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RESUMEN

Dr, Oscar Vidal Gutiérrez
Universidad Auténoma de Nuevo Ledn
Facultad de Medicina

Titulo del estudio : ENSAYO CLINICO DE HISTERECTOMIA
RADICAL POR  LAPAROTOMIA  VS.
LAPAROSCOPIA  ASISTIDA POR ViIA
VAGINAL EN CANCER DE CERVIX ESTADIO
1

Area de Estudio: Ginecologia Oncolégica

Propésito y Método del Estudio: El cancer es considerado
actualmente un problema nacional de salud, siendo la segunda causa
de muerte en la poblacién general. El cancer cervicouterino es la
primer causa de muerte por cancer en el sexo femenino despues de
los 45 anos, desafortunadamente, el 80% los encontramos en
estadios avanzados en donde la cirugia tiene un papel minimo o
nulo, solo del 15 — 20% son beneficiadas por la cirugia con una tasa
de curacion del 77 — 93%. Con los avances de la laparoscopia
operatoria y la incorporacion de ésta en la Ginecologia Oncolégica y
en particular en el manejo de cancer de cérvix gener6é un debate en
el cual se cuestiona si la cirugia por laparoscopia puede ser
realizada bajo los mismos criterios oncoldgicos que la cirugia
tradicional, sin poner en riesgo la curacion de las pacientes. Para
ello se desarrolld un estudio descriptivo y comparativo con pacientes
con diagnostico de cancer de cérvix. Se eligieron pacientes con
etapa clinica 1A2 — IB, tumores < 4 cm, se excluyeron pacientes que
recibieron radioterapia preoperatoria, asociadas con cancer Yy
embarazo y aquellas c¢on contraindicacion médica para ser
intervenidas quirurgicamente. Se conformaron dos grupos de estudio
en bloques de 3:1, 63 pacientes fueron sometidas a histerectomia
radical por laparotomia y 23 a histerectomia radical por laparoscopia
asistida por via vaginal. Se realizaron analisis de anatomia
patologica en flas piezas quirdrgicas valorando criterios
histopatol6gicos para asi determinar la factibilidad del método
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laparoscopico, posteriormente se comparé eficacia y seguridad
del método laparoscopico con el método tradicional.

Coniribuciones y Conclusiones: En este trabajo se
estudiaron 86 pacientes, a 63 se les realizd cirugia por laparotomia y
a 23 por laparoscopia. La eficacia (reseccion adecuada) de tumor,
parametrio, vagina, margenes quirurgicos y ganglios linfaticos y
tratamiento adyuvante fue equivalente en ambos métodos, la
seguridad valorando tiempo quirurgico, sangrado, complicaciones y
sobrevida fue equiparable en ambos grupos. Por lo que podemos
demostrar que nuestro método laparoscopico permite realizar la
reseccidén en igualdad de circunstancias que el método tradicional y
que puede ser incluido como un abordaje terapéutico nuevo, eficaz y
seguro en el manejo de pacientes con cancer de cérvix etapa clinica
[

Firma del asesor:




CAPITULO 1

INTRODUCCION

1.1 Generalidades

Actualmente el cancer es considerado un problema nacional de salud,
ocupando la segunda causa de muerte en la poblacién general, con una tasa de
defuncion de 54.7 por 100,000 habitantes.

El cancer cervicouterino es la primer causa de muerte por cancer en el
sexo femenino; durante 1998 se registraron 4,545 defunciones, abarco el 8.6% de
todas las muertes por tumores y la tasa fue de 10.5 por 100,000 mujeres. Los
grupos mas afectados son los de 45 a 64 y 65 y mas afios (tabla 1), con tasa de
32.3 y 67.5 respectivamente. E! 43.0% de las defunciones se observé en el
grupo de 45 a 64 anos y el 35.9% en el grupo de 65 y mas acumulando entre fos
dos, el 78.9% de las muertes ocurridas .



Tabla |

MORTALIDAD POR TUMOR MALIGNO EN CUELLO DE UTERO
SEGUN GRUPO DE EDAD Y SEXO, MEXICO - 1998

5-14 3 0.0
15 ~-24 9 0.1
25 - 34 205 2.5
35 - 44 737 12.8
45 - 64 1, 953 32.3
65 y mas 1, 831 67.5

*Tasa por 100,000 mujeres del grupo de edad
Fuente: SEED, Direc¢cion General de Epidemiologia, 1998

En el Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez" se atienden por
el servicio de Oncologia 12,900 consultas por ano de [as cuales 4,515 son por
cancer de cérvix y 370 son de primera vez, representando el 35% de la consulta
oncolégica.

La transformacion maligna del epitelio del cervix uterino es usualmente un
proceso lento que progresa de estadios de displasia y carcinoma in situ a
carcinoma invasor.  Mas neoplasias (80 — 90%) derivan del epitelio escamoso,

5 — 20% del epitelio columnar.

La etiologia de estas condiciones premalignas y malignas no permanecen
claras, pero actualmente son consideradas dentro de las enfermedades de
transmision sexual.  Afortunadamente, el conocimiento de la historia natural de
la neoplasia cervical casi siempre permite un diagnostico y tratamiento temprano.
Desafortunadamente, en nuestro medio debido al bajo nivel socicecondmico y
cultural seguimos diagnosticando esta enfermedad en estadios avanzados.

La estadificacion para el cancer de cérvix es clinica de acuerdo con la
Federacién Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) y toma en cuenta el

tamafio del tumor, invasion local y a distancia {(anexo 1).
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Después de la confirmacion histologica del diagnéstico con biopsia o
legrado endocervical, el tumor es estadificado de acuerdo a la FIGO. La
clasificacion se basa en criterios clinicos: inspeccion, palpacion, examinacion
bajo anestesia, complementada por urografia excretora, citoscopia,

rectosimoidoscopia.

El 80% de !as pacientes se encuentran en estadios avanzados (Il - IV), en

donde la cirugia tiene un papel minimo o nulo.

El cancer de cérvix puede diseminarse por continuidad a estructuras
vecinas (parametrio, vagina, cuerpo uterino, vejiga, recto); invasion vascular, la
cual es poco comun ocurre solo en el 5% de las pacientes; invasion linfatica, la
incidencia del involucro de ganglios linfaticos pélvicos se incrementa rapidamente
con el volumen del tumor primario, el involucro de los canales linfaticos del cérvix
o del parametrio, la invasidn a los vasos sanguineos y la extensién del tumor a
estructuras vecinas. El promedio de involucro de ganglios pélvicos es alrededor
del 15% en estadio IB y 60% o mas en estadio IlIB. Los ganglios linfaticos
paraaorticos son la siguiente estacion de diseminacion linfatica, aunque, en
cancer de cervix, si los ganglios pélvicos son negativos, los ganglios paraaérticos
casi siempre se encuentran libres de enfermedad. Si los ganglios pélvicos son
positivos una de cada tres pacientes tambien tendra ganglios paraadrticos
involucrados.  El involucro de ganglios paraadrticos es 2.5 — 11% en estadio IB
y 34% y mas en estadio |Il.

El estado de los ganglios linfaticos y la extensién de la diseminacion
linfatica son los factores prondsticos mas importantes junto con el famafio del
tumor primario y las raras metastasis hematogenas. El estado de los ganglios
esta estrechamente asociado con otros factores pronéstices. El tipo histologico y
el grado de diferenciacidn son de importancia secundaria. Algunos tipos
histologicos especiales (carcinoma adenoescamoso inmaduro, carcinoma

neuroendocrino de células pequeiias) tienen un peor prondstico.



Estadios tempranos de cancer de cérvix pueden ser tratados con cirugia
radioterapia, 0 ambos. Los resultados son similares. estadios avanzados son
usualmente tratados con radiacién y quimioterapia; solo pacientes seleccionadas
pueden ser consideradas para cirugia. El tratamiento individualizado de acuerdo
al estadio permite resultados 6ptimos con un minimo de morbilidad. La cirugia
puede ser tolerada mejor que la radiacion. También, la cirugia permite la
preservacion de la funcidon de los ovarios y la funcion ovarica en mujeres
premenopausicas y una funcidon vaginal. L.a morbilidad asociada con la cirugia es

menor que la de la radiacion 2.

El primer intento de cura del carcinoma cervical se efectud sobre la base
de la simple amputacion del cuello ®. En los comienzos del siglo XIX, Marie Anne
Boivin levd a cabo la amputacion de un cuello que mostraba ulceraciones
cancerosas. Este procedimiento generé fracasos, efectuandose posteriormente
histerectomias simples con resultados desalentadores, lo cual hizo evidente que
era indispensable llevar a cabo una cirugia mas radical si lo que se pretendia era,
en alguna medida, el éxito. En 1895, Emil Reis, proyectdé una operacion
abdominal radical acompanada de diseccion de los ganglios linfaticos pelvianos.
En ese mismo aiio, John Clark, utilizé Ia misma técnica. Tres afios mas tarde,
Wertheim en Viena comenzd a realizar el mismo tipo de cirugia radical,
popularizandola en Europa *. Desde entonces su nombre esta asociado con este
tipo de intervencion, aunque con una mortalidad elevada 33%. En 1944, Joe V.

Meigs °

en Massachussets estandarizé el tipo de operacion proyectado por
Wertheim y demostré que en manos expentas, el procedimiento podria llevarse a
cabo con un indice de mortalidad no mayor del uno porciento. Sin embargo no
logré reducir de manera apreciabie Ia incidencia de fistulas . La cirugia se basa
en los antiguos principios de Halgsted de remover en block el érgano afectado
con su drenaje linfatico e incluye histerectomia con o sin salpingooforectomia,
linfadenectomia pélvica, paramétrios, ligamentos uterosacros y tercio superior de

vagina.



La radicalidad de la histerectomia varia de cirujano a cirujano y debe ser
adoptada segun la situacion y extension del tumor, las diferencias en radicalidad

ocurren en cuatro areas;

1.- Ovarios y trompas: Solo alrededor de 0.5% de las personas con una
enfermedad operable tienen enfermedad que invelucre las trompas vy los ovarios.

La salpingooforectomia no impide la probabilidad de curacion.

2.- Tejido Linfatico: La linfadenectomia pélvica debe ser o mas completa posible

y el nimero de nédulos linfaticos que deben ser removidos es de 20.

3.- Tejido parametrial: Los ligamentos cardinales son resecados tan cercanos a
la pared pélvica como sea posible. Los ligamentos uterosacros son divididos
cerca del recto y no pegados al sacro ya que aqui se encuentran fibras nerviosas
que inervan a la vejiga. Los ligamentos vesicouterinos son divididos cerca de fa

vejiga.

4.- Vagina: Usuaimente es suficiente resecar el tercio superior de la vagina con el
tejido paravaginal concomitante. Las neoplasias muy raramente se extienden mas

alla del tercio superior de la vagina en pacientes con enfermedad operable 2.

Actualmente, este procedimiento tiene una morbilidad del 1 — 5% y una
tasa de curacion a cinco arios del 85 ~ 90%. Sin duda, la mayor complicacion
después de la cirugia radical es ia disfuncion vesical asi como la formacion de
fistulas ureterales, linfoceles, infeccion pélvica y hemorragias, embolismo
pulmonar (0 — 3%). La recurrencia de la enfermedad puede ser esperada en 10 a
20% de las pacientes tratadas con cirugia radical. La recurrencia agrava el
prondstico, con una mortalidad de mas del 85% de los casos; el 58% de las
recurrencias se presentan en los primeros doce meses después de la cirugia y el
83% dentro de los primeros dos afios. La cirugia radical abdominal no presentd
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modificaciones importantes por casi 100 afos. En 1950 el cirujano francés Raoul
Palmer inventd el celioscopio, desde entonces la cirugia laparoscopica en
Ginecologia avanzoé lentamente, desde simples maniobras como puncién de un
quiste de ovario a los mas sofisticados procedimientos como el manejo
conservador de un embarazo extrauterino. A mediados de los ochentas, |la
laparoscopia operatoria progresd exponenciaimente debido al desarrollo de
facllidades de video 7. Estos avances incluyeron la histerectomia asistida por
laparoscopia en 1988 por Harey Reich 8, en 1988 Dargent y Salvat ° realizaron
una linfadenectomia pélvica por laparoscopia en un cancer de ovario. La
histerectomia radical laparoscopica fue primero descrita en 1992 por Canis " y al

t " iniciandose de esta manera una modificacion

mismo tiempo por Nezha
importante en el abordaje de este problema, pero en sus experiencias iniciales se
encontraron dificultades, una de ellas el tiempo quirtrgico el cual se reporté de
ocho horas y en segundo lugar se cuestiond su radicalidad 7 con lo cual se generé
un debate en el cual se cuestiona si la cirugia por laparoscopia puede ser
realizada bajo los mismos criterios oncologicos que la cirugia tradicional y sin

poner en riesgo la tasa de curacion de las pacientes.

1.2 Planteamiento del Probiema

De acuerdo a los antecedentes ya referidos podemos concluir que:

a) En el armamento del Ginecdlago-Oncdlogo, la laparoscopia ha
generado un debate sobre su papel en el tratamiento del cancer

de cérvix.

b) Existe la necesidad de definir el papel de la cirugia laparoscopica

en el manejo de cancer de cérvix.



c) En este renglén, no se conocen estudios clinicos que la comparen
con el método tradicional.

Tomando en cuenta lo recién establecido se formularon las siguientes
hipétesis.



CAPITULO 2

HIPOTESIS

Hipotesis Nula:

La cirugia laparoscopica es igual a la cirugia tradicional en el tratamiento

del cancer de cérvix con respecto a eficacia y seguridad.

Hipotesis Alterna:

La cirugia tradicional es superior a la cirugia laparoscopica en el
tratamiento del cancer de cérvix con respecto a eficacia y seguridad.

Para la comprobacién de la hipétesis nula se plantearon los siguientes
objetivos:



CAPITULO 3

OBJETIVOS

3.1 Objetivo General

Demostrar que la histerectomia radical por laparoscopia, asistida por via
vaginal, cumple con flos criterios de radicalidad establecidos y constituye una
nueva opcidn terapéutica eficaz y segura para el tratamiento del cancer de cérvix

en estadios tempranos.

3.2 Objetivos Especificos

1. Comparar la eficacia de la reseccion y la sobrevida libre de tumor

entre el método tradicional y el laparoscéopico.

2. Comparar la seguridad a corto y largo plazo: complicaciones trans
y postoperatorias y mortalidad de causas no oncolégicas, entre el

método tradicional y el laparoscopico.



CAPITULO 4

MATERIAL Y METODOS

Para cumplir nuestros objetivos y comprobar la hipoétesis nula se desarrollé
la siguiente estrategia:

4.1 Disefio

El estudio se desarroll6 en dos partes:
La primera es una parte descriptiva con el objetivo de demostrar fa
factibilidad de la técnica laparoscépica para cumpiir los criterios de radicalidad

establecidos.

La segunda, con el objetivo de evaluar eficacia y seguridad es una
comparacion de dos cohortes, una sometida a laparotomia y otra a laparoscopia.

10
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4.2 Poblacion de estudio

4.2.1 Universo

Pacientes que acudieron al Servicio de Ginecologia de esta institucion, con
el diagndstico de cancer de cérvix en etapas clinicas 1 A2 — IB, segln el sistema
de estadificacién para cancer de cérvix de la Federacién Internacional de

Ginecologia y Obstetricia (FIGO).

4.2.2 Caracteristicas de la poblacion del estudio

Criterios de inclusion:

- Cancer de cérvix

- En etapa clinica |IA2 - B

- Tumores no mayores de 4 cm

Criterios de exclusion:

- Que hubieran recibido radioterapia preoperatoria

- Con embarazo concurrente

- Con alguna contraindicacion médica para la cirugia



12

4.2.3 Tamano de la Muestra

El tamafio de muestra se calcul6 para la comparacion de seguridad,
tomando en cuenta que la frecuencia de complicaciones reportadas varia desde
2% para la técnica abierta y hasta 10 — 15% para la laparoscopia, con un nivel de
error o de 0.05 yun nivelde error 3 de 0.20, se obtuvo que el nimero necesario

de pacientes fue de 86.

4.3 Métodos de Estudio:

A las pacientes referidas con sospecha de cancer de cérvix se les realizo
una evaluacioén clinica ademas de citologia cervical y biopsia de cérvix directa o
dirigida por colposcopia para corroborar el diagnéstico y posteriormente los
examenes de laboratorio y gabinete para estadiar el tumor, y de esta manera
comprobar que cumpliera con los criterios de inclusion y superara los de

exclusion,

A aquellas candidatas al estudio, después de haberles explicado sobre los
objetivos del mismo se les solicitdé su consentimiento informado {(anexo 2) para
ser sometidas al procedimiento quirdrgico.

Una vez autorizada su participacion en el estudio se programo la reseccion
tumoral de acuerdo a la técnica quirdrgica asignada. El total de pacientes
incluidas se dividid en dos grupos para cada abordaje quirlrgico en proporcion de
tres a uno, para la histerectomia por laparotomia y por laparoscopia,
respectivamente.
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4.3.1 Técnicas quirirgicas:

A) Histerectomia radical por técnica de laparotomia:

La técnica consiste en realizar una laparotomia, con una incision media
supra e infraumbilical o una incision transversa supraptabica. Posteriormente se
abre el peritoneo, para realizar la exploracion de la cavidad abdominal incluyendo
la palpacion del higado, diafragma, correderas parietocdlicas, epiplon estdmago,
hazo, pancreas, vejiga, intestino, mesenterio, tejido para-aértico, para-caval y
tejido de vasos pélvicos. Cualquier area sospechosa de actividad tumoral se
revisara y se practicara biopsia para su estudio transoperatorio. Si en cualquier
tiempo se confirmara actividad tumoral, excepto en el tejido de los vasos pelvicos,

se suspende el procedimiento para su manejo con radioterapia y/o quimioterapia.

Se introducen compresas para rechazar las asas del intestino delgado
hacia el abdomen superior, se tracciona el utero, se pinza, corta y liga la trompa
de Falopio y el ligamento uteroovarico, en caso de extirpar los ovarios se pinza,
corta y ligan los ligamentos infundibulo-pélvicos, se realiza la linfadenectomia
pélvica removiendo el tejido fibroadiposo y ganglionar situado alrededor de los
vasos iliacos primitivos, iliacos externos e iliacos internos, se diseca la fosa del
obturador por arriba y abajo del nervio obturador se desarrollan los espacios
paravesical y pararrectal, se identifica la arteria vesical y se pinza, liga y cortan los
vasos uterinos, vaginales y hemorroidales medios en lo cual se incluye el
parametrio, se diseca y se desciende la vejiga, se libera el uretero pélvico hasta
su entrada en la vejiga; se pinzan, cortan y ligan los ligamentos uterosacros en su
tercio posterior, se diseca el paracolpos y se extrae la pieza resecando 3 cm de
vagina. Se cierra la cupula vaginal vy se fija a los ligamentos uterosacros, se
verifica la hemostasia y se colocan drenajes que pueden ser penrosse de cavidad

pélvica hacia la vagina o drenovack de % de cavidad pélvica de ambas fosas
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iliacas hacia el exterior por contravertura. Se cierra el peritoneo pélvico y la
cavidad abdominal por planos.

B) Histerectomia radical por técnica de laparoscopia asistida por via
vaginal:

La técnica quirurgica consiste en realizar una laparoscopia, utilizando una
fuente de luz y camara Welch Allyn (LC Y200), un insulfador semiautomatico
marca Wolf y un laparascopio de 10 mm marca Solos. Con la paciente en
posicién de litotomia con un angulo entre las musios y el abdomen menor de 110
y los brazos a lo largo del cuerpo, se coloca un manipulador uterino tipo Hulka
(Wolf) se instala sonda Foley permanente en la vejiga. Se realizan cuatro
punciones: una infraumbilical de 10 mm para €l laparoscopio, una suprapubica en
linea media de 10 mm y 2 laterales en ambas fosas iliacas de 5 mm cada una. Se
revisa cuidadosamente la cavidad pélvica y abdominal. Se cauteriza el ligamento
redondo en su tercio externo con corriente monopolar en coagulacion a 40 Watts,
se abren la hoja anterior y pasterior del ligamento ancho, si se dejan los ovarios
se ligan y cortan la trompa y el ligamento uteroovarico y si se extirpan, se liga y
cortan los ligamentos infundibulo-pélvicos colocando tres suturas: una proximal al
Otero, y dos distales con seda No. 1 o créomico No. 1; usando nudos
extracorpéreos y un empujador de nudos tipo Clark. Se practica linfadenectomia
pélvica iniciandola del arco crural retirando el tejido pélvico alrededor de los vasos
iliacos externos, vasos iliacos primitivos, 3 cm por arriba de la bifurcacion de la
aorta por debajo de la arteria mesenteérica inferior y la arteria iliaca interna. Se
diseca la fosa del obturador hacia arriba y por abajo del nervio del obturador, se
visualiza la arteria vesical superior, se desarrolla el espacio paravesical Yy
pararrectal, se pinza y cortan los vasos uterinos, vaginales y hemorroidal medio
utilizando hemaclips; dos proximales a la arteria iliaca interna y uno distal, este
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paso se completa hasta observar una continuidad entre la fosa del obturador, el
espacio paravesical y pararrectal. Se diseca y se desciende la vejiga, se
cauterizan y se cortan los ligamentos uterosacros en su tercio superior y se libera
el uretero hasta su entrada en la vejiga y posteriormente se continba por via
vaginal, circuncidando el cérvix con un margen de 3 cm, de vagina y se extrae el
ufero. El tejido pélvico de la linfadenectomia se extrae por el trocar de 10 mm
suprapubico. Se coloca penrosse por vagina hacia cavidad abdominal en ambas
fosas iliacas, se cierra parcialmente el peritoneo se cierra {a clpula vaginal y por

laparoscopia se verifica la hemostasia.

4.3.2 Examen anatomopatologico

El material resecado fue enviado al Departamento de Anatomia Patologica
para su revisién macro y microscopica, con €l objetivo de corroborar ia estirpe
celular que dio origen al tumor asi como su extension hacia el Utero y los tejidos
vecinos,

Al recibir el espécimen se orientd, midio y peso, se midid ademas la
longitud de los tejidos paracervicales y del manguillo marginal, se marcoé con tinta
china los tejidos blandos de la regién paracervical , anterior, posterior, derecha e
izquierda asi como el manguillo vaginal.

Posteriormente se separan del atero y se seccionan cada 3 mm

incluyéndose en capsulas previamente identificadas.

El cérvix se amputa a nivel del orificio interno y se secciona en sentido
longitudinal por el lado opuesto al tumor, se sujeta con alfileres y se fija en formol,

1‘2d71 @
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el tumor se midié a lo largo y a lo ancho asi como la distancia a la que se
encontraba de los bordes de reseccidn vaginal y parametrial asi como su
profundidad de invasién. Se secciono el tumor cada 3 mm y se incluye en
capsulas identificadas previamente.

Se incluyen ademas secciones de las paredes anterior y posterior de la

cavidad uterina, cuanda el tumor no era macroscopicamente visible se incluyo la
totalidad del cérvix.

Los ganglios linfaticos se recibieron por separados e identificados como
pélvicos derechos e izquierdos y ocasionalmente los paraadrticos, se procedié a
disecar cuidadosamente la grasa para separaria de los ganglios linfaticos y estos
altimos se incluyeron en capsulas previa medicion y conteo. (anexo 3)

Parametros macroscopicos:

Se especificaron el reporte los siguientes hallazgos:
~  Tamafno del tumor

- Longitud de los tejidos parametriales

- Longitud del manguillo vaginal

- Localizacion, nimero y tamafio de los ganglios linfaticos

Evaluaciéon microscopica

Los siguientes parametros fueron evaluados y especificados en el reporte
anatomopatolbgico:

- Tipo Histoldgico

- Grado de diferenciacion
- Tamafo del tumor

- Profundidad de Invasion

- Invasion vascular y/o linfatica
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- Estado de los margenes quirurgicos
- Numero de ganglios linfaticos
- Estado de ios ganglios linfaticos (anexo 3}

4.4 Método de analisis

4.4.1 Definiciones operacionales

Eficacia: Reseccion adecuada del tumor, asi como de los parametrio y vagina,
con margenes quirurgicos libres y con numero minimo de ganglios
linfaticos. Tratamiento adyuvante requerido.

Seguridad: Tiempo quirurgico, volumen del sangrado, complicaciones vy
mortalidad. Debido a que para vigilar en forma adecuada la aparicion
de complicaciones, todas las pacientes fueron egresadas al séptimo
dia la duracion de la estancia hospitalaria no fue evaluada.

Si en el momento del acto quirlrgico surgiera algin imprevisto, el equipo
médico podria variar la técnica quirirgica programada, lo cual se considerara
como falla del estudio.
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4.4.2 Analisis estadistico

Para cumplir el primer objetivo solo se utiiizd estadistica descriptiva. Las
variables dimensionales se expresaron como promedio y desviacion estandar, o

como frecuencia relativa.

E! analisis estadistico se llevo a cabo con el programa Statistica, tercera
edicion, 1997; de Stat Soft, Inc.

Las comparaciones entre los 2 grupos de variables clinico—patolégicas:
etapa clinica, tiempo quirirgico, sangrado, complicaciones transoperatorias y
postoperatorias, tamafo del tumor resecado, parametrio, vagina, margenes
quirurgicos, numero de ganglios, fipo histologico, grado de diferenciacion
permeacién vascular y linfatica, tratamiento adyuvante y sobrevida se realizo
mediante las pruebas t de student o bien chi cuadrada con correccién de Yates.

Para la comparacion del tiempo quirtirgico se tomé en cuenta la curva de
aprendizaje de la técnica laparoscopica, y la comparacion del tiempo se realizo

con un analisis de varianza y con la prueba de Bonferroni.

Se compararon las curvas de sobrevida entre los grupos, utilizando la

prueba de Kaplan—Meier y la prueba de Log—rank.

Se establecio el nivel de significancia en un valor de p <0.05.
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4.5 Consideraciones éticas

Para solicitar la autorizacion del procedimiento quirirgico a cada una de las

pacientes se le ofrecio la siguiente informacion:

La histerectomia radical requiere anestesia, que sera valorada y
proporcionada por €l servicio de Anestesiologia.

La histerectomia radical puede ser practicada por via abdominal o
laparoscopica asistida por via vaginal. La intervencidn consiste en la
extirpacion del utero, 10 que impide la pesibilidad de tener hijos, asi
coma la ausencia de menstruaciones.

La histerectomia radical puede llevar asociada la extirpacion de los
anexos (ovarios y trompas), linfadenectomia pelvica bilateral y
exploracion de ganglios paraadrticos.

La técnica laparoscopica requiere la insuflacion de gas (CO2) en
cavidad abdominal.

Toda pieza operatoria 0 material extirpado sera analizado para
completar el estudio anatomopatoldgico.

Toda intervencion quirtrgica, tanto por la propia técnica quirtirgica
como por la situacion vital de cada paciente (diabetes, cardiopatia,
hipertension, edad avanzada, anemia, obesidad...) lleva implicito el
riesgo de una serie de complicaciones comunes y potencialmente
serias que padrian requerir tratamientos complementarios, tanto
médicos como quirargicos. Por orden de frecuencia, estas
complicaciones pueden ser:

a) Disfunciones vesicales

b) Infecciones con posible evoluciéon febril {urinarias, de pared
abdominal y pélvicas).

c) Hemorragia con posible necesidad de transfusion (intra o
postoperatoria).

d) Lesiones vesicales, ureterales y/o uretrales.
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e) Lesiones intestinales.

f) Fistulas.
g) Trombosis venosas.

h) Embolia Pulmonar

A largo plazo podrian existir prolapsos {descensos) de la capula vaginal o
hernias postincisionales.



CAPITULO 5

RESULTADOS

5.1 Caracteristicas de las pacientes estudiadas:

Entre septiembre de 1992 a agosto de 1998 se incluyeron al estudio 86
pacientes con diagnostico de cancer de cérvix etapa clinica A2 — IB, que de
acuerdo al diagndstico y estadificacion se conformaron dos grupos en blaques de
3:1 de la siguiente manera: el grupo de histerectomia radical por laparotomia con
63 pacientes, y el grupo de pacientes en histerectomia radical por laparoscopia

asistida por via vaginal con 23 pacientes.

5.2 Estudio descriptivo

Para esta parte se incluyeron 23 pacientes con un promedio de edad de 45
1 10.9 anos, 22 con etapa clinica 1B y una con etapa clinica (A2.

En las variables analizadas para valorar factibilidad se reporto:

El tamafio de tumor promedio fue de 2.2 + 1.1 cm, el tamano del

parametrio reportado en cm® fue de 11.7 + 3.7 cm®, el tamafio de la vagina

21
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resecada en promedio fue de 3.1 + 0.4 cm, el numero de ganglios linfaticos fue
de 25 + 8, de los cuales en tres pacientes (13%) se reportaron positivos. El tipo
histolégico fue espinocelular en 21 (91%) y adenocarcinoma en dos (9%), el
grado de diferenciacion fue moderadamente diferenciado en 20 (87%) y poco
diferenciado en tres (13%), la permeacion vascular fue positiva en seis (26%), la

permeacion linfatica fue positiva en 11 (39.6%).

5.3 Comparacién de variables demograficas v clinicas:

Las edades fluctuaron entre los 46 + 11.8 afos en el grupo de laparotomia

y de 45 1 10.9 anos en el grupo de laparoscopia.

De las 63 pacientes manejadas por laparotomia, dos fueron etapa clinica
A2 y 22 etapa clinica IB, de las pacientes sometidas a faparoscopia una se
encontraba en etapa clinica A2 y 22 en etapa clinica IB (Fig. 1).

Comparacion de variables demograficas y clinicas Fig. 1

®  Agosto de 1998 se incluyeron:

— 86 pacientes con CaCu etapa
clinica 1A2-1B

— Laparoscopia - 23
— Laparotomia - 63
® | aproporcion estadio 1A2/1B fue:
— lap=1:22
— QxT=162
— p=NS.
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5.4 Comparacion de eficacia:

El nUmero de ganglios linfaticos resecados fue de 27 + 11 en el grupo de
laparotomia y 25 + 8 en el grupo de |laparoscopia; el tamafio del tumor promedio
fue de 2.4 + 0.8 cm en el grupo de laparotomia y de 2.2 £ 1.1 cm en el grupo de
laparoscopia, el tamafio del parameirio reportado en cm?® fue de 11.4 + 3.5 cm®en
el grupo de laparotomia y de 11.7 + 3.7cm® en el grupo de laparoscopia; el
tamano de [a vagina resecada en promedio fue de 3 + 0.4 cm en le grupo de

laparotomia y de 3.1 + 0.4cm en el grupo de laparoscopia (Fig. 2).

Comparacién de eficacia Fig. 2

. Linfadenectomia

— Lap=25+8
— QxT=27+11
p=0.6

afie M Para (¢m2) OVagina(em2) | -

El tipo histoldgico del tumor reportado fue espinocelular en 46 pacientes

(73%) del grupo de laparotomia y en 21 pacientes (91%) del grupo de
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laparoscopia, adenocarcinoma en 17 (27%) del grupo de laparotomia y dos (9%)
en el de laparoscopia. El grado de diferenciacion fue bien diferenciado (G1) en
siete (11.1%), moderadamente diferenciado (G2) en 49 (77.8%) y poco
diferenciado (G3) en siete (11.1%) del grupo de laparotomia, moderadamente
diferenciado en 20 (87%) y poco diferenciado en tres {13%) del grupo de
laparoscopia. La permeacion vascular positiva fue reportada en 15 (23.8%) del
grupo de laparotomia y en seis (26%) del grupo de laparoscopia. La permeacion
linfatica positiva se reportdé en 25 (39.6%) del grupo de laparotomia y en 11
(47.8%) del grupo de laparoscopia.

Se reportaron tres pacientes (4.7%) con ganglios linfaticos positivos en el
grupo de laparotomia (de 2 a 5) y tres (13%) en el grupo de laparoscopia (de 1 a
2).

Se considerd grupos de riesgo para recurrencia pacientes con tres 0 mas
factores de riesgo presentes (ganglios linfaticos positivos, permeacion vascular,
linfatica, tumores poco diferenciados, adenacarcinomas) ®. Fueron considerados
de alto riesgo para recurrencia 16 pacientes (25%) del grupo de laparotomia y
cuatro (17%) del grupo de laparoscopia a los cuales se les sometio a radioterapia
adyuvante (Fig. 3).
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Estadificacion pronostica Fig. 3

5.5 Comparacién de sequridad:

El tiempo quirlirgico global en la |aparotomia fue de 3.4 + 0.8 horas y el de
la laparoscopia fue de 4.6 + 1.3 horas, encontrando una diferencia significativa
con una p= 0.005, se realizé un subanalisis en el grupo de laparoscopia después
de la cirugia namero 15 donde encontramos un descenso importante en el tiempo
quirdrgico del grupo de la laparoscopia, quedando un tiempo quirtirgice de 3.4 *
0.8 en el grupo de la laparotomia y de 3.7 + 0.7 en el grupo de laparoscopia con

una p= 0.79 no siendo ésta significativa (Fig. 4.1).
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Tiempo quirtrgico y curva de aprendizaje Fig. 4.1

- p=0.059 (ANOVA)

® Tiempo quirurgico
— Lap =46+ 1.3 hrs.
— QxT=34+038hrs.
— p=0.005

La magnitud del sangrado reportado en mililitros fue de 452 + 241 en el
grupo de laparoiomia, catorce pacientes (22%) se trasfundieron y de 377 + 283

en el grupo de laparoscopia, cinco pacientes (21%) se trasfundieron (Fig. 4.2).

Magnitud del sangrado Fig. 4.2




27

Los dias de estancia hospitalaria en promedio fueron de 8.1 + 2.4 en el
grupo de faparotomia y de 89 + 3.3 en el grupo de laparoscopia; las
complicaciones reportadas como transoperatorias fueron: una lesion del nervio
del obturador derecho en el grupo de laparotomia (4.3%) y una lesion del uretero
derecho en el grupo de laparoscopia (1.5%). Las complicaciones postoperatorias
fueron: un linfocele (4.3%), un absceso de cdpula vaginal (4.3%), una fistula
ureterovaginal (4.3%), una dehiscencia de herida quirurgica (4.3%) y una
trombosis venosa profunda (4.3%) en el grupe de laparotomia y un hematoma de
cUpula vaginal (1.5%), una torsién de pediculo ovarico derecho (1.5%) y una
trombosis venosa profunda (1.5%) en el grupo de laparoscopia (Fig. 4.3).

Dias de estancia y complicaciones Fig. 4.3

En el seguimiento de las pacientes encontramos que en el grupo de
laparoscopia nueve pacientes (39%) se perdieron, de éstas tres pacientes (13%)
no acudieron a control después del dia 15, seis pacientes (26%) estuvieron en
control por un periado de un mes a un afo, catorce pacientes (61%) tienen un
seguimiento de 36 a 96 meses las cuales se encuentran vivas y sin actividad

tumoral. En el grupo de laparatomia 26 pacientes (41%) se perdieron de éstas
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nueve (14%) no acudieron a control después del dia 15, 17 pacientes (17%)
estuvieron en control entre tres meses y un ano. El 59% restante tienen un
seguimiento de entre 36 meses a 105 meses, en este grupo encontramos cuatro
pacientes muertas (6.3%), tres pacientes muertas por actividad tumoral, una 12
meses después de la cirugia, una 22 meses después de la cirugia y una 48
meses después de la cirugia. La cuarta paciente muerta cinco afos después de
la cirugia sin actividad tumoral secundaria a una neumonia, el resto de las

pacientes se encuentran vivas y sin actividad tumoral (Fig. 4.4 - 4.5).

Fig. 4.4

Comparacion de curvas de sobrevida
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CAPITULO 6

DISCUSION

La laparoscopia operatoria es actuaimente utilizada en procedimientos
anteriormente considerados solamente posibles por laparotomia. Su
incorporacién en la ginecologia oncolodgica ha creado cuestionamientos como:
factibilidad, morbilidad, mortalidad, sobrevida ™.

Nosotros conducimos este estudio para establecer la factibilidad,
efectividad y seguridad de la histerectomia radical por laparoscopia asistida por

via vaginal.

En las primeras histerectomias radicales por |laparoscopia reportadas por
Canis et al '° y Nezhat et al "' en 1992, se cuestiono sobre la radicalidad del
procedimiento ya que se considerd que no se reunian los criterios oncoldgicos
para ser aceptadas como verdaderas histerectomias radicales Dargent et al .
Sin embargo, en nuestro estudio al comparar los resultados de las variables
definidas como indicadores de eficacia (tumor, parametrio, vagina, margenes
quirdirgicos, numero de ganglios) ambos métodos (laparotomia y laparascopia) no
mostraron diferencias significativas, con lo cual podemos contestar el primer
cuestionamiento en cuanto a la inclusién de la laparoscopia en Ginecologia
Oncolégica y podemos establecer que la cirugia laparoscopica es factible en
igualdad de circunstancias que el método tradicional.

30
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Otro de los cuestionamientos relacionados con la seguridad es el tiempo
quirirgico ya que en los primeros reportes Canis et al '° utilizd ocho horas y
Nezhat et al *' siete horas Spirtos et al " en 1996 reporté diez histerectomias
radicales por laparoscopia con un tiempo quirurgico de 4.2 horas (rango de 3.3—
7.1 horas), comparado con el método tradicional con un tiempo promedio de tres

a cuatro horas.

Nosotros encontramos una diferencia significativa en los primeros 15 casos
de laparascopia con un tiempo de 4.6 + 1.3 horas comparado ¢on 3.4 + 0.8 horas
en las laparotomias, los ultimos ocho casos de cirugia laparoscépica no se
encontraron diferencias significativas entre ambos metodos.

No se tienen reportes en la literatura con respecto a la curva de
aprendizaje en cirugia radical por laparoscopia la cual se ve favorecida por el
equipo humano, técnico con que se cuente y trabajar en un centro de referencia

de pacientes oncolégicos, Childers et al

menciona que se necesitan de 20-40
procedimientos de linfadenectomia paraatrtica por laparoscopia y que estos
procedimientos sean realizados en un intervalo de dos afos para ser
equiparables al método tradicional. En nuestra curva de aprendizaje nos
equiparamos al meétodo tradicional después de la cirugia numero quince. Esto
responde a uno de los cuestionamientos mas importantes de seguridad, ya que
es de esperarse que al incrementarse de forma importante el tiempo quirirgico

podemos aumentar la morbilidad del procedimiento, sin embargo con los

avances técnicos que se estan dando dia a dia y un equipo humano adecuado y
entrenado se podra igualar y probablemente superar el tiempo quirdrgico del

método tradicional sin comprometer la seguridad del paciente.

El sangrado reportado en la cirugia tradicional va de 500 mi a 1000 ml en
promedio de las cuales del 40 — 75% recibieron transfusién. Spirtos et al
reporta en 1995, 10 cirugias radicales por laparoscopia con un sangrado
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promedio de 300 ml (rango 100 — 700 ml) ninguna paciente requirio transfusion.
Kadar et al reporté ocho pacientes operadas por laparoscopia de las cuales
cuatro ocuparon transfusion. Nosotros no encontramos diferencias significativas
en cuanto al sangrado comparando ambos métodos, pero pudimos observar que
en la utilizacion de la laparoscopia con los nuevos equipos de video obtenemos
una magnificacion de las estructuras y una iluminacién adecuada que nos

permiten observar vasos de pequefio calibre y realizar una mejor hemostasia.

En cuanto a la estancia hospitalaria es de esperarse una recuperacion mas

| ** reporta una estancia hospitalaria promedio

rapida por laparoscopia, Kadar et a
de 3.5 dias (rango 2.5 — 26 dias). Spirtos et al " reporta 3.2 dias promedio (rango
20 — 5.0 dias), Canis et al ® reporta que por conducta de su hospital las
pacientes son dadas de alta en promedio ocho dias después de la cirugia. Ya que
el objetivo principal de nuestro estudio fue demostrar la factibilidad del
procedimiento decidimos que nhuestras pacientes que fueron sometidas a
laparoscopia, permanecieran internadas el mismo nimero de dias promedio que
las pacientes sometidas a laparotomia y esta variable que es importante
decidimos no compararla a pesar de saber gue una de las ventajas de la
laparoscopia es reducir la estancia hospitalaria lo cual ya se ha comprobado en
abordajes quirdrgicos para otras patologias. En base a lo anterior y una vez que
hemos comprobado la factibilidad del procedimiento laparoscépico y su seguridad
podremos conducir un nuevo estudio en el cual esta variable sea comparada.

La morbilidad operatoria en la laparotomia es reportada por DiSaia *° del 1
— 5% y las complicaciones postoperatorias varian del 1 — 20% Knapp et at ¢,
Spirtos et al no reporta complicaciones intraoperatorias o postoperatoria, Querleu

|17

et al ' en ocho cirugias laparoscopicas no reporta complicaciones, en contraste

| '8 quien reporté 4 de 14 (28%) pacientes con

con los resultados de Sedlacek et a
lesion ureteral o fistula vesicovaginal y otras 4 de 14 (28%) con lesidn intestinal.
Nosotros no encontramos diferencias significativas entre ambos métodos. Sin

embargo, uno de los factores mas importantes para reducir la morbilidad de un
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procedimiento quirtirgico debe tomarse en cuenta la seleccién adecuada de los
pacientes y que se realice este procedimiento en un centro especializado de
referencia en el cual se practique la cirugia laparoscopica con frecuencia.

Durante el seguimento el cual va de 1 a 96 meses en el grupo de
laparoscopia y de 1 a 105 meses en el grupo de laparotomia, se perdieron el 39%
de las pacientes del grupc de laparoscopia y el 41% de las pacientes del grupo
de laparotomia, la mayor parte de ias pacientes que se perdieron o hicieron en el
primer ano de seguimiento. El 45% de las pacientes referidas son foraneas,
incluyendo los estados de Tamaulipas, Coahuila, San Luis Potosi, Durango; son
pacientes no derechohabientes, de escasos recursos lo cual genera una dificultad
en su seguimiento. A pesar de lo antes mencionado encontramos que el
promedio de pacientes que no acudieron a su seguimiento y las cuales para fines
del estudio debemos considerarlas como muertas, y sabiendo que esto puede
repercutir en la curva de sobrevida reportada, nosotros encontramos que el
analisis de la curva de sobrevida fue equiparable en ambos métodos.



CAPITULO 7

CONCLUSIONES

Con base en lo anteriormente expuesto, podemos concluir 1o siguiente:

1. Se demostré que la histerectemia radical por laparoscopia asistida por via
vaginal es factible, ya que se comprobd que se puede realizar una reseccion
adecuada del tumor, paramétrios, vagina y ganglios linfaticos, abarcando los
criterios oncelogicos establecidos, en igualdad de circunstancias que el

metodo tradicional.

2. La histerectomia radical por laparoscopia asistida por via vaginal es segura ya
que no hubo diferencias en la magnitud del sangrado, el tiempo quirtrgico y la

tasa de complicaciones entre ambos métodos.

3. La eficacia valorada a corto plazo (grado de resecciéon) fue equivalente en
ambos métodos.
A largo plazo (promedio de sobrevida) no se encontro diferencia entre ambos
grupos.

34
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4. La histerectomia radical por laparoscopia asistida por via vaginal, puede
utilizarse como una via mas de abordaje quirirgico en pacientes con cancer
de cérvix etapa clinica l.
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Anexo 1
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Clasificacion de la FIGO del Carcinoma Cervical

Caracteristicas

Carcinoma in situ, carcinoma intraepitelial

El carcinoma esta bien confinado en el cérvix

Cancer invasivo identificado solo en el estudio
microscopico. Todas las lesiones macroscopicas,
incluso con invasion superficial, son cancer en etapa
IB. La invasién se limita a la invasiéon medida del
estroma <5 mm de profundidad y <7 mm de ancho.
Invasion del estroma medida en < 3 mm de
profundidad y < 7 mm de ancho.

Invasion del estroma medida en > 3 mm, pero Smm
de profundidad y < 7mm de ancheo.

Lesiones clinicas confinadas al cérvix o lesiones
preclinicas mayores de la etapa IA.

Lesiones clinicas < 4 cm de tamaiio.

Lesiones clinicas > 4 ¢m de tamaiio.

El carcinoma se extiende mas alla del ¢érvix, pero no
llega a la pared pélvica. El carcinoma afecta la vagina,
pero no su tercio inferior.

No hay compromiso parametrial evidente.

El carcinoma se extiende a la pared pélvica. En el
examen rectal no se encuentra espacio libre entre el
tumor y la pared pélvica. El tumor afecta el tercio
inferior de la vagina. Se incluyen todos los casos de
hidronefrosis o falta de funcionamiento renal, a
menos que se deban a otra causa conocida.

No hay extension a la pared pélvica.

Extension a la pared pélvica, hidrounefrosis o riion
disfuncional.

El carcinoma se extiende méas alli de la pelvis
verdadera o hay compromiso clinico de la mucosa
vesical o rectal. El edema ampular permite clasificar
un caso como etapa IV.

Diseminacién del crecimiento a los oOrganos
adyacentes.

Diseminacion a érganos distantes.

FIGO: International Federation of Gynecology and Obstetrics.



Anexo 2

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO DE
PROCEDIMIENTO DIAGNOSTICO Y/O TERAPEUTICO.

YO autonzo al Hospital Universitano
(UANL) " DR JOSE ELEUTERIO GONZALEZ -~ Meédico responsable de m internamiento y a el (los)
Meadicos(s) itercansultante (s) que el dacwia involucrar, para que se me practique el procedimento
Madico-quirtirgico (nombre del procedimienta) -

Que consiste en

Lo antanor can fines diagnosticos y/o tratamiento de padecimientc que me afecta y que debe coastar en
mi axpadiente clinico Todo ello en los términos de los Articulos 80,81 y 83 del Reglamento de 1a Ley
General de Salud en matena de presentacion de servicios de atencidon médica en vigor

Manifestd qua he sido informado claramante de los fines de este documento. del procedimiento de
diagnostico Yo terapéutco que se me propone de los riesgos nherentes al mismo (complicaciones,
n1esgos, fracasos. elc, ). Por lo cual declaro de mi conformidad con la prasente autorzacion.

Nota aclaratoria: En caso ge incapacidad legal {(menor de edad) o fisica, el consentrmiento debera ser
firmado por el familiar mas cercano que le acompafie o por el tutor o representante legal: a falla de
cualquiera de ellos y/o en caso de extrema urgencia, por Ia firma de dos Medicos autonizados por el
Hospital apare de Madico responsatie del procedimiento

~ NOMBRE Y FIRMA
Pacients, Padre, Madre y/o Tutor Responsable Legal

'MEDICO RESPONSABLE TESTIGO
(NOMBRE Y FIRMA) (NOMBRE Y FIRMA)

Monterrey, N.L. a de 20
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MANEJO DE LA PIEZA QUIRURGICA

Anexo 3
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