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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

A nivel mundial, el cancer de cuello uterino es un problema grande y creciente
especialmente en los paises de bajos y medianos ingresos; es el cuarto cancer mas
comun diagnosticado en mujeres en el mundo, con casi 530 000 casos
diagnosticados, en 2012. De estos, casi el 85% se presentan en paises de bajos y

medianos recursos, con una tasa de mortalidad de hasta el 90 % (1).

La carga en estos paises de bajos ingresos es desproporcionadamente grande, en
parte, debido a la deteccion limitada, la falta de medidas preventivas como la
vacunaciéon contra el VPH y la confeccion con otros virus que predisponen a la

infeccién por VPH, como el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) (1).

El manejo del cancer de cuello uterino depende del estadio clinico de la enfermedad
y de ciertos factores de riesgo que lo determinan, al momento del diagndstico y con
frecuencia incluye reseccién quirdrgica, quimioterapia, radioterapia externa y/o
braquiterapia. El cancer de cuello uterino es curable, incluso en etapas de
enfermedad localmente avanzada y, por lo tanto, no se puede subestimar la
importancia del tratamiento adecuado para estas etapas. Para la enfermedad
localmente avanzada es decir los estadios y/o etapas IB3, [IA2, IIB, IlIA, lIB y IVA
los cuales no son operables el manejo actual consiste en quimioterapia concurrente

con radioterapia externa seguido de braquiterapia de alta tasa de dosis (2).

En nuestro pais (Perd), cada dia mueren cinco mujeres con cancer de cuello
uterino, el cual representa en un 24.1% de todas las mujeres peruanas con cancer,
mientras que en la poblacion general representa 14.9% de todos los cénceres;
siendo la tercera causa de mortalidad por cancer en mujeres. En 2012, hubo 4636

casos y 1715 muertes por cancer de cuello uterino (3).

Se publicd, en 2009, un estudio japonés, con el cual se encontro tasas de respuesta
completa a tratamiento de cancer de cuello uterino localmente avanzado
(incluyeron los estadios clinicos IB2 al IVA) de 80% (16 de 20 pacientes), respuesta

parcial del 15% (3 de 20 pacientes) y 5% (1 de 20 pacientes) progresion de



enfermedad (metastasis en un paciente). Este estudio se realiz6 en mujeres
japonesas, la evaluacion de la respuesta se realiz6 3 meses después del final del
tratamiento, mediante examenes fisicos e histolégicos, analisis de un marcador
tumoral, y diagndéstico por imagen. El tratamiento consistio en quimioterapia con
cursos de cisplatino o paclitaxel, concurrente, con radioterapia externa a dosis total
de 50.4 Gy / 28 fracciones, seguido de braquiterapia de alta tasa de dosis a 24 Gy

en cuatro fracciones (4).

Un estudio realizado en la India, en 2014, indic6 una tasa de respuesta completa al
manejo del cancer de cuello uterino localmente avanzado del 88% (22 de 25
pacientes) y 12% (3 de 25 pacientes) no estaban disponibles para evaluar la
respuesta a la enfermedad. En este estudio se evalud respuestas a las seis
semanas de haber culminado todo el tratamiento (quimioterapia con radioterapia
externa concomitante), mediante el examen clinico, anatomia patolégica e
imagenes. Los pacientes tenian un estadio clinico entre 1B2 hasta IlIB. La
radioterapia de haz externo se administré utilizando un acelerador lineal con fotones
de energia de 6 MV / 15 MV o una unidad de cobaltoterapia, la dosis fue de 50 Gy
en 25 fracciones. La quimioterapia consistio en cursos de cisplatino o paclitaxel (5).

En otro estudio publicado, también en la India, en 2015, se encontrd una tasa de
respuesta completa al manejo de cancer de cuello uterino localmente avanzado del
96%, para lo cual utiliz6 como tratamiento radioterapia externa concurrente con
guimioterapia y, posteriormente, braquiterapia de alta tasa de dosis; se evalu6 dicha

respuesta a los tres y seis meses después (6).

Otro estudio asiatico publicado, en junio del 2018, encontrd una tasa de respuesta
completa de 81.8% (27 de 33 pacientes). Seis (18.2%) casos tuvieron respuesta
parcial o enfermedad estable. En este estudio, se evalud la tasa de respuesta al
tratamiento tres meses después del final del mismo, mediante el examen fisico

ginecoldgico, anatomia patologica y resonancia magnética pélvica (7).

Debido a que no se conocen las tasas respuestas al tratamiento de cancer de cuello
uterino localmente avanzado en nuestro pais, especialmente en los pacientes del

seguro social, es fundamental conocer qué pacientes tienen una respuesta clinica
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completa y que pacientes tienen una respuesta clinica no completa al tratamiento
que se da en el seguro social y asi tener una perspectiva clara, de esta manera
tratar de identificar y luego analizar ciertos factores asociados negativa o

positivamente a una buena o mala respuesta.

1.2 Formulacion del problema

¢, Cuales son los factores relacionados a las respuestas clinicas al tratamiento con
quimioterapia y radioterapia externa concurrente seguido de braquiterapia de alta
tasa de dosis en pacientes con diagndstico de cancer de cuello uterino localmente
avanzado, atendidos en el Departamento de Oncologia del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins, durante el afio 20197

1.3 Objetivos

General

Describir y analizar los factores asociados a las respuestas clinicas al tratamiento
con quimioterapia y radioterapia externa concurrente seguido de braquiterapia de
alta tasa de dosis en pacientes con diagnéstico de cancer de cuello uterino
localmente avanzado, atendidos en el Departamento de Oncologia del Hospital

Nacional Edgardo Rebagliati Martins, durante el afio 2019.

Especificos
Describir y analizar las caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes que

tuvieron de respuesta clinica completa.

Describir y analizar las caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes que no

tuvieron respuesta clinica completa.

Describir y analizar las caracteristicas clinicas de los pacientes que tuvieron de

respuesta clinica completa.

Describir y analizar las caracteristicas clinicas de los pacientes que no tuvieron de

respuesta clinica completa.



Establecer la relacion entre los factores asociados y las respuestas clinicas
completas y no completas.

1.4. Justificacion

En Lima y en todo el Peru, especificamente en pacientes atendidos en el seguro
social, se desconocen las tasas de respuestas tratamiento actual del cancer de
cuello uterino localmente avanzados, como factores que estan asociados a estas,
por lo que resulta importante conocerlos, para poder tener una idea de cuan eficaz
son los tratamientos que estan recibiendo nuestros pacientes y qué factores estan
interfiriendo en estas respuestas, para, de esta manera, tratar de modificarlos en lo

mas posible a favor y en beneficio de nuestros pacientes asegurados.

El Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins es una sede de referencia de todo
el pais. La mayoria de los pacientes asegurados reciben el tratamiento estandar de
cancer de cuello uterino localmente avanzado, que consiste en quimioterapia
concurrente con radioterapia externa seguido de braquiterapia de alta tasa de dosis,
con fines aun curativos y o de control de enfermedad. Por lo tanto, los resultados
que se obtendran en este estudio no estaran muy lejos de la realidad, ayudaran a
conocer las tasas de respuesta completa y o parcial de los pacientes, a los manejos
actuales del cancer de cuello uterino localmente avanzado, ademas de conocer qué
factores estan influyendo en estas tasas de respuestas y qué relaciéon hay entre
estos, para asi tratar de eliminarlos, mantenerlos o mejorarlos con el fin de tener
mejores respuestas y, por lo tanto, mejores beneficios en nuestros pacientes,

especialmente de los que se manejan en el seguro social.

Una vez identificados los factores que influyen a las respuestas terapéuticas, asi
como sus relaciones, en otros estudios de seguimiento, a largo plazo, se podria
tratar de establecer que factores influyen significativamente en la supervivencia
global, supervivencia libre de enfermedad, entre otros, ya sea positiva como
negativa para lograr, con el tiempo, la curacion definitiva o mayor tiempo de

supervivencia de nuestros pacientes asegurados.

1.5 Viabilidad y factibilidad



El presente estudio es viable, pues la institucion donde se tomara la muestra
autorizard la ejecucion del presente proyecto. Ademas, se cuenta con el permiso

del jefe del departamento de Oncologia.

Este trabajo es factible, ya que se cuentan con los recursos humanos, econémicos,
logisticos y tecnoldgicos que garantizan el desarrollo de la investigacion sin

dificultades.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Basta T et al.,, en 2019, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar la
supervivencia libre de enfermedad de los pacientes con cancer de cuello uterino
basado en las recomendaciones de la ASCO 2016; hicieron seguimiento a 1218
mujeres europeas desde el 2002 a 2014 y se encontr6 como resultado mas
importante una progresion después del tratamiento primario de 9.3% en promedio

(no respuesta) (8).

En 2019, Calles L et al., elaboraron un trabajo con el objetivo de evaluar la
supervivencia libre de enfermedad de los pacientes con cancer de cuello uterino,
hicieron seguimiento a 38 mujeres espafiolas con un promedio de edad de 55.5 afios.
Se encontr6 como resultados mas importantes a los 49 meses se seguimiento
promedio, 18 pacientes vivas sin enfermedad (respuesta completa), cinco estaban

vivas con enfermedad (respuesta parcial) y 15 fallecidas (no respuesta) (9).

Quinn B et al., en 2019, publicaron un estudio cuyo objetivo era ver los factores
pronésticos de cancer de cuello uterino, estudiaron mas de 46 000 casos,
encontraron que a mayor edad peor prondéstico siendo el punto de corte 70 afios, ya
que tenian menor supervivencia y ademas los tratamientos menos agresivos estaban
indicados para estas pacientes, siendo estos Ultimos quizds mas importantes que la
propia edad (26).

En 2017, Koensgen D et al., ejecutaron una Investigacion con el objetivo de evaluar
la tasa de respuesta clinica y patologica después de la quimioterapia con radioterapia
concurrente en 44 mujeres alemanas con cancer de cuello uterino localmente
avanzado. Se encontrd una respuesta clinica en general de 95.2%; en particular, 13
pacientes presentaron remision clinica completa. (31%); 27 pacientes, una remision
parcial (64.2%) y dos pacientes, una enfermedad estable (4.8%). Con respecto a las
caracteristicas demograficas de los pacientes, el promedio de edad fue de 48.5 afios
(23 a 79 afios). La histologia més frecuente fue carcinoma escamoso; el seguimiento

se realiz6 cada tres meses (10).



Gemer O et al., en 2016, evaluaron en una publicacion diversos factores de riesgo
clinicos y patolégicos que pueden reducir la tasa de tratamiento multimodal del
cancer cervical temprano. Los autores observaron que el 89% de los pacientes con
tumores de dos cm o0 mas y LVSI recibieron radioterapia y el 76% de los pacientes
con tumores de dos cm o mas y una profundidad de invasion mayor a 10 mm
recibieron radioterapia. Sugieren que, en pacientes con cancer cervical temprano, se
debe realizar una evaluacion del tamafo del tumor y LVSI antes de realizar una
histerectomia radical para adaptar el tratamiento y reducir la tasa de utilizacion de

histerectomia radical y quimiorradiacion (12).

En 2016, Mazeron R et al., elaboraron un estudio con el objetivo de evaluar la tasa
de respuesta clinica, representada por la supervivencia, incluyeron 225 mujeres
irlandesas tratados entre el 2006 a 2011. De acuerdo a la clasificacion de la FIGO,
el 29% fue etapa 1B, 58%, etapa Il; 10%, Il y 3%, IVA; el 95% recibié quimioterapia
y radioterapia concomitante. Un 86.7% de pacientes tuvieron buena respuesta y
13.3%, respuesta parcial. Las evaluaciones de seguimiento se realizaban cada seis
a ocho semanas, con un seguimiento total promedio de 39 semanas; el promedio de
edad fue 48.5 afos (13).

Castelnau P et al., en 2015, publicaron un trabajo con el objetivo de evaluar la tasa
de respuesta clinica, representada por la supervivencia libre de enfermedad o control
local en 225 mujeres francesas con cancer de cuello uterino; hicieron seguimiento
postratamiento con cirugia, radioterapia, quimioterapia y o braquiterapia. Se
encontré como resultados un 84% de control local a los tres afios, especificamente
por estadio clinico: 90.5% para los I1B2; 85.8%, para los 1I1B; 50%, para los llIA; 77.1,
para los llIB y 66.7%, para los tumores IVA. Las caracteristicas demograficas de los
pacientes en este estudio fueron: edad promedio de 48.5 afios; el 49 % tenian un
estadio clinico 11B (11).

En 2012, Lim A et al., realizaron una investigacion en mujeres australianas con
cancer de cuello uterino en estadios clinicos IB1 a IVA, con un promedio de edad de
48 afios (24 — 81 afios). Al terminar todo el tratamiento, se evalud las respuestas
cada tres meses en el primer afio luego cada cuatro meses en el segundo afio y por

ultimo cada seis meses hasta los cinco afios. Las evaluaciones consistian en
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imagenes, examen fisico y estudio anatomopatologicos. Se encontraron los
siguientes resultados: la supervivencia libre de enfermedad fue de 59.4 % y 56.7% a
los 24 y 48 meses de seguimiento respectivamente y la tasa de control, de 70.1 % a
los dos afios. En este estudio, se muestra que las tasas de supervivencia libre de
enfermedad fueron mayor a mayor estadio clinico de la enfermedad, lo que da una
perspectiva de que las respuestas clinicas van a ser mejores en pacientes en

estadios clinicos iniciales (21).

Katanyoo K et al., en 2011, realizaron un trabajo con el objetivo de evaluar la tasa de
respuesta clinica en 148 mujeres tailandesas con diagnéstico de cancer de cuello
uterino localmente avanzado (estadios clinicos IIB - 50.7%, 1lIB — 48% y IVA 1.3%).
Encontraron como resultados: respuesta clinica completa de 95.9%; respuesta

parcial, de 4.1%. La mediana total de tratamiento fue de 53.5 dias (14).

En 2010, Mancebo G et al., evidenciaron una muestra de 69 pacientes con cancer
de cuello uterino localmente avanzado a quienes le dieron manejo consistente en
quimioterapia con radioterapia externa concomitante, seguido de terapia
intracavitaria con cesio 137. Todos los pacientes toleraron bien el manejo, aunque
52 presentaron efectos toxicos. La tasa de supervivencia, a los tres afos, fue de

61.8% con una media de seguimiento de 41.8 meses (24).

Macchia G et al., en 2010, evaluaron las respuestas clinico patolégicas al tratamiento
de cancer de cuello uterino localmente avanzado. Las pacientes tuvieron un
promedio de edad de 52 afios (28 — 69 afios), en estadios clinicos de IB2 a IVA. La
evaluacion de las respuestas se bas6 en estudios de imagenes, examen fisico y
estudios anatomopatol6gicos. Se encontré como resultados lo siguiente: El 16% tuvo
respuesta clinica completa; el 76%, respuesta clinica parcial y el 8%, progresion de
enfermedad o ninguna respuesta. El 28%, respuesta patolégica completa; 28%,

enfermedad microscodpica y el 44%, macroscopica (20).

En 2008, Cetina L et al., desarrollaron un estudio con una muestra de 59 pacientes
con cancer de cuello uterino localmente avanzado, quienes recibieron quimioterapia
concomitante con radioterapia externa y, posteriormente, braquiterapia. En general,

el 100% de los pacientes concluyo la radioterapia externa y el 91%, la braquiterapia.
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El promedio de edad fue de 62 afios y se encontré6 como resultado que 83% de las
pacientes tuvo respuesta clinica completa y el restante (17%) present6 persistencia

o progresion de enfermedad (22).

Lee M et al., en 2007, hicieron una publicacién en el que tuvieron como objetivo
evaluar la toxicidad y las respuestas al tratamiento: 39 pacientes con cancer de cuello
uterino localmente avanzado en quienes se aplicO quimioterapia concomitante con
radioterapia externa seguida de braquiterapia. La dosis de radioterapia externa fue

en promedio de 50.4 Gy y de braquiterapia, 34.6 Gy.

La mediana de seguimiento fue de 27 meses; se encontré como resultados una tasa
de respuesta completa de 70% y parcial de 30%, dos meses después de culminar el
tiramiento. Un paciente tuvo progresion de enfermedad y cuatro pacientes
desarrollaron metastasis a distancia. Unos 20 pacientes desarrollaron toxicidades de
grado tres a cuatro; el 61%, hematoldgicas; 3%, gastrointestinales y 6% desarrollaron

fistula vesicovaginal (25).

En 2006, Cetina L et al., publicaron un estudio retrospectivo, en el que se revisaron
archivos de 294 pacientes con cancer de cérvix localmente avanzado; el 96%
completé el manejo con quimioterapia mas radioterapia externa concomitante
seguido de braquiterapia. Se lograron respuestas clinicas en el 83% de los pacientes;
10.8%, enfermedad persistente y 6.4%, enfermedad progresiva. La mediana de
seguimiento fue de 28 meses (2 — 68 meses) y la edad promedio de los pacientes,
43.8 afios (26 — 68 afos) (23).

Wong F et al., en 2003, desarrollaron un trabajo donde revisaron los resultados de
tratamiento en mujeres con cancer de cuello uterino localmente avanzado, luego de
culminar la braquiterapia, la Ultima etapa en el manejo de estos casos. La edad de
las pacientes estuvo entre 24 — 84 afos en promedio 63 afos. En general, el tiempo
total de tratamiento fue en promedio 50 dias (42 — 73 dias) y se encontré6 como
resultado que 93.4% tuvo remision completa de la enfermedad (27).
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2.2 Bases tedricas

Bases anatomicas del cuello uterino

El cuello uterino es la parte mas baja del utero, tiene forma cilindrica, compuesta de
estroma y epitelio. La parte intravaginal, el ectocérvix, se proyecta hacia la vagina y
esta recubierta por un epitelio escamoso. La parte endocervical se extiende desde el
orificio interno en la unién con el Utero hasta el orificio externo que se abre hacia la
vagina y esta recubierto por un epitelio columnar. Casi todos los casos de carcinoma
cervical se originan en la zona de transformacion de la mucosa ectocervical o
endocervical. La zona de transformacion es el area del cuello uterino entre la unién

escamo columnar vieja y nueva (15).

Deteccidén tempranay prevencion del cancer de cervical

Actualmente, se reconoce que el cancer de cuello uterino es un resultado de una
infeccion cronica del tracto genital inferior por aproximadamente 15 tipos de VPH de
alto riesgo, lo que se denomina la causa necesaria. De todos los casos nuevos
estimados de cancer de cuello uterino, los tipos de VPH 16 y 18 provocan el 71% de
los casos; mientras que los tipos 31, 33, 45, 52 y 58 el 19% de los casos (15).

Esta documentado que casi el 90% de las infecciones incidentes de VPH no son
detectables dentro de un periodo de dos afios a partir de la adquisicién de la infeccion
y solo persisten en una pequefia proporcién. Es discutible si el virus esta
completamente eliminado o si permanece latente en las células basales con el
potencial de reactivacion. Solo una décima parte de todas las infecciones se vuelven
persistentes, y estas mujeres podrian desarrollar lesiones precancerosas cervicales.
Este conocimiento ha resultado en el desarrollo de nuevas iniciativas para la

prevencion y deteccion temprana (15).

Los dos enfoques principales para el control del cancer cervicouterino incluyen: La
prevencion del cancer invasivo mediante la vacunacion contra el VPH y la deteccion
de lesiones precancerosas. La prevencion y la eliminacion son posibilidades
potenciales, pero la tragedia es que aln no se evita a gran escala, debido a la falta

de programas de intervencion eficiente y eficaz (15).
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Prevencion primaria del cancer cervical

El hecho de que mas del 80% de las mujeres seguidas a lo largo del tiempo adquiera
al menos una infeccion por VPH de alto riesgo sugiere la naturaleza ubicua y refleja
la facilidad de su transmision. La prevalencia estimada de VPH de corte transversal
en todo el mundo entre las mujeres sanas es de alrededor del 11.7%, con la mayor
prevalencia en Africa subsahariana con alrededor del 24%; la prevalencia especifica

para cada pais oscila entre el 2% y el 42% a nivel mundial (3).

La prevalencia de VPH de seccién especifica alcanza un pico del 25% en mujeres
menores de 25 afios, lo que sugiere que la infeccion se transmite
predominantemente a través de la via sexual después del debut sexual. Por lo tanto,
la vacunacion profilactica contra el VPH como estrategia preventiva debe dirigirse a
las mujeres antes del inicio de la actividad sexual y centrarse en las niflas de 10 a 14
afos (3).

Prevencion secundaria del cancer cervical

Mediante la deteccion temprana y el tratamiento de lesiones precancerosas; incluso
con el advenimiento de vacunas efectivas, la deteccion seguird siendo una prioridad
para la prevencion del cancer cervical durante varias décadas. La deteccion del
cancer cervical ha tenido éxito en la prevencion del cancer mediante la deteccién y
el tratamiento de lesiones precursoras como la neoplasia intraepitelial cervical de alto
grado (NIC 2 y 3) y el adenocarcinoma in situ (AIS). Se ha encontrado que varias
estrategias de deteccion cervical son efectivas en entornos variados. Las pruebas
utilizadas incluyen ampliamente la citologia convencional (prueba de Papanicolaou),
en los ultimos afios la citologia a base de liquidos y la prueba del VPH, la inspeccion

visual con acido acético (3).

Factores asociados al cancer de cuello uterino

Factores virales

El cancer de cuello se asocia etiologicamente a la infeccion cronica del VPH, el cual
sintetiza la proteina viral E6, que inactiva las proteinas celulares p53 y Rb
encargados de control de la proliferacion y diferenciacion celular normal; hasta la

fecha se han identificado una gran variedad de serotipos del VPH y son los
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responsables més frecuentes de cancer de cuello uterino los serotipos 16 y 18. La
primera zona en afectarse por la infeccion por VPH suele ser la zona de epitelio de
transicion, la cual se caracteriza histopatolégicamente por una proliferacion
aumentada del epitelio escamoso y glandular y, posteriormente, con el paso de los

afos y a la ausencia de tratamiento, dicha proliferacion celular se torna indefinida

(3).

Factores sexuales y reproductivos
Tanto el inicio de relaciones sexuales a temprana edad, la promiscuidad, la
multiparidad se asocian mas a las infecciones por el VPH por lo tanto al cancer de

cuello uterino (15).

Tabaco
La nicotina y los derivados de humo de tabaco provocan mayor inmunosupresion
en todo el organismo; en este caso, disminuyen el moco cervical que tiene funcion

protectora, lo que provoca mayor tendencia a la infeccién por VPH (15).

Factores nutricionales

Las deficiencias de vitamina A, C y acido félico disminuyen el sistema inmunolégico;
por lo tanto, mayor riego de infeccion por VPH, pero alin no estan bien establecidos
(15).

Anticonceptivos orales
El papel de los anticonceptivos orales en el desarrollo del carcinoma del cuello
uterino no esté bien establecido, ya que se confunde la correlacidén de este por otros

agentes como la conducta sexual y la infeccion con VPH, principalmente (3).

Diagndstico de cancer de cuello uterino
El diagndstico del cancer de cuello uterino es clinico y patolégico. El estudio clinico
incluye el examen fisico e imagenes; sin embargo, se confirma el diagndstico con

el estudio anatomopatolégicos (15).
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Historia clinica y examen fisico

El sintoma mas comun es el sangrado vaginal y lo que provoca este, como anemia,
astenia, etc. En casos avanzados puede agregarse dolor pélvico, signos y sintomas
rectales y o vesicales, segun compromiso de 6rganos y o tejidos pélvicos. Examen
pélvico con especulo y bimanual para evaluar pared lateral pélvica y extension
vaginal y tacto rectal para evaluar compromiso de parametrios (15).

Papanicolaou

Permite la deteccion temprana del cancer de cuello uterino mediante el examen
anual, se recomienda a todas las mujeres con vida sexual activa y o aquellas entre
los 21y 70 afios de edad (15).

Colposcopia
Permite la realizacion de la biopsia dirigida con acido acético o azul de metileno en

caso de papanicolaou positivo y 0 sospechoso (15).

Conizacion del cérvix

Puede servir como diagnoéstico y tratamiento a la vez, en caso de que no se
visualice la transicion o exista desacuerdo entre la citologia y las biopsias o para
NIC 3 o CIS (3).

Cistoscopia
Permite identificar el compromiso de la mucosa vesical. En caso de alta sospecha

se confirma con biopsia (15).

Proctoscopia
Permite identificar compromiso de la mucosa rectal. En caso de alta sospecha, se

confirma con biopsia (15).
Laboratorios

Deben incluir hemograma completo, grupo y factor RH, perfil de coagulacion,

hepatico, bioquimico y fosfatasa alcalina (15).
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Radiografia de torax

Permite visualizar si lo hubiera metéstasis pulmonares (15).

Tomografia de abdomen y pelvis con contraste
Para evaluar hidronefrosis, extension locorregional y/o enfermedad a distancia; en
caso de signos y o sintomas neuroldgicos, se debe incluir tomografia cerebral con

contraste (15).

Gammagrafia 6sea
No se realiza de forma rutinaria para la estadificacion salvo en caso de sospecha
de compromiso 0seo, es decir si el paciente presenta dolor 6seo y o fosfatasa

alcalina elevada (15).

Resonancia magnética pélvica

Para evaluar extension local (identifica mejor el cérvix, parametrios y mucosa rectal
y/o vesical) de la enfermedad y es la mejor herramienta para los indicadores de
prondstico que la estadificacion clinica mediante el sistema de estadificacion de la
Federacion de Ginecologia y Oncologia (FIGO), aunque aldn no esté aceptada (15).

Tomografia de emision de positrones
Permite una mejor identificacion de ganglios linfaticos comprometidos; se realiza
principalmente en caso de existir dudas de compromiso nodal con otros estudios

de imagenes como la ecografia y tomografia (15).

Patologia del cancer de cérvix
El diagnostico es histoldgico y se obtiene mediante la biopsia del tumor primario;

no se inicia ningun tratamiento, si no se tiene la confirmacién patolégica (15).

Tipos: Carcinoma de células escamosas 80 %, adenocarcinoma 15 %,
adenocarcinoma de células claras, carcinoma seroso, carcinoma adenoescamoso,
carcinoma de células vidriosas, carcinoma adenoide quistico, carcinoma basal

adenoide, carcinoma de células pequefas, carcinoma indiferenciado (15).
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Estadiaje FIGO del cancer cervical 2018

El cancer de cérvix se disemina por extension local, via linfatica y hematégena, mas
frecuente por extension local hacia el utero, vagina, parametrios, pared pélvica y
organos adyacentes, por via linfatica se extiende hacia los ganglios regionales como
obturadores, iliacos externos e internos y de estos hacia los ganglios paraadrticos e
inguinales, por via hematogena se disemina hacia los pulmones, higado, huesos,

cerebro, etc. (15).

Descripcidn por etapa (15)

Estadio I: Se limita al cuello uterino.

IA: Lesion microscoépica, con una profundidad maxima menor a cinco milimetros.
IAL: Invasién menor a tres milimetros de profundidad.

IA2: Invasion mayor o igual a tres milimetros, pero menor a cinco milimetros de
profundidad.

IB: Lesidn macroscopica, con una profundidad de invasion mayor o igual a cinco
milimetros.

IB1: Carcinoma invasivo mayor o igual a cinco milimetros, pero menor de dos
centimetros.

IB2: Carcinoma invasivo mayor o igual a dos centimetros, pero menor a cuatro
centimetros.

IB3: Carcinoma invasivo mayor o igual a cuatro centimetros.

Estadio II: Invade mas alla del atero, pero no se extiende al tercio inferior de la
vagina ni a la pared pélvica.

[IA: Limitada a los dos tercios superiores de la vagina sin compromiso parametrios.
[IAL1: Carcinoma invasivo menor a cuatro centimetros.

[IA2: Carcinoma invasivo mayor o igual a cuatro centimetros.

IIB: Con compromiso parametrios, pero no llega a la pared pélvica.

Estadio Ill: Compromiso del tercio inferior de la vagina y / o pared pélvicay / o causa
hidronefrosis o rifibn no funcional y / o involucra nddulos linfaticos pélvicos y / o
paraadrticos.

[IIA: Compromiso del tercio inferior de la vagina, sin extension a la pared pélvica.
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[1IB: Compromiso de la pared pélvica y / o causa hidronefrosis o rifion no funcional
(a menos que se sepa que se deba a otra causa).

IC: Compromiso de los ganglios linfaticos pélvicos y/o paraadrticos,
independientemente del tamafio y la extension del tumor.

[IC1: Metastasis de ganglios linfaticos pélvicos solamente.

[IC2: Metéstasis en los ganglios paraadrticos con o sin compromiso de ganglios

pélvicos.

Estadio IV: Extensibn mas alla de la pelvis verdadera o involucra (biopsia
comprobada) la mucosa de la vejiga o el recto.
IVA: Compromiso de 6rganos pélvicos adyacentes.

IVB: Propagacion a érganos distantes.

Radioterapia externa de la pelvis en cancer de cuello uterino

Planificacion en 2D

Posicién del paciente

Usualmente en decubito dorsal, algunas veces en decubito ventral sobre todo en
pacientes obesos, en este caso con el fin de comprimir el abdomen inferior,

evitando de esta manera al intestino delgado en gran proporcién (16, 17).

Inmovilizacion del paciente
Se pueden utilizar inmovilizadores de tobillos de tecnopor, aunque depende mucho

de la cooperacion del paciente (16, 17).

Campos de tratamiento
Deben incluir al tumor primario y los ganglios linfaticos regionales. Usualmente son

cuatro campos:

Campo anterior

Se extiende céfalocaudalmente desde los espacios intervertebrales de L5 - S1y L4
- L5 para los estadios tempranos y avanzados respectivamente, hasta el foramen
obturador, aunque si hubiese compromiso vaginal se agrega 1.5 a dos cm mas. Los

campos laterales se extienden 1.5 a dos cm mas alla del hueso pélvico (16) (17).
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Figura 1. Campo anterior para irradiacién en 2D

Campo Lateral

La misma extensiéon cefalocaudal que el campo anterior, el margen anterior esta
dado por la sinfisis del pubis y el margen posterior por el espacio intervertebral de
S2 - S3 (16) (17).

Figura 2. Campo lateral para irradiacion en 2D.

Campo posterior

Imagen en espejo del campo anterior (16, 17).

Nota. Incluir dentro de los campos los ganglios paraaérticos (T2 — L1) en caso de
compromiso paraadrtico y los ganglios inguinales y la vagina en caso de

compromiso del tercio inferior de vagina (16, 17).
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Preparacion del paciente

Una hora antes de la simulacion, el paciente debe tomar sustancia de contraste oral
(sulfato de bario), para la localizar las asas intestinales, bloquearlas si es posible,
para no incluirlas en el volumen de irradiacion. Insertar tubo rectal o sustancia de

contraste para diferenciar al recto (16, 17).

Planificacion en 3D
Se recomienda la tomografia de simulacion con cortes de 3 mm, también se puede

usar resonancia magnética o una combinacion de estas (16, 17).

Energias de irradiacion

La energia ideal para el tratamiento del campo pélvico son los fotones de alta
energia (mas de 10 MV), ya que permiten una dosis mas homogénea central
evitando los tejidos circundantes como la vejiga y recto, al contrario de los fotones
de baja energia (Co 60, 4y 6 MV) (16, 17).

Braquiterapia

Forma parte del tratamiento del cancer de cuello uterino en estadios locales vy
localmente avanzados junto a la radioterapia externa; consiste en irradiacion de
tumor en forma directa de adentro hacia afuera, a diferencia de RTE que es de afuera

hacia dentro, y colocar un dispositivo por via vaginal (18, 19).

Planificacién de la braquiterapia (18, 19)
Se realiza con radiografias ortogonales, tomografias, o resonancia, se requiere lo

siguiente:

Aplicadores: Permiten la reconstruccion de la zona a irradiar, dichos aplicadores
pueden ser Fletcher y ovoides, Fletcher y cilindros, Fletcher y anillos, ovoides,
cilindros puros u otros personalizados.

Enema y limpieza la noche anterior del paciente.

Sedacion o raquianestesia en caso paciente no tolere el dolor.

Colocacion de la paciente en posicion ginecolégica.

Limpieza, esterilizacion de la region perianal, pubica y vagina.
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Colocacion del aplicador correspondiente dependiendo de la anatomia y o del tumor
de la paciente.

Utilizacién de un inmovilizador del aplicador, por lo general es un brazo hidraulico.
Separar el recto del aplicador a través de un retractor rectal que se coloca entre el
aplicador y recto.

Llenar la vejiga con 45 ml de cloruro de sodio al 0.9% mas cinco mililitros de sustancia
de contraste para observar la vejiga al realizar la tomografia de planificacion y
separarla los mas que se pueda de la zona de irradiacion.

Colocar un tubo rectal, para extraer el aire del recto, que podria alterar la visibilidad
0 poner en riesgo de irradiacién dicha estructura.

Dosimetria (18, 19)

La zona de alto riesgo, es decir, donde se encuentra el tumor deber recibir al menos
el 90 % de la dosis indicada entre la radioterapia externa y la braquiterapia que
corresponde a 75 - 95 Gy, mientras que la zona de riesgo intermedio es decir la zona

adyacente al tumor debe recibir entre 60 - 75 Gy.

El nimero aplicaciones varia segun las caracteristicas del paciente, la edad, sus
comorbilidades, el estadio de la enfermedad y a la dosis recibida en la radioterapia
externa; por lo general, esta entre tres a seis aplicaciones en total, maximo dos a

fres veces por semana.

La dosis por sesion de tratamiento también varia de acuerdo a las condiciones antes
mencionadas principalmente al estadio de la enfermedad, a la dosis recibida en la

radioterapia externa, por lo general varia entre cuatro y ocho Gy por sesion.

La duracion del tratamiento, se recomienda no sobrepasar los 55 dias, ya que a
mayor tiempo se pierde la efectividad de la radiacién en el control local; tampoco es
recomendable recibir quimioterapia concomitante con braquiterapia, ya que aumenta

la toxicidad.

Organos de riesgo (18, 19)
Son el recto, vejiga, cabeza y cuello femoral y el intestino delgado; en caso de

irradiacion paraaortica, ambos rifiones y la medula espinal.
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Recto

Al igual que la vejiga, el recto es un o6rgano de riesgo de radiacion tanto en la
radioterapia extrema pélvica como en la braquiterapia. Se debe contornear su pared
externa desde el esfinter anal hasta la primera reflexion sigmoidea. La dosis de
radiacion debe mantenerse en los siguientes limites: V70 < 25 %, V60 < 40 %, V50
<60 %.

Vejiga

Siempre es un 6rgano de riesgo tanto en radioterapia externa para irradiar un campo
pélvico como cuando realizamos la braquiterapia, el limite de dosis de radiacion
permitida es la siguiente: V70 < 25 %; V60 < 40 %.

Intestino delgado
Las asas intestinales por lo general se contornean en caso de irradiar un campo

pélvico; el limite de dosis maxima de tolerancia es de: V45 < 25 %.

Cabezas y cuello femoral
Las cabezasy el cuello femoral se delimitan siempre que va irradiar el campo pélvico;

en este caso, el limite de radiacién que recomienda en estas zonas es de V52 <5 %.

Médula espinal

Por lo general, no se contornea la medula espinal, ya que no es un 6érgano de riesgo
al irradiar la region pélvica, solo en de compromiso de ganglios paradrticos, ya que
en este caso irradiamos la regién paraadrtica, la dosis maxima de radiacion que

puede soportar la medula es de 45 - 50 Gy.

Rifiones

Al igual que la medula espinal no es necesario contornearla ya que los rifiones no se
encuentran en la regién pélvica, salvo en caso de compromiso paraadrtica, en este
caso se delimita solo los rifilones sin la pelvis renal. Al menos el 66% de un rifidn no

deberia recibir radiacion, V20 < 66 %.
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Tratamiento de cancer de cuello uterino (15)
Se realiza principalmente mediante cirugia o radioterapia y la quimioterapia es un

complemento valioso.

Manejo quirurgico (15)
La cirugia es adecuada para estadios tempranos, la cual se puede seleccionar entre:
la conizacion cervical, la histerectomia simple total o la histerectomia radical, segun

la etapa de la enfermedad y el grado de diseminacion del cancer cervical.

Manejo por estadios

Carcinoma cervical microinvasivo (15)

Estadio IA1 (15)

En este estadio, hay dos grupos de tratamiento: Los pacientes con invasion
linfovascular positivo y negativo. En caso de ILV (+) se realiza linfadenectomia
pélvica bilateral independientemente del tratamiento local. En mujeres en el que se
quiere conservar la fertilidad, el tratamiento primario es conizacién cervical; en caso
de obtener margenes quirdrgicos negativos, se procede a la observacion en caso de

ser positivos se realiza una nueva conizacion cervical o traquelectomia.

En mujeres con fertilidad satisfecha o postmenopausicas o que optan por un
tratamiento mas radical esta indicada la histerectomia radical modificada o simple.

Se puede elegir cualquier via; es decir, abdominal, vaginal o laparoscopica.

La aplicacion de la radioterapia como tratamiento primario esta indicado solo en
mujeres con fertilidad satisfecha mas invasion linfovascular positivo; se realiza

radioterapia a nivel pélvico seguido de braquiterapia vaginal.

Estadio 1A2 (15)

Dado a que existe riesgo de compromiso ganglios linfaticos en estos casos, la
linfadenectomia pélvica se realiza ademas de la histerectomia radical modificada
como indicacion primaria; también, se puede optar por radioterapia externa a nivel

pélvico mas braquiterapia vaginal. En los casos de bajo riesgo, la histerectomia

23



simple o la traquelectomia, con linfadenectomia pélvica o cuando la paciente desea
fertilidad.

Carcinoma cervical invasivo (15)

Estadio IB1, IB2, IIA1

El tratamiento quirdrgico es la modalidad preferida. Por lo general, consistiria en una
histerectomia radical modificada con linfadenectomia pélvica y paraadrtica; estos
ultimos en caso de ganglio centinela positivo. Las vias de la cirugia pueden ser
abiertas o minimamente invasivas; es decir, laparoscopicas o robdticas. Luego de la
cirugia, si la anatomia patologia indica ganglios linfaticos, margenes quirargicos y
parametrios negativos, se procede a la observacion del paciente o al uso de terapia
adyuvante con radioterapia externa pélvica de acuerdo a ciertos criterios (invasion
linfovascular, invasion de mas de un tercio de profundidad del estroma cervical y
tamafo del tumor mayor o igual a dos centimetros). Si la anatomia patologica nos
resulta positiva, esta indicada la radioterapia externa pélvica concomitante con

quimioterapia.

En caso de optar por radioterapia como tratamiento primario o la paciente no es
candidata para una cirugia la indicacién radioterapia externa pélvica, seguida de

braquiterapia vaginal.

Estadio IB3 y IIA2 (15)

Aunque es factible la cirugia como tratamiento inicial, no se recomienda para los
pacientes con enfermedad en estadio IB3 y IIA2. Es bien sabido que la adicién de
radioterapia adyuvante a la cirugia aumenta la morbilidad y, por lo tanto, compromete
la calidad de vida. Ademas, el tratamiento de modalidad combinada sobrecargara
innecesariamente las instalaciones quirargicas y de radiacion, que ya son
inadecuadas en los paises de bajos recursos. Por lo tanto, el estandar de atencion
para las enfermedades en estadio IB3 y IIA2 es la quimioradioterapia concomitante
seguida de braquiterapia vaginal, al igual que los estadios de IIB al IVA.
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Estadio 1IB — IVA (15)

La quimiorradiacién concurrente, seguido de braquiterapia, se considera el
tratamiento estandar para pacientes con cancer cervical localmente avanzado
(LACC).

Estadio IVB (15)
El tratamiento estandar en esta etapa de la enfermedad es paliativo, por lo general
con quimioterapia; en caso de metastasis 0seas que provoquen dolor, metastasis

cerebrales u otros especificos, la indicacion es radioterapia a titulo paliativo.

Seguimiento postratamiento (15)

Se recomienda un seguimiento con frotis de papanicolaou cada tres meses durante
dos afios, luego cada seis meses durante los préoximos tres afios. Con un
seguimiento normal a los cinco afios, el paciente puede volver al programa de

deteccioén de rutina.

Evaluacion de larespuesta al tratamiento

Criterios de la OMS (clinicos) (28, 29)

Respuesta completa: Desaparicidbn completa de todo el tumor.

Respuesta parcial: Reduccién del 50% a mas del tumor.

Respuesta estable: Presencia de lesiones tumorales sin incremento superior al 25%
0 con reducciones inferiores al 50%.

Progresion: Aumento del 25% a mas de las lesiones tumorales.

Criterios de RECIST (Imagenoldgicos) (30, 31)

Primer paso: Definiciones.

Lesiones no medibles: Lesiones menores a 10 mm de didmetro mayor o adenopatias
con un eje corto de 10 a 15 mm, los inferiores a 10 mm no se consideran
metastasicos.

Lesiones diana: Lesiones mas representativas y medibles maximo dos por érgano o
cinco en total.

Lesiones no diana: Lesiones no representativas pudiendo ser medibles y no

medibles.
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Segundo paso: Evaluacion cuantitativa de las lesiones diana (Sumatoria total de las

lesiones diana) y evaluacion cualitativa de las lesiones no diana basales.

Tercer paso: Evaluacion de las lesiones posterior al tratamiento.

Cuarto paso: Comparacion imagenoldgica de las lesiones antes y después del

tratamiento.

Quinto paso: Criterios de respuestas.

Para lesiones diana

Respuesta completa: Ausencia total de lesiones diana o adenopatias de menores de
10 mm de en su eje corto.

Respuesta parcial: Disminucion del 30% a mas de la suma de las lesiones diana.
Progresion de enfermedad: Aumento del 20% a mas o de cinco milimetros a mas de
la suma total de los didmetros mayores de las lesiones diana o aparicion de al menos
una lesion nueva.

Enfermedad estable: Cuando no tiene condiciones para considerarla respuesta

completa, parcial o progresion de enfermedad.

Para lesiones no diana

Respuesta completa: Ausencia total de lesiones no diana y marcadores tumorales
en rangos normales.

Progresion de enfermedad: Presencia inequivoca de lesiones no diana existentes.
No Respuesta completa / no progresion de enfermedad: Persistencia de una o mas

lesiones no diana y o marcadores tumorales alterados.

2.3 Definicién de términos basicos

Radioterapia: Tipo de tratamiento de algunas enfermedades especialmente

oncologicas que consiste en la utilizacion y la aplicacion de radiacion ionizante (18).

Radioterapia externa: Los haces de radiacion van de afuera hacia adentro; es decir,

desde la piel hacia el tumor (18).
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Braquiterapia: Los haces de radiacion van de adentro hacia afuera, es decir desde
el tumor hacia la piel a través de dispositivos denominados aplicadores (18).

Quimioterapia: Tratamiento médico de algunas enfermedades especialmente

oncoldgicas que consisten en la aplicacion de sustancias quimicas al organismo (18).

Respuesta al tratamiento: Es la respuesta al tratamiento evaluado con imagenes y
examen clinico a los tres, seis y doce meses después de la ultima sesion de

braquiterapia de alta tasa de dosis.

Respuesta completa: Desaparicion completa de todo el tumor evidenciado por el

examen clinico y o imagenes (28, 29).

Respuesta parcial: Reduccion del 50% a mas del tumor evidenciado por el examen

clinico y o imagenes (28, 29).

Respuesta estable: Presencia de lesiones tumorales sin incremento superior al 25%
o con reducciones inferiores al 50% evidenciado por el examen clinico y o imagenes
(28, 29).

Progresion de enfermedad: Aumento del 25% a méas de las lesiones tumorales
evidenciado por el examen clinico y o imagenes (28, 29).

Edad: Tiempo que ha vivido una persona u otro ser vivo contando desde su

nacimiento.
Estadio clinico del cancer: Extension del cancer en el cuerpo, se basa en el tamafio
del tumor, compromiso de los ganglios linfaticos y diseminacion hematégena a

organos adyacentes y o distantes.

Dosis de radioterapia externa: Es la dosis de radioterapia externa en la pelvis

medida en gray (Gy).
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Dosis de braquiterapia: Es la dosis de radioterapia intracavitaria medida en gray
(Gy).

Tiempo de esperaal inicio de tratamiento: Tiempo transcurrido desde la indicacion

de radioterapia externa hasta el inicio de esta.

Tiempo de tratamiento: Tiempo desde que inicio la radioterapia externa hasta la

Gltima sesion de braquiterapia.

Tiempo total de tratamiento: Tiempo desde que se indico la radioterapia externa

hasta la ultima sesién de braquiterapia.

CCLA: Cancer cervical localmente avanzado (15).

IMRT: Radioterapia de intensidad modulada (15).

FIGO: Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (15).

Traquelectomia: Cirugia que consiste en extirpar el cuello del Gtero, el tejido y los

ganglios linfaticos cercanos, asi como la parte superior de la vagina (15).

EBRT: Radioterapia de haz externo (15).

ICRT: Radioterapia intracavitaria (15).

HDR: Alta tasa de dosis (19).

LDR: Baja tasa de dosis (19).

C - RT: Radioterapia conformacional (19).
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CAPITULO IIIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de la hipotesis

Las tasas de respuesta completa al tratamiento de cancer de cuello uterino

localmente avanzados en los pacientes que se atienden en el Hospital Nacional

Edgardo Rebagliati Martins, se dan en méas de 60% de los casos, a los tres meses

después de haber culminado el tratamiento y disminuye paulatinamente con el

tiempo.

3.2 Variables y su operacionalizacion

braquiterapia.

Tipo por Escala i )
) L ) Categorias y sus Medio de
Variable Definicién su Indicador de L
L valores verificacion
naturaleza medicion
Tiempo de vida desde el o . ) .
Edad o Cuantitativa Afios Ordinal 1 a 80 afios DNI
nacimiento.
Es describir dénde esta el tumor o
. o 3 o EC FIGO . Historia
Estadio Clinico y que areas cercanasy/ o Cuantitativa Ordinal EC B2 a EC IVA "
; ) ) 2018 Clinica
lejanas estan comprometidas.
Es la dosis de radioterapia 45 Gy / 25 Fx Histori
istoria
Dosis de RTE externa en la pelvis medida en | Cuantitativa Gy Razon 50 Gy /25 Fx Clini
inica
gray (Gy). 50.4 Gyl 28 Fx
) Es la dosis de radioterapia 21 Gy /3 Fx o
Dosis de ) o . o } Historia
) ) intracavitaria medida en gray | Cuantitativa Gy Razo6n 24 Gy / 3 Fx "
Braquiterapia Clinica
(Gy). 28 Gy /4 Fx
Es la respuesta al tratamiento Respuesta
evaluado con imagenes y Completa.
- . Examen . o
Respuesta al examen clinico a los tres, seis y o " ) Respuesta Parcial. Historia
) i Cualitativa | Clinicoe | Ordinal »
tratamiento doce meses después de la ) Respuesta estable. Clinica
- L . . Imagenes B
Ultima sesién de braquiterapia Progresion
HDR. enfermedad.
Tiempo transcurrido desde la
Tiempo de primera sesién de RTE hasta la o ) Historia
. " » . . Cuantitativa | Semanas | Razon 8 a 20 semanas "
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1.Tipos y disefo

El presente estudio es de tipo observacional, analitico, longitudinal y retrospectivo.

Observacional: Se observaran las respuestas al tratamiento de cancer de cuello
uterino localmente avanzado y que factores estuvieron asociados a ellos, en la

muestra en estudio.

Analitica: Se analizaran dos grupos: los que tuvieron respuesta completa (grupo A)
y los que no tuvieron respuesta completa (grupo B: Respuesta parcial, respuesta
estable y / o progresion de enfermedad), con respecto a si existe relacion de ciertos
factores clinicos o sociodemogréfico o de otra indole en ambos grupos de estudio.

Longitudinal: Las respuestas al tratamiento del cancer cuello uterino localmente
avanzado, en ambos grupos de estudio, se mediran de una a tres veces (en este
trabajo de investigacion se hara la corte entre los tres, seis y doce meses
posteriores al tratamiento); ademas, se identifira qué factores clinicos o
sociodemogréaficos se asociaron mas a una respuesta completa (grupo A) y a una

respuesta no completa (grupo B).

Retrospectivo: Se hara la recoleccion de datos de los pacientes que culminaron el
tratamiento en el departamento de Oncologia del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins, en el afio 2019 y que fueron evaluadas luego de tres a doce
meses después, con imagenes, examen clinico y o estudios anatomopatol6gicos,

a través de sus historias clinicas, en ambos grupos de estudio (grupo Ay grupo B).

4.2. Diseio muestral

Poblacion universo

Estara representada por todos pacientes con cancer de cérvix localmente avanzado
atendidos por el Departamento de Oncologia del Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins en el afio 2019 (V).
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Poblacion en estudio
Estara representada todos los pacientes atendidos por la unidad de braquiterapia
del Departamento de Oncologia del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins

en el afio 2019 (N = 500 pacientes).

Tamafio de la muestra

El tamafio de la muestra se obtendra en forma aleatoria sistematica de los registros
de atencion de la unidad braquiterapia del Departamento de Oncologia del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins en el afio 2019 y ser& representativa (n).

N = Poblacion.

n = Tamafio de la muestra.

X = Primera muestra al azar.

k = Constante.

N=x,x+Kk, x+2k, x+ 3k, x + 4k, x + 5k, x + 6k, x + 7k....... n

De los 500 pacientes atendidos por la unidad de Braquiterapia del Departamento
de Oncologia del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, en el afio 2019,
con diagna@stico cancer de cérvix localmente avanzado, que previamente recibieron
guimioterapia concurrente con radioterapia externa, ingresaran al estudio el

paciente numero tres; luego, cada cinco pacientes de la lista, es decir: 3, 8, 13, 18,

Muestra: 100 pacientes.
Muestreo

Se realizara mediante un muestreo aleatorio sistematico, como se explico en item

anterior.
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Criterios de seleccion

De inclusion

Tener diagnoéstico histologico de cancer de cérvix no operados, emitido por el
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins; no de otra institucion.

Pacientes menores 80 afios.

Con diagnostico histolégico de cancer de cérvix localmente avanzado.

Las que hayan recibido quimioterapia concurrente con radioterapia externa vy,

posteriormente, braquiterapia de alta tasa de dosis.

De exclusién

Pacientes mayores de 80 afos.

Con enfermedad localizada o0 metastasica.

Pacientes que no hayan culminada la quimioterapia, radioterapia externa y o
braquiterapia.

Con otra neoplasia maligna conocida.

4.3 Técnicas y procedimientos de recoleccién de datos

Los datos se obtendran directamente de las historias clinicas, luego de tres a doce
meses de haber culminado el tratamiento (quimioterapia concurrente con
radioterapia externa seguido de braquiterapia de alta tasa de dosis). En pacientes
previamente seleccionados, se revisara especificamente las evaluaciones
oncologicas basadas en imagenes y examen clinico con espéculo, tacto rectal y o
estudios anatomopatolégicos para ver las respuestas al tratamiento;
posteriormente, se analizara y relacionard los factores clinicos o sociodemograficos
o de otra indole con las respuestas clinicas completa (grupo A) y las respuestas
clinicas no completa (grupo B). Todos estos datos se registraran en el instrumento

de recoleccién de datos.

4.4 Procesamiento y andlisis de los datos

Los datos obtenidos se procesaran en el software SPSS version 25. Primero, se
medira cantidad de pacientes tuvieron respuesta clinica completa (grupo A) y los
gue tuvieron respuesta clinica no completa (Grupo B: Respuesta parcial, respuesta

estable y / o progresion de enfermedad), dentro de los tres a doce meses de haber
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culminado el tratamiento. Dicha medicion se realizara dos a tres veces de acuerdo
a la cantidad de evaluaciones. Posteriormente, se relacionara y analizara los

factores clinicos o sociodemograficos, o de otra indole en ambos grupos d estudio.

4.5 Aspectos éticos

No se requirié de consentimiento informado, ya que en ningin momento del estudio
se tuvo contacto con los pacientes involucrados en el trabajo de investigacion; los
datos se obtuvieron directamente de las historias clinicas. El estudio conto con el
consentimiento del Comité de Etica de la Universidad de San Martin de Porres y
del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, lugar donde se realizara el

presente estudio.
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PRESUPUESTO

Concepto Monto estimado (soles)
Material de escritorio 120

Impresiones 250

Internet 330

Logistica 180

Traslados y otros 550

TOTAL 1430
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2. Instrumento de recoleccién de datos
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha: [: Fecha de nacimiento: [: Historia clinica: :]

Diagnastico: [ ]
Control: 3 meses: :] 6 meses: [: 12 meses: :]

Ultima tomografia, resonancia magnética y o tomografia de emision de positrones

Presencia de enfermedad local: si(__ ] No: ( JFecha: [ ]
Presencia de enfermedad sistémica: Si l l No: | | Fecha: :]

Ultimo examen ginecoldgico:

Presencia de enfermedad:  Si [: No: :] Fecha::]

Ultimo resultado de anatomia patolégica
Presencia de enfermedad:  Si :] No: :] Fecha: :]

Efectos adversos de la radioterapia:

Radioterapia externa: Si :]No: :]

Dosis:

Braquiterapia: Si :] No: [:
Dosis: :]

Datos demograficos: Estado civil: :] Procedencia: [ ]

Abandono de tratamiento: Si :] No: [: ¢ Por qué?

Caracteristicas del tumor y o enfermedad antes del inicio del tratamiento

[ ]

Caracteristicas del tumor y o enfermedad después del tratamiento

[ )




