo secuelas para las mujeres de todo el mun-
do. Segln la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en 2019
hubo mas de 500 000 casos nuevos de cancer cervical, de los cua-
les mas del 90 % ocurrieron en paises en desarrollo. Se estima que
mas de un millén de mujeres tienen actualmente cancer cervical
en todo el mundo, a la mayoria de ellas no se les ha diagnosticado
o no tienen acceso al tratamiento que podria curarlas o prolongar
sus vidas. !

A nivel mundial 9 millones de personas enferman de cancer y
otros 5 millones mueren por esta causa anualmente. Segun se ha
informado, en la actualidad existen alrededor de 14 millones de
afectados por esta afeccién, cuyas consecuencias econémicas y
sanitarias la convierten en un importante problema de salud para
la humanidad. #*

En Cuba existe un programa de diagnéstico precoz del cancer
cervicouterino, ® cuya cobertura alcanza la totalidad de las mu-
jeres entre 25 y 65 afos. El programa consiste en la realizacion
periddica de la prueba citolégica, lo cual no solo permite identifi-
car incidencia y prevalencia, sino también realizar el diagndstico
oportuno de la enfermedad. Actualmente, los tumores del cuello
del dtero constituyen la quinta causa de muerte dentro de las
enfermedades oncolégicas en Cuba entre las mujeres, con 514
defunciones en el 2019, para una tasa de 9,1 por cada 100 000
habitantes. ¢

El tratamiento establecido para los estadios iniciales de la en-
fermedad consiste en la exéresis del tumor, donde la la histerec-
tomia tradicional y la cirugia de Wherteim-Meigs son las técnicas
mas usadas. A partir del estadio | B existen dos opciones terapéu-
ticas de acuerdo con las posibilidades de cada institucion: el tra-
tamiento quirdrgico con radioquimioterapia neoadyuvante o la
radioterapia (teleterapia y braquiterapia) con quimioterapia con-
comitante basada en dosis de cisplatino. 7 Actualmente los mejo-
res resultados en cuanto a sobrevida se obtienen con el uso de la
radioterapia combinada con quimioterapia concomitante, la cual
sensibiliza las células cancerigenas, las convierte en células diana
y favorece a la apoptosis, fase final del ciclo celular. &°

El uso de braquiterapia reduce significativamente la radiotoxi-
cidad y el dafio de tejidos sanos, ademas de que aumenta el vo-
lumen de radiacién a la zona afectada por la enfermedad. *° Esta
combinacion de radioquimioterapia es la recomendada por el Ins-
tituto Nacional de Oncologia, y ha sido la usada como tratamiento
estandar desde hace dos décadas.

Teniendo en cuenta lo expuesto anteriormente se planteé como
objetivo evaluar la efectividad del tratamiento con radioterapia
en pacientes con cancer cervicouterino infiltrante.

METODO

Se realizé un estudio observacional descriptivo transversal en
pacientes con cancer cervicouterino infiltrante de la regién cen-
tral del pais (Villa Clara, Sancti Spiritus y Cienfuegos), remitidas
al Hospital Universitario “Celestino Hernandez Robau” de Santa
Clara, en el periodo comprendido desde enero de 2015 hasta di-
ciembre de 2016.

El universo de estudio estuvo constituido por 217 pacientes con
cancer cervicouterino atendidas por el Servicio de Tumores Gi-
necoldgicos del hospital oncolégico de Villa Clara en el periodo
antes mencionado. La muestra quedé conformada por 198 pacien-

tes, seleccionadas mediante muestreo no probabilistico intencio-
nal. Se incluyeron en el estudio las pacientes con diagnéstico de
carcinoma cervicouterino confirmado mediante biopsia, indepen-
dientemente del grado, que fueron seleccionadas para recibir
tratamiento con radioterapia segun los criterios establecidos por
la Guia del Cancer Cervicouterino del Programa Integral para el
Control del Cancer en Cuba.

Fueron excluidas del estudio las pacientes cuyas historias cli-
nicas no se encontraban disponibles en la institucion, ya sea por
pérdida o traslado hacia otro centro.

Se estudiaron las variables: estadio clinico seguln el sistema de
estadificacion de la Federacién Internacional de Ginecologia y
Obstetricia (FIGO), *2 diagndstico histoldgico (segun resultado de
biopsia), intervalo de tiempo diagndstico-tratamiento (en dias),
respuesta al tratamiento, complicaciones relacionadas al trata-
miento y supervivencia en meses. La diferenciacion entre com-
plicaciones agudas y tardias se determiné por las alternativas
estandares presentes en la literatura revisada, segun el tiempo
en el que aparecian: antes de los primeros 30 dias de terminado
el tratamiento incluidas las que se presentan durante el mismo
(agudas), y las que aparecieron después de este periodo de tiempo
(crénicas). Se estudid la supervivencia a la enfermedad hasta el
mes de diciembre de 2019, para evaluar asi la supervivencia a los
tres afios del diagndstico.

La informacién fue recolectada de las historias clinicas, median-
te una ficha de recoleccion de datos. Los datos obtenidos fueron
almacenados y procesados en el paquete estadistico SPSS vs 21.0
para Windows. Se presentaron los resultados en forma de tablas
mediante frecuencias absolutas y relativas porcentuales. Se reali-
z6 un analisis de supervivencia mediante curvas de Kaplan-Meier
y se aplico el test de Log Rank para determinar cémo las variables
influyeron en la mortalidad. Se trabajé con una confiabilidad del
95 %.

La investigacion fue aprobada por el comité de ética de la insti-
tucion donde se llevé a cabo. Se cumplieron los principios éticos
establecidos en las normas relacionadas al manejo de historias
clinicas, asi como las normas éticas de la Declaracion de Helsinki.
Los datos personales y de identificacion de los pacientes no fueron
publicados.

RESULTADOS

Se encontro que el 84,3 % de las pacientes presentaron carcinoma
epidermoide como tipo histolégico. ELl 71,7 % de las pacientes se
encontraban en Estadio Il B. (Tabla 1)

Tabla 1. Distribucion de pacientes con cancer cervicouterino infiltrante
segun diagnostico histolégico y estadio clinico. Hospital Universitario
“Celestino Hernandez Robau”. Enero de 2015-diciembre de 2016

Diagnéstico histolégico Total
Estadio .
Clinico Adenocarcinoma % C.arcmon]a % No %
epidermoide

| B 4 154 22 846 26 131
1l B 18 12,7 124 873 142 71,7
] A 2 20,0 8 80,0 10 5
B 7 35,0 13 65,0 20 10,1
Total 31 157 167 843 198 100

Fuente: Historias clinicas individuales.
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El tiempo transcurrido entre el diagndstico y la instauracion de
la terapéutica fue menor de 30 dias en el 60,6 % de las pacientes.
Se obtuvo que el 69,7 % de las pacientes presentd respuesta com-
pleta, mientras que el 9,1 % no respondié satisfactoriamente a la
radioterapia. (Tabla 2)

Tabla 2. Distribucion de pacientes segtin intervalo de tiempo diagnosti-
co-tratamiento y respuesta a la terapéutica

Intervalo

de tiempo
diagnéstico- RC % EE % PE % RP % No %

tratamiento

Respuesta al tratamiento Total

<30 dias 97 808 0,0 2 17 21 175 120 606

0
30 - 60 dias 35 700 4 8,0 2 4,0 9 180 50 253
4

> 60 dias 6 214 143 6 214 12 429 28 141

Total 138 69,7 8 4,0 10 51 42 21,2 198 100

Fuente: Historias clinicas individuales.
RC: Respuesta Completa, EE: Enfermedad Estable, PE: Progresion de la enferme-
dad, RP: Respuesta Parcial

Se observo que las pacientes en estadio | B obtuvieron un 100 % de
respuestas completas al tratamiento, mientras que en el estadio Il
B la respuesta completa solo representé el 70,4 %. (Tabla 3)

Tabla 3. Distribucion de pacientes segtin estadio clinico y respuesta al
tratamiento

Estadio Respuesta al tratamiento Total

climico  pc % EE % PE % RP % No %

| B 26 100 0 0,0 0 0,0 0 0,0 26 131
Il B 100 704 6 4,2 4 2,8 32 225 142 717
A 3 30,0 1 10,0 2 20,0 4 400 10 51

. B 9 45,0 1 50 4 20,0 6 300 20 101
Total 138 69,7 8 4,0 10 51 42 212 198 100

Fuente: Historias clinicas individuales.
RC: Respuesta Completa, EE: Enfermedad Estable, PE: Progresion de la enferme-
dad, RP: Respuesta Parcial

Dentro de las complicaciones agudas predominaron la radioder-
mitis (60,4 %) y los trastornos digestivos (22,6 %); mientras que en-
tre las cronicas se observé una mayor frecuencia de cistitis (37,3
%) y proctitis de etiologia radiégena (30,7 %). (Tabla 4)

Tabla 4. Distribucion de pacientes seglin complicaciones al tratamiento

Agudas Crénicas Total
Complicaciones
No % No % No %
Radiodermitis 32 60,4 18 24,0 50 39,0
Trastornos hematoldgicos 8 151 0 0 8 6,2
Trastornos digestivos 12 22,6 6 8,0 18 141
Proctitis radiégena 1 19 23 30,7 24 1838
Cistitis radidgena 0 0 28 373 28 219
Total 53 41,4 75 58,6 128 100

Fuente: Historias clinicas individuales.

En el analisis de supervivencia segun el diagndstico histolégico se
aprecié que las curvas difirieron entre si, y se constaté una dife-

rencia estadisticamente significativa al aplicar el test de Log Rank
(p=0,000), lo que implicé que en las pacientes estudiadas el tipo
histolégico influyé significativamente en la efectividad del trata-
miento con radioterapia.

En las pacientes con carcinoma epidermoide la probabilidad de
sobrevida a los 36 meses fue del 78,4 % con 36 fallecidas, y una
media de sobrevida de 29,2 meses.

En las pacientes con adenocarcinoma la probabilidad de sobre-
vida fue de solo 38,7 %, considerablemente inferior, para una me-
dia de sobrevida de 15,1 meses. Esto representdé una diferencia de
14,1 meses con respecto a la media de sobrevida del carcinoma
epidermoide. (Figura 1)
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Figura 1. Curvas Kaplan-Meier seglin sobrevida de las pacientes atendien-
do diagnéstico histolégico.

DISCUSION

En el servicio de Ginecologia Oncolégica del Hospital Universita-
rio “Celestino Herndndez Robau” de la provincia de Villa Clara to-
das las pacientes con estadios | B o superiores, diagnosticadas en
el centro o remitidas por otras instituciones antes de tratamiento,
son sometidas a tratamiento con radioterapia, ya sea en combi-
nacién con quimioterapia segln los esquemas establecidos o de
manera neoadyuvante en las pacientes con criterio quirdrgico.

Los resultados de la presente investigacion estuvieron en con-
cordancia con reportes de la literatura internacional, los que hi-
cieron norma a la inclusién de la quimioterapia en el tratamiento
concurrente de la radiacién en el cdncer cervicouterino. Se ha de-
mostrado en varios estudios'*** que existe una ventaja en cuanto a
la supervivencia en general, cuando se emplea una terapia a base
de cisplatino administrada conjuntamente con radioterapia. A pe-
sar de que los ensayos varian en dependencia del estadio de la
enfermedad, las dosis de la radiacion y los horarios de cisplatino y
radiacion, todos han mostrado de manera significativa una marca-
da ventaja de este enfoque de modalidad combinada. El riesgo de
mortalidad por cancer cervical disminuyé en un 30 % para quedar
en 50 % mediante el uso concurrente de quimio-radioterapia. 116

El estadio clinico en las pacientes con cancer de cuello uterino
es uno de los principales factores que determinan la superviven-
cia global y la efectividad del tratamiento, la supervivencia libre
de recaida y la supervivencia libre de progresiéon. El adecuado es-
tadiamiento puede estar vinculado a la estimacion del pronéstico
de las pacientes.'” En el presente estudio las pacientes tratadas en
estadios iniciales de la enfermedad tuvieron una mejor respuesta
al tratamiento con radioterapia.
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En la investigacion no se presentaron complicaciones graves ni
que invalidaran el tratamiento propuesto. En la literatura publi-
cada se ha demostrado que la complicacion predominante es la
proctitis radidgena, seguida de la radiodermitis, *® lo cual coincide
con lo obtenido por los autores de este estudio.

En las mujeres jovenes, la union entre endocérvix y exoceérvix
se encuentra generalmente a nivel del orificio externo del cue-
llo, donde se encuentra el punto escamocolumnar (unién entre el
epitelio cilindrico simple que reviste el endocérvix y el epitelio
pavimentoso estratificado tipico del exocérvix). El adenocarcino-
ma de cuello uterino se origina en el epitelio cilindrico simple, y
es el menos frecuente, pero se ha reportado en otras investigacio-
nes**'? que posee peor pronostico que el carcinoma epidermoide.

Esta investigacion describe una supervivencia global relativa-
mente alta para lesiones de tipo histolégico carcinoma epider-
moide, mientras que la de los tumores de tipo adenocarcinomas
resulté mucho menor. Este comportamiento de la sobrevida segln
histologia coincide con lo descrito por Villalobos CM et al.

En este estudio se demostré que en las pacientes con carcino-
ma epidermoide la probabilidad de sobrevida a los 36 meses fue
superior que en pacientes con adenocarcinoma. El tipo histold-
gico se ha relacionado con el pronéstico de la enfermedad en la
bibliografia?* por lo cual este resultado coincidié con lo esperado
por los autores.

El presente trabajo tuvo como limitacion que se trata de un uni-
verso compuesto por pacientes de un unico centro, lo que limita
el tamafio muestral y la fortaleza de los resultados. Ademas, la
técnica de muestreo fue de tipo no probabilistico intencional, por
lo que el estudio estd expuesto a los sesgos inherentes al modelo
muestral.

La importancia de la presente investigacion reside en que la de-
terminacién de la efectividad de un tratamiento en una poblacién
especifica permite evaluar los resultados del mismo y su seguri-
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