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(PDQ®)-Versidén para profesionales de salud

Informacion general sobre el cancer de cuello uterino

El cancer de cuello uterino es el cuarto tipo de cancer mas frecuente en las mujeres de todo
el mundo y produce la cuarta tasa de mortalidad mas alta de los canceres en las mujeres.[1]
La mayoria de los casos de cancer de cuello uterino se pueden prevenir mediante el uso de
examenes de deteccién de rutina y el tratamiento de las lesiones precancerosas. Como
consecuencia, la mayoria de los casos de cancer de cuello uterino se diagnostican en
mujeres que viven en regiones desprovistas de protocolos de deteccion adecuados.

Incidencia y mortalidad

NuUmero estimado de casos nuevos y defunciones por cancer de cuello uterino en los
Estados Unidos para 2023:[2]

» Casos nuevos: 13 960.

* Defunciones: 4310.

Caracteristicas anatoémicas

El cuello uterino es contiguo al cuerpo del utero y funciona como su apertura. Es un érgano
cilindrico y fibroso con una longitud promedio de 3 cm a 4 cm. La porcién vaginal del cuello
uterino (portio vaginalis cervicis) es visible en una inspeccion de la vagina. La abertura del
cuello uterino se llama orificio externo. Este orificio externo se comunica con el conducto
endocervical, que forma la parte interna del cuello uterino. La parte superior estrecha del
conducto endocervical se llama orificio interno. Este estrechamiento sefiala la transicién del
cuello uterino al cuerpo del utero. El tramo del conducto endocervical que continda
después del orificio interno se llama conducto endometrial.

Hay 2 tipos de células epiteliales que revisten el cuello uterino: células escamosas en la
parte mas externa, y células cilindricas glandulares en el conducto interno. La zona de
transicion entre las células escamosas y las células cilindricas se llama unién
escamocilindrica. La mayoria de los cambios precancerosos y cancerosos surgen en esta
zona.

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 1/64


https://www.cancer.gov/espanol

10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Aparato reproductor femenino

Etiopatogenia

El carcinoma de cuello uterino comienza en la uniéon escamocolumnar (escamocilindrica) y
es posible que afecte las células escamosas externas, las células glandulares internas o
ambas. La lesidn precursora se llama displasia y se presentan 2 tipos: neoplasia
intraepitelial cervical (NIC) o adenocarcinoma in situ, que posteriormente se puede convertir
en un cancer invasivo. Este proceso casi siempre es bastante lento. En algunos estudios
longitudinales se observé que, en pacientes con cancer de cuello uterino in situ no tratadas,
entre el 30 % y el 70 % presentaran un carcinoma invasivo en un periodo de 10 a 12 afios.
Sin embargo, alrededor del 10 % de las pacientes presentaran progresion de las lesiones in
situ a lesiones invasivas en menos de 1 afio. Al volverse invasivo, el tumor atraviesa la
membrana basal e invade el estroma del cuello uterino. La diseminacion del tumor por el
cuello uterino se manifiesta a la larga como una ulceracion, un tumor exofitico o la
infiltracion extensa del tejido subyacente, incluso la vejiga o el recto.

Factores de riesgo

El envejecimiento es el factor de riesgo mas importante para la mayoria de canceres. El
principal factor de riesgo del cancer de cuello uterino es la infeccion por el virus del
papiloma humano (VPH).[3-6]

Los siguientes son otros factores de riesgo del cancer de cuello uterino:

* NUumero elevado de partos e infeccién por el VPH.[7]
« Consumo de tabaco e infeccion por el VPH.[8]
» Consumo prolongado de anticonceptivos orales e infeccién por el VPH.[9,10]

* Inmunodepresion.[11,12]

Edad temprana en el momento de la primera relacién sexual.[13]

Numero elevado de parejas sexuales.[13]
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* Exposicién al dietilestilbestrol (DES) en el Utero.[14]

Infeccion por el virus del papiloma humano

La infeccidn por el virus del papiloma humano (VPH) es un paso necesario para la formacion
de casi todas las lesiones precancerosas y cancerosas. En algunos estudios epidemioldgicos
se demuestra de modo convincente que el principal factor de riesgo del carcinoma de cuello
uterino preinvasivo o invasivo es la infeccion por el VPH, que sobrepasa por mucho otros
factores de riesgo conocidos.

Se calcula que mas de 6 millones de mujeres en los Estados Unidos tienen la infeccidn por el
VPH. La infeccidn transitoria por el VPH es frecuente, en especial, en las mujeres jovenes,
[15] aunque el cancer de cuello uterino es infrecuente. La persistencia de una infeccion por
el VPH acarrea un riesgo mas alto de lesiones precancerosas y cancerosas.[16,17]

La cepa del VPH que causa la infeccion también afecta el riesgo. Multiples subtipos del VPH
infectan a los seres humanos; los subtipos 16 y 18 son los que exhiben una relacion mas
estrecha con la formacién de una displasia de grado alto y cancer. En los estudios se indica
que una infeccidon aguda por los tipos 16 y 18 del VPH hace que el riesgo de presentacién
rapida de una NIC de grado alto sea de 11 a 16,9 veces mas alto.[18-20] En estudios
posteriores, se observo que la infeccion por el VPH 16 o 18 predice mejor una NIC de grado
alto o una enfermedad mas grave que los examenes citoldgicos, y que la capacidad
predictiva se observa hasta 18 afios después de la prueba inicial.[21-23]

Hay 2 vacunas disponibles en el mercado que se dirigen a cepas del VPH relacionadas con
infecciones anogenitales. Las vacunas se destinan a adolescentes y adultos jovenes que
nunca tuvieron una infeccion por el VPH. Aunque la introduccion de la vacuna en el
mercado es moderada, se documentd una disminucién significativa de las enfermedades
relacionadas con el VPH.[24] Para obtener mas informacién, consultar Prevencién del
cancer de cuello uterino.

Caracteristicas clinicas

Es posible que el cancer de cuello uterino en estadio temprano no cause signos ni sintomas
perceptibles.

Los posibles signos y sintomas de cancer de cuello uterino son los siguientes:

Hemorragia vaginal.
* Flujo vaginal inusual.

« Dolor pélvico.

Dispareunia.

* Hemorragia poscoital.
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Diagnostico

Los siguientes procedimientos se utilizan para el diagndstico del cancer de cuello uterino:

Antecedentes y examen fisico.

Examen pélvico.

Estudio citoldgico del cuello uterino (frotis de Pap).

Prueba del VPH.

Legrado endocervical.
» Colposcopia.

* Biopsia.

Prueba del virus del papiloma humano

Desde su introduccidn, el estudio citoldgico del cuello uterino (frotis de Pap) ha sido el pilar
para la deteccién del cancer de cuello uterino. Sin embargo, las técnicas moleculares para la
identificacién del ADN del VPH son muy sensibles y especificas. Las opciones vigentes para
los examenes de deteccion son las siguientes:

« Estudio citoldgico solo.

« Estudio citologico y prueba del VPH.

La prueba del VPH se indica cuando es probable que el resultado permita clasificar a las
pacientes en grupos de riesgo bajo y riesgo alto cuando se encuentra una displasia de
grado alto o una lesién mas grave.

Es poco probable que las pruebas del ADN del VPH permitan diferenciar a las pacientes con
lesiones escamosas intraepiteliales de grado bajo que necesitan evaluacién adicional de las
gue no la necesitan. En un estudio de 642 mujeres, se encontr6 que el 83 % tenia 1 o mas
tipos oncégenos del VPH cuando se analizaron las muestras citolégicas del cuello uterino
mediante una técnica sensible (captura hibrida).[25] Los autores del estudio y de un articulo
editorial que lo acompafa concluyeron que el uso de la prueba del ADN del VPH en este
entorno no afiade suficiente informacién que justifique su costo.[25]

La prueba del ADN del VPH ha resultado util para la seleccion de las pacientes con células
escamosas atipicas de significado indeterminado que se deben someter a colposcopia, y se
integro en las recomendaciones vigentes para los examenes de deteccion.[25-27]

En otros ensayos se observo que las pacientes con un resultado citologico de riesgo bajo e
infeccion por el VPH de riesgo alto (tipos 16, 18 y 31) son mas propensas a presentar NIC o
caracteristicas histopatoldgicas de microinvasion en una biopsia.[18,28-30] Otro método
demostro que la integracién de los tipos 16 y 18 del VPH en el genoma, que conduce a la
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transcripcion de mensajes viricos y celulares, quizas permita predecir cudles pacientes
tienen un riesgo mas alto de displasia de grado alto y cancer invasivo.[31]

En las mujeres mayores de 30 aflos que son mas propensas a presentar una infeccion por el
VPH crénica, la tipificacion del VPH permite clasificar con éxito a las mujeres en grupos de
riesgo alto o riesgo bajo para NIC 3 0 una enfermedad mas grave. En este grupo etario, las
pruebas del ADN del VPH son mas eficaces que el estudio citolégico solo para predecir el
riesgo de una NIC 3 o una enfermedad mas grave.[32] En otros estudios se observo la
eficacia de una estrategia con exdmenes de deteccion del ADN del VPH y la clasificacion
mediante estudio citolégico en comparacién con los algoritmos de examenes de deteccién
citoldgica utilizados antes.[33,34]

Factores pronésticos

El prondstico de las pacientes con cancer de cuello uterino depende en gran medida del
grado de diseminacion de la enfermedad en el momento del diagndstico. Mas del 90 % de
los casos de cancer de cuello uterino se pueden detectar rapido mediante la prueba de
Papanicolaou y la prueba del VPH.[35] Las pruebas de Pap y del VPH no se hacen en cerca
del 33 % de las mujeres que cumplen con los requisitos para hacerlas, lo que conlleva una
tasa de mortalidad mas alta de la esperada.

Estadio clinico

El estadio clinico como factor prondstico se complementa con varios hallazgos
macroscopicos y microscopicos en las pacientes tratadas con cirugia.

Evidencia (estadio clinico y otros hallazgos):

En un estudio grande sobre estadificacion quirurgico-patolégica de pacientes con
enfermedad de estadio clinico IB dirigido por el Gynecologic Oncology Group (GOG) (GOG-
49), los factores que permitieron predecir mejor la formacion de metastasis ganglionaresy
disminucion de la supervivencia sin enfermedad fueron el compromiso tumoral del espacio
linfocapilar, el aumento del tamafio tumoral y el aumento de la profundidad de invasion
estromal (que fue el mas importante y reproducible).[36,37]

En un estudio con 1028 pacientes sometidas a cirugia radical, las tasas de supervivencia se
correlacionaron mas con el volumen tumoral (determinado mediante una volumetria
tumoral precisa) que con el estadio clinico o histolégico.[38]

En un analisis multivariante del COG sobre variables prondsticas en 626 pacientes con
enfermedad localmente avanzada (ante todo estadios I, lll, y IV), se identificaron las
siguientes variables de importancia para determinar el intervalo y la supervivencia sin
progresion:[39]

« Estado de los ganglios linfaticos periadrticos y pélvicos.
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Tamano del tumor.

Edad de la paciente.

Estado funcional.

Enfermedad bilateral.

Estadio clinico.

En el estudio se confirmd la maxima importancia de los ganglios periadrticos positivos y se
indicé evaluar mas a fondo estos ganglios en los casos de cancer de cuello uterino
localmente avanzado. El estado de los ganglios pélvicos fue importante solo cuando los
ganglios periadrticos eran negativos. Esto también fue cierto en relacion con el tamafio del
tumor.

Se debate si el adenocarcinoma de cuello uterino conlleva un prondstico significativamente
mas adverso que el carcinoma de células escamosas de cuello uterino.[40] En varios
estudios retrospectivos poblacionales se observé un desenlace mas precario en las
pacientes de adenocarcinoma, en quienes se encontré un aumento de las metdastasis a
distancia en comparacion con las pacientes con el tipo histolégico de células escamosas.[41-
44] Los informes son contradictorios en relacion con el efecto que tiene el tipo de célula
adenoescamosa en el desenlace.[45,46] En un informe se indicé que en cerca del 25 % de
los tumores aparentemente escamosos se demuestra la produccién de mucina, estos
tumores exhiben un comportamiento mas maligno que su contraparte escamosa, lo que
indica que cualquier diferenciacién adenomatosa tal vez confiere un prondstico adverso.
[47]

En una serie numerosa de pacientes con cancer de cuello uterino tratadas con radioterapia,
se observo que la incidencia de metastasis a distancia (con mas frecuencia a los pulmones,
la cavidad abdominal, el higado y el tubo gastrointestinal) aument6 de manera paralela al
estadio de la enfermedad, desde el 3 % en el estadio |A hasta el 75 % en el estadio IVA.[48]
En un analisis multivariante sobre los factores que influyen en la incidencia de metastasis a
distancia, se observo que el estadio, la diseminacion endometrial del tumory el control del
tumor pélvico son indicadores significativos de diseminacién a distancia.[48]

En los estudios del GOG se indic6 que los factores prondsticos varian segun se use la
estadificacion quirdrgica o clinica y de acuerdo con los distintos tratamientos. El retraso
para finalizar la administracion de la radiacion se relaciona con una supervivencia sin
progresion mas precaria cuando se usa la estadificacion clinica. El estadio, el grado tumoral,
la raza y la edad son factores prondsticos inciertos en los estudios con quimiorradiacion.
[49]

Otros factores pronésticos

Otros factores prondsticos que quizas afecten el resultado son los siguientes:
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+ Estado de la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH): las mujeres
con infeccion por el VIH presentan una enfermedad mas maligna y avanzada, asi como
un pronostico mas adverso.[50]

* Sobreexpresion de C-myc: en un estudio con pacientes de carcinoma escamoso de
cuello uterino invasivo, se encontré que la sobreexpresion del oncogén C-myc se
relacion6 con un prondstico mas adverso.[51]

* NUumero de células en fase S: el nUmero de células en fase S quizas también sea
prondstico para el carcinoma de cuello uterino en estadio temprano.[52]

« ADN del VPH 18: el ADN del VPH 18 es un factor molecular independiente que acarrea
un prondstico adverso. En 2 estudios se observaron peores resultados cuando se
identificé el VPH 18 en pacientes con cancer de cuello uterino sometidas a histerectomia
radical y linfadenectomia pélvica.[53,54]

+ Se observé que un polimorfismo en la enzima gamma glutamil hidrolasa, que se
relaciona con el metabolismo del folato, disminuye la respuesta al cisplatino y, como
resultado, empeora los resultados.[55]

Seguimiento después del tratamiento

No hay estudios de calidad alta y se desconoce el seguimiento 6ptimo después del
tratamiento del cancer de cuello uterino. En estudios retrospectivos, se observd que es mas
probable que las recidivas se presenten durante los primeros 2 afios.[56] En consecuencia,
la mayoria de las recomendaciones indican seguimiento de rutina cada 3 a 4 meses durante
los primeros 2 afios, seguido de evaluaciones cada 6 meses. La mayoria de las recidivas se
diagnostican como consecuencia de la aparicién de nuevos sintomas y signos en la
paciente,[57,58] y no es clara la eficacia de las pruebas de rutina, como el frotis de Pap y la
radiografia del térax.

El seguimiento se debe concentrar en anamnesis y examen fisico completos, con una
revision cuidadosa de los sintomas. La obtencion de imagenes se debe reservar para la
evaluacion de un hallazgo positivo. Se debe interrogar a las pacientes sobre posibles signos
de alarma, como los siguientes:

Dolor abdominal.

Dolor de espalda.
« Dolor o hinchazén en las piernas.

Problemas durante la miccién.

* Tos.

* Fatiga.

En el examen de seguimiento también se deben detectar las posibles complicaciones del
tratamiento previo debido a las multiples modalidades (cirugia, quimioterapia y radiacion)

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 7164



10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

que se utilizan en las pacientes.
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Clasificacion celular del cancer de cuello uterino

El carcinoma de células escamosas (epidermoide) representa cerca del 90 % de los casos de
cancer de cuello uterino, y el adenocarcinoma representa el otro 10 %. Los carcinomas de
células pequefias y los carcinomas adenoescamosos son relativamente poco frecuentes.
También se notificaron sarcomas primarios de cuello uterino y linfomas malignos de cuello
uterino primarios y secundarios.

Informacion sobre los estadios del cincer de cuello
uterino

El carcinoma de cuello uterino se disemina por invasion local a los ganglios linfaticos
regionales o por el torrente sanguineo. La diseminacion tumoral por lo general depende de
la extensidn y la invasion de la lesion local. Aunque el cancer de cuello uterino suele
progresar de manera ordenada, en ocasiones, se observa un tumor pequefio con
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metastasis a distancia. Por este motivo, las pacientes se deben evaluar minuciosamente
para detectar enfermedad metastasica.

La estadificacion quirdrgica es el método mas exacto para determinar la extension de la
enfermedad,[1] pero hay poca evidencia cientifica que demuestre mejora de la
supervivencia general con el uso de la estadificacién quirdrgica de rutina; la estadificacion
se suele realizar solo como parte de un ensayo clinico. A veces esta indicado el uso de una
estadificacién prequirdrgica para una enfermedad con gran masa tumoral, pero localmente
curable, cuando no se encuentra enfermedad metastasica durante una busqueda no
quirurgica. Si se detectan ganglios anormales en la tomografia computarizada (TC) o la
linfangiografia, la aspiracion con aguja fina debe ser negativa antes de que se lleve a cabo
un procedimiento quirdrgico de estadificacion.

Las pruebas y procedimientos para evaluar la extension de la enfermedad son las
siguientes:

« TC.

« Tomografia por emisién de positrones.

+ Cistoscopia.

Laparoscopia.

Radiografia del térax.

Ecografia.[2]

Imagenes por resonancia magnética.[2]

Agrupamiento por estadios y definiciones de la Fédération
Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique

La Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique (FIGO) y el American Joint
Committee on Cancer disefiaron un sistema de estadificacién del cancer de cuello uterino.
El sistema FIGO es el que se usa con mayor frecuencia.[3,4]

Cuadro 1. Definiciones FIGO para el estadio N
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Estadio Descripcion Imagen

| Carcinoma limitado
solo al cuello uterino (la
diseminacién al cuerpo
del Gtero no se deberd
tener en cuenta).

IA Carcinoma invasivo
que solo es posible
diagnosticar mediante
estudio microscopico,
con una profundidad
de inyasion maxima <5
mm.

Céncer de cuello uterino
en estadio IA1y IA2

Células cancerosas (solo
se ven al microscopio)

-1A1 -Profundidad de
invasion estromal <3
mm.

-1A2 -Profundidad de
invasion estromal >3
mmy <5 mm.

IB Carcinoma invasivo con
profundidad de
invasién maxima >5
mm (superior al
estadio IA); lesion
limitada al cuello
uterino y el tamafio se
mide segun el digmetro
tumoral maximo.

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.
“Adaptacién de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]

®Las pruebas con imdgenes y los estudios patologicos se pueden usar en todos los estadios
cuando estén disponibles para complementar los hallazgos clinicos relacionados con el
tamano y extension del tumor. Los hallazgos patolégicos prevalecen sobre los hallazgos de las
pruebas con imdgenes y los estudios clinicos.

C . . . 20t 2 . .
El compromiso de los espacios vasculares o linfaticos no deberd cambiar el estadio. La
diseminacién lateral de la lesion ya no se tiene en cuenta.
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Estadio Descripcion Imagen

-1B1 -Carcinoma invasivo
con profundidad de
invasion estromal >5
mmy <2cmensu
mayor dimension.

-1B2 -Carcinoma invasivo >2
cmy <4 cmensu
mayor dimensién.

Cancer de cuello uterino
en estadio IB2

—2em, -Cuello

-IB3 -Carcinoma invasivo >4 L
Cm en Su mayor :‘ Vagina

dimensién.

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.

OAdoptoci(’)n de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]

b o . P .

Las pruebas con imdagenes y los estudios patoldgicos se pueden usar en todos los estadios
cuando estén disponibles para complementar los hallazgos clinicos relacionados con el
tamano y extension del tumor. Los hallazgos patolégicos prevalecen sobre los hallazgos de las

pruebas con imdgenes y los estudios clinicos.

[} . . . P 2 . .
El compromiso de los espacios vasculares o linfaticos no deberd cambiar el estadio. La

diseminacién lateral de la lesion ya no se tiene en cuenta.

Cuadro 2. Definiciones FIGO para el estadio I
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Cancer de cuello uterino
en estadio IB3
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A

-l11A1

-11A2

1B

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.

OAdoptoci(’)n de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]

Cuadro 3. Definiciones FIGO para el estadio e

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top

Estadio

Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Descripcion

Carcinoma de cuello
uterino con invasiéon
fuera el Utero, pero
gue no se extiende al
tercio inferior de la
vagina ni a la pared
pélvica.

Compromiso limitado a
los dos tercios
superiores de la vagina
sin compromiso
paramétrico.

-Carcinoma invasivo <4
cm en su mayor
dimensién.

-Carcinoma invasivo >4
cm en su mayor
dimensién.

Con compromiso
paramétrico pero que
no se extiende a la
pared pélvica.

Imagen

Cancer de cuello uterino
en estadios IA1y IIA2

Cancer de cuello uterino
en estadio IIB
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Estadio

A

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.
“Adaptacién de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]

b . . . . . .
La presencia de células tumorales aisladas no cambia el estadio pero se debe registrar su

presencia.

“Se afade la notacion de r (imagenes) y p (patolégica) para describir los hallazgos que se
usan para asignar el estadio llIC. Por ejemplo, si la imagen indica metdastasis ganglionar
pélvica, se asigna el estadio lICIr; si se establece la confirmacién por hallazgos patolégicos, se
asigna el estadio llIC1p. Siempre se debe documentar el tipo de modalidad de imagen o de

Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Descripcion

Carcinoma que infiltra
el tercio inferior de la
vagina, se diseminod a la
pared pélvica, causa
hidronefrosis, produce
insuficiencia renal o
infiltra los ganglios
linfaticos pélvicos y
paradrticos.

Carcinoma que infiltra
el tercio inferior de la
vagina sin
diseminacion a la
pared pélvica.

Imagen

Cancer de cuello uterino
en estadio IlIA

Cuello uterino-

técnica patoldgica. Ante la duda, se debe asignar el estadio mdas bajo.
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Estadio

1B

INc

-11C1

-111C2

Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Descripcion

Diseminacién a la
pared pélvica,
hidronefrosis o
insuficiencia renal
(salvo que se conozca
otra causa).

Compromiso de los
ganglios linfaticos
pélvicos o paradrticos
(incluso

micrometéstasis)b,
independientemente
del tamafioy la
extensién del tumor

(notaciones ry p).

-Metastasis solo en
ganglio linfatico
pélvico.

-Metastasis en ganglio
linfatico paradrtico.

Imagen

Cancer de cuello uterino en estadio IIIB

~Uréteres—

Caéncer de cuello uterino en estadio IlIC

Céncer en ganglios
linfaticos cercanos a
Ia orta (iC2)

Céncer en ganglios
linfaticos de la pelvis
(1)

Cancer

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.

“Adaptacién de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]

PLa presencia de células tumorales aisladas no cambia el estadio pero se debe registrar su

presencia.

°Se afade la notacién de r (imagenes) y p (patolégica) para describir los hallazgos que se

usan para asignar el estadio llIC. Por ejemplo, si la imagen indica metdstasis ganglionar

pélvica, se asigna el estadio ICIr; si se establece la confirmacién por hallazgos patolégicos, se
asigna el estadio llICIp. Siempre se debe documentar el tipo de modalidad de imagen o de

técnica patolégica. Ante la duda, se debe asignar el estadio mas bajo.
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Cuadro 4. Definiciones FIGO para el estadio IV

Estadio Descripcion Imagen

vV El carcinoma se
diseminé fuera de la
pelvis menor o hay
compromiso de la
mucosa de la vejiga o el
recto (verificado por
biopsia). Un edema
ampolloso por si solo
no es suficiente para
asignar el estadio IV.

IVA Diseminacién a

organos pélvicos

a d ya C e n te S . Cancer de cuello uterino en estadio IVA
IVB Diseminacién a

organos distantes

Cancer de cuello uterino en estadio IVB

El cancer de cuello
uterino se disemin6
a otras partes

del cuerpo:

Cancer malaslésvco{w

Ganglios linfaticos
lulas cancerosas

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique.

“Adaptacion de FIGO Committee for Gynecologic Oncology.[3]
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Aspectos generales de las opciones de tratamiento del
cdncer de cuello uterino

En los estudios de modelos de atencién, se demuestra claramente el efecto prondstico
adverso del aumento en el volumen tumoral y el modo de diseminacion.[1] En
consecuencia, el tratamiento varia dentro de cada estadio segun las definiciones
individuales vigentes de la Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique (FIGO).

Cuadro 5. Opciones de tratamiento del cdncer de cuello uterino

Estadio (criterios de estadificacion FIGO) Opciones de tratamiento

Carcinoma de cuello uterino in situ (la FIGO no Conizacién
reconoce este estadio)

Histerectomia para pacientes en edad
posreproductiva

Radioterapia interna para pacientes
inoperables desde el punto de vista médico

Cancer de cuello uterino en estadio I1A Conizacién

Histerectomia total

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.
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Estadio (criterios de estadificacion FIGO)

Cancer de cuello uterino en estadios IBy IIA

Cancer de cuello uterino en estadios 1B, lll y
IVA

Cancer de cuello uterino en estadio IVB

Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Opciones de tratamiento

Histerectomia radical modificada con
linfadenectomia

Traquelectomia radical

Radioterapia intracavitaria

Radioterapia con quimioterapia simultanea

Histerectomia radical y linfadenectomia
pélvica bilateral con radioterapia pélvica total
y quimioterapia o sin estas

Traquelectomia radical

Radioterapia sola

Quimioterapia neoadyuvante (en evaluacién
clinica)

Radioterapia de intensidad modulada (en
evaluacion clinica

Radioterapia con quimioterapia simultanea

Braquiterapia intersticial

Quimioterapia neoadyuvante

Radioterapia paliativa

Quimioterapia paliativa y otra terapia
sistémica

Participacién en ensayos clinicos de fase l y Il

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d’'Obstétrique.
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Estadio (criterios de estadificacion FIGO) Opciones de tratamiento

de farmacos antineoplasicos nuevos
Cancer de cuello uterino recidivante Inmunoterapia
Radioterapia y quimioterapia

Quimioterapia paliativa y otra terapia
sistémica

Exenteracion pélvica

Participacion en ensayos clinicos de fase I y Il
de farmacos antineoplasicos nuevos

FIGO = Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique.

Quimiorradioterapia

En 5 ensayos aleatorizados de fase Il (GOG-85, RTOG-9001, GOG-120, GOG-123y SWOG-
8797) se observd una ventaja general para la supervivencia del uso de terapia a base de
cisplatino administrada de manera simultanea con radioterapia,[2-6] aunque en un ensayo
en el que se evalud este régimen no se demostré ningun beneficio.[7] La poblacién de
pacientes en estos estudios incluyé a mujeres con cancer de cuello uterino en estadios FIGO
IB2 a IVA, tratadas con radioterapia primaria y a mujeres con enfermedad en estadios FIGO |
a llA con factores de prondstico adverso (enfermedad metastasica ganglionar pélvica,
enfermedad paramétrica o compromiso de los margenes quirurgicos) en el momento de la
cirugia primaria.

+ A pesar de que los ensayos con resultados favorables varian en términos del estadio de
la enfermedad, la dosis de radiacion y los programas de cisplatino y radiacion, en los
ensayos se demostré una ventaja significativa para la supervivencia cuando se usé un
abordaje de modalidad combinada. El riesgo de muerte por cancer de cuello uterino
disminuy6 del 30 % al 50 % con el uso de quimiorradioterapia simultanea.

+ A partir de estos resultados, se debera considerar decididamente la incorporacién de la
administracién simultanea de quimioterapia a base de cisplatino con radioterapia para
las mujeres que necesitan radioterapia durante el tratamiento del cancer de cuello
uterino.[2-6]

Estos resultados se han validado en otros estudios.[8-10]
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Administracion de fluorouracilo

El gen de la dihidropirimidina-deshidrogenasa (DPYD), codifica la enzima que cataboliza las
pirimidinas y las fluoropirimidinas, como la capecitabinay el fluorouracilo. Se estima que
entreel 1 %y el 2% de la poblacion tiene variantes defectuosas de la enzima
dihidropirimidina-deshidrogenasa DPYD que produce la reduccion de la funcion de la
proteina DPD y la acumulacién de pirimidinas y fluoropirimidinas en el cuerpo.[11,12] Los
pacientes con la variante DPYD*2A que reciben fluoropirimidinas quizas presenten efectos
toxicos graves que ponen en riesgo la salud, y a veces son mortales. Se han identificado
muchas otras variantes de DPYD, con diferentes efectos clinicos.[11-13] Es posible que se
recomiende evitar la fluoropirimidina o reducir la dosis al 50 % segun el genotipo DPYD del
paciente y el nUmero de alelos funcionales de DPYD.[14-16] Las pruebas genéticas para
DPYD cuestan menos de $200, pero la cobertura del seguro varia debido a la falta de
directrices nacionales.[17] Ademas, es posible que las pruebas retrasen el tratamiento por 2
semanas, lo que no seria aconsejable en casos de urgencia. Este tema es objeto de
controversia y requiere evaluacion adicional.[18]

Cirugia y radioterapia

La cirugia y la radioterapia son igualmente eficaces para la enfermedad en estadio
temprano de volumen pequefio.[19] Las pacientes mas jovenes a veces se benefician de la
cirugia para conservar los ovarios y evitar la atrofia y estenosis vaginal.

El tratamiento de las pacientes con cancer de mufidn del cuello uterino es eficaz y produce
resultados comparables con los observados en las pacientes con el Utero intacto.[20]
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Tratamiento del cancer de cuello uterino in situ

Se han establecido recomendaciones por consenso para el tratamiento de las mujeres con
neoplasia intraepitelial cervical o adenocarcinoma in situ.[1] Con el tratamiento adecuado, el
control tumoral del carcinoma de cuello uterino in situ se deberia acercar al 100 %. Se
necesita una biopsia dirigida mediante colposcopia realizada por un experto o una biopsia
en cono para excluir la enfermedad invasiva antes de iniciar el tratamiento. También es
necesaria la correlacion entre el estudio citoldgico y la biopsia dirigida mediante colposcopia
antes de comenzar la terapia ablativa local. Es posible que una enfermedad invasiva no
identificada tratada con terapia ablativa inadecuada sea la causa mas frecuente de fracaso.
[2]El fracaso en la identificacion de la enfermedad, la falta de correlacién entre el frotis de
Pap y los hallazgos de la colposcopia, un adenocarcinoma in situ o la diseminacion de la
enfermedad al conducto endocervical hace que sea obligatoria la conizacion con laser, asa
diatérmica o bisturi tradicional.

La eleccién del tratamiento depende de la extension de la enfermedad y de varios factores
relacionados con el paciente, como la edad, el tipo celular, el deseo de conservar la
capacidad reproductiva y su estado de salud.

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino in situ

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino in situ son las siguientes:

1. Conizacion.
« Conizacién con bisturi tradicional (escalpelo).
« Procedimiento de escisién electroquirurgica con asa (LEEP).[3,4]

* Terapia laser.[5]

2. Histerectomia para pacientes en edad posreproductiva.

3. Radioterapia interna para pacientes inoperables desde el punto de vista médico.

La histerectomia es el tratamiento estandar para pacientes con adenocarcinoma in situ. La
enfermedad que se origina en el conducto endocervical a veces es mas dificil de extirpar
por completo mediante un procedimiento de conizacidn. Se puede ofrecer la conizacion a
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pacientes con adenocarcinoma in situ seleccionadas que deseen conservar su capacidad
reproductiva.

Conizacion

Cuando hay compromiso del conducto endocervical, es posible utilizar la conizacion con
laser o bisturi tradicional en determinadas pacientes para conservar el Utero y evitar la
radioterapia o una cirugia mas extensa.[6]

En casos seleccionados, el LEEP ambulatorio es una alternativa aceptable a la conizacion
con bisturi tradicional. Este procedimiento solo exige anestesia local, lo que evita los riesgos
relacionados con la anestesia general para la conizacién con bisturi tradicional.[7-9]Sin
embargo, hay polémica sobre la conveniencia del LEEP como reemplazo de la conizacidn, ya
que es poco probable que el LEEP sea suficiente para pacientes de adenocarcinoma in situ.
[10]

Evidencia (conizacion con LEEP):

1. En un ensayo en el que se comparé el LEEP con la conizacion con bisturi tradicional, no
se observo ninguna diferencia en la probabilidad de lograr una escision completa de la
displasia.[6]

2. En 2 informes de casos, se indico que el uso del LEEP en pacientes con cancer invasivo
oculto condujo a una incapacidad de determinar con exactitud la profundidad de
invasion cuando se cortd transversalmente un foco de cancer.[11]

Histerectomia para pacientes en edad posreproductiva

La histerectomia es el tratamiento estandar para las mujeres con adenocarcinoma de cuello
uterino in situ porque la ubicacién de la enfermedad en el conducto endocervical y la
posibilidad de pasar por alto lesiones en esta region hacen que el estado del margen sea un
factor prondstico menos confiable. No obstante, no se estudio el efecto en la mortalidad de
la histerectomia en comparacion con abordajes quirurgicos conservadores. Es posible que
se haga una histerectomia para un carcinoma de células escamosas in situ si la conizacion
no es posible debido a una cirugia anterior o si hay compromiso de los margenes después
de la conizacion. La histerectomia no es un tratamiento de primera linea admisible para un
carcinoma de células escamosas in situ.[12]

Radioterapia interna para pacientes inoperables desde el punto de vista
médico
En pacientes que tienen contraindicaciones médicas para la cirugia, a veces se utiliza una

insercion intracavitaria simple con tdndem y ovoides de 5000 mg horas (dosis de 80 Gy en la
superficie vaginal).[13]

Ensayos clinicos en curso

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 26/64



10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados

por el NCI que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del

ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacion general sobre los ensayos clinicos.
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Tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IA

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IA1

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IA1 son las siguientes:

1. Conizacion.

2. Histerectomia total.

Conizacién

Si la profundidad de invasion es menor de 3 mm, no se observa invasion vascular o de
conductos linfaticos y no hay compromiso de los margenes del cono, es posible que la
conizacion sola sea adecuada en las pacientes que desean conservar su capacidad
reproductiva.[1]

Histerectomia total

Si la profundidad de invasion es menor de 3 mm (comprobada mediante margenes limpios
en la biopsia de cono),[2] no se observa invasién vascular o de conductos linfaticos y la
frecuencia de compromiso ganglionar es suficientemente baja, no es necesaria la diseccion
de ganglios linfaticos en el momento de la histerectomia. La ooforectomia es opcional y se
debe posponer en las mujeres jovenes.

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio
IA2

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IA2 son las siguientes:

1. Histerectomia radical modificada con linfadenectomia.
2. Traquelectomia radical.

3. Radioterapia intracavitaria.

Histerectomia radical modificada con linfadenectomia

Para las pacientes con invasién tumoral de 3 a 5 mm, se recomienda la diseccion de
ganglios pélvicos con histerectomia radical modificada porque se notific6 un riesgo de
metastasis de ganglios linfaticos de hasta un 10 %.[2] También se puede considerar la
histerectomia radical con diseccion ganglionar para las pacientes con una profundidad de
invasion tumoral incierta debido a tumor invasivo en los margenes del cono.
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Evidencia (cirugia abdominal abierta versus cirugia minimamente invasiva [CMI]):

1. En un ensayo aleatorizado multicéntrico internacional, el Laparoscopic Approach to
Cervical Cancer (LACC [NCT00614211]) se exploro la eficacia de la histerectomia radical
por cirugia abdominal abierta versus CMI para las pacientes con cancer de cuello
uterino en estadio temprano.[3] Los pacientes con enfermedad en estadios IA1 (con
invasion del espacio linfovascular), IA2 y IB1, y con subtipos histoldgicos de carcinoma
de células escamosas, adenocarcinoma o carcinoma adenoescamoso fueron aptas
para la participacion. El criterio principal de valoracion fue la ausencia de inferioridad
de la CMI en comparacién con la cirugia abierta. El parametro analizado fue el
porcentaje de pacientes sin enfermedad 4,5 afios después de la cirugia. Los criterios
secundarios de valoracion fueron comparaciones de las tasas de recidiva y
supervivencia entre los 2 grupos.

Se planed la inclusién de 740 pacientes, pero solo se inscribieron 632 hasta el
momento de la interrupcidn prematura del estudio debido a un desequilibrio de las
muertes entre los 2 grupos. De 631 pacientes aptas para participar, 319 se asignaron a
CMly 312 a cirugia abierta.

« La tasa de supervivencia sin enfermedad (SSE) a 4,5 afios fue del 86 % en el
grupo de CMI y del 96,5 % en el grupo de cirugia abierta, una diferencia de 10,6
puntos porcentuales (intervalo de confianza [IC], 95 %, -16,4 a -4,7). A los 3 afios,
el grupo de CMI tuvo una tasa de SSE del 91,2 % versus el 97,1 % para el grupo
de cirugia abierta (cociente de riesgos instantaneos [CRI] de recidiva o muerte,
3,74; 1C 95 %, 1,63-8,58).

« El grupo de CMI también tuvo una tasa de supervivencia general (SG) a 3 afios
mas baja (SG, 93,8 vs. 99,0 % en el grupo de cirugia abierta; CRI de muerte por
cualquier causa, 6,0; IC 95 %, 1,77-20,30).[3][Nivel de evidencia A1]

En el estudio se concluy6 que la CMI fue inferior a la cirugia abdominal abierta, y que la
CMI no deberia reemplazar la cirugia abdominal abierta como el abordaje estandar
para las pacientes con cancer de cuello uterino.

2. En un estudio epidemioldgico se usaron 2 bases de datos numerosas de los Estados
Unidos, la National Cancer Database (NCDB) y la Surveillance, Epidemiology, and End
Results Database (SEER), y se confirmé una reduccion de la SG en pacientes que de
2010 a 2013 se sometieron a una histerectomia radical mediante CMI para un cancer
de cuello uterino en estadio IA2 y estadio IB1. Ademas, entre las mujeres que se
sometieron a histerectomia radical de 2000 a 2010, se presentd una disminucion de la
SG después de 2006, que coincide con la adopcion generalizada de la CMI para el
cancer de cuello uterino.[4][Nivel de evidencia C1]

A pesar de que permanecen las dudas sobre el uso de la histerectomia radical mediante
CMI para algunas subpoblaciones de pacientes con riesgo bajo, los datos de este ensayo
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indican que la cirugia abdominal abierta deberia considerarse el tratamiento estandar para
las pacientes con cancer de cuello uterino en estadio temprano que son aptas para
someterse a histerectomia radical.

Traquelectomia radical

Las pacientes con enfermedad en estadios IA2 a IB que quieran conservar la capacidad
reproductiva quizas cumplan los requisitos para someterse a una traquelectomia radical.
Durante este procedimiento, se extirpan el cuello uterino y los tejidos laterales del
parametrio, y se conservan el cuerpo del Utero y los ovarios. En la mayoria de los centros se
usan los siguientes criterios de seleccion de las pacientes:

* Deseo de embarazo en el futuro.

« Edad menor de 40 afos.

Enfermedad en presunto estadio IA2 a IB1 y tamafio de la lesién inferior a 2 cm.

« Imagenes por resonancia magnética preoperatorias que muestran un margen desde el
borde mas distal del tumor hasta el segmento uterino inferior.

* Tipos de células escamosas, adenoescamosas o de adenocarcinoma.

En el entorno intraoperatorio, la evaluacion de la paciente es similar a la que se hace para
una histerectomia radical y se interrumpe el procedimiento si se encuentra una
enfermedad mas avanzada que lo previsto. En el momento de la cirugia también se evaluan
los margenes de la pieza quirdrgica y se lleva a cabo una histerectomia radical si no se
obtienen margenes adecuados.[5-9]

Radioterapia intracavitaria

La radioterapia intracavitaria es una opcion terapéutica cuando se indica tratamiento
paliativo debido a otras afecciones y en las mujeres que no son aptas para cirugia.

Si la profundidad de invasion es menor de 3 mm, no se observa invasion del espacio capilar
linfatico, y la frecuencia de compromiso ganglionar es suficientemente baja, no se requiere
radioterapia de haz externo. Se recomiendan 1 o 2 inserciones con tandem y ovoides de
6500 a 8000 mg horas (dosis de 100 a 125 Gy en la superficie vaginal).[10]

Ensayos clinicos en curso

Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados
por el NCl que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del
ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacién general sobre los ensayos clinicos.
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Tratamiento del cncer de cuello uterino en estadio IBy IIA

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadios
IBy IIA

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IB y estadio IIA son las
siguientes:
1. Radioterapia con quimioterapia simultanea.

2. Histerectomia radical y linfadenectomia pélvica bilateral, con radioterapia pélvica total
y quimioterapia o sin estas.
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3. Traquelectomia radical.
4. Radioterapia sola.
5. Quimioterapia neoadyuvante (en evaluacion clinica).

6. Radioterapia de intensidad modulada (en evaluacién clinica).

El tamafio del tumor es un factor prondstico importante y se debera evaluar
cuidadosamente al elegir el tratamiento 6ptimo.[1]

La radioterapia o la histerectomia radical con diseccién ganglionar bilateral producen tasas
de curacion del 85 % al 90 % en mujeres con enfermedad de volumen bajo en estadios IA2 y
IB1 segun la Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique (FIGO). La eleccion
del tratamiento depende de factores relacionados con la paciente y de la pericia local
disponible. En un ensayo aleatorizado se notificaron tasas idénticas de supervivencia
general a 5 afios (SG) y supervivencia sin enfermedad (SSE) cuando se comparé la
radioterapia con la histerectomia radical.[2]

Para los tumores en estadio IB2 que expanden el cuello uterino mas de 4 cm, el tratamiento
primario debe ser quimioterapia y radioterapia simultaneas.[3]

Radioterapia con quimioterapia simultanea

La quimioterapia a base de cisplatino con radioterapia simultanea es el estandar de
atencion para las mujeres que necesitan radioterapia para el cancer de cuello uterino.[4-10]
En los protocolos de radioterapia para pacientes con cancer de cuello uterino,
tradicionalmente se usa una dosificacion en 2 puntos anatéomicos (punto Ay punto B) para
estandarizar las dosis recibidas. El punto A se define como 2 cm desde el orificio externo del
cuello uterinoy 2 cm en direccidn lateral al conducto endocervical. El punto B también se
encuentra a 2 cm desde el orificio externo del cuello uterinoy a 5 cm en direccion lateral
desde la linea media en relacién con la pelvis 6sea. En general, para los tumores mas
pequenos, la dosis con intencidn curativa dirigida al punto A es de alrededor de 70 Gy,
mientras que para los tumores mas grandes, las dosis dirigida al punto A se acerca a 90 Gy.

Evidencia (radiacién con quimioterapia simultanea):

1. En 3 ensayos aleatorizados de fase Ill se observé una ventaja de SG para la terapia a
base de cisplatino administrada de manera simultanea con radioterapia,[4-7] mientras
gue en otro ensayo en el que se examino este régimen no se encontr6 beneficio.[8]
Las poblaciones de pacientes en estos estudios incluyeron mujeres con cancer de
cuello uterino en estadios FIGO de IB2 a IVA tratadas con radioterapia primaria, y
mujeres con enfermedad en estadios FIGO de | a IIA con factores prondsticos
adversos, como enfermedad metastasica ganglionar pélvica, enfermedad paramétrica
y compromiso de margenes quirurgicos, identificados en el momento de la cirugia
primaria.
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« Aunque los ensayos con resultados favorables varian en cierta medida segun el
estadio de la enfermedad, la dosis de radiacién y el programa de cisplatino y
radiacion, en los ensayos se demuestra un beneficio de supervivencia
significativo con el uso del abordaje combinado.

* El riesgo de muerte por cancer de cuello uterino disminuyd del 30 % al 50 % con
el uso de quimiorradioterapia simultanea.

* Estos resultados se confirmaron en otros ensayos.[9,10]

Braquiterapia

La radioterapia estandar para el cancer de cuello uterino incluye braquiterapia después de
la radioterapia de haz externo (RHE). Aunque la braquiterapia de dosis baja (LDR) por lo
general con cesio Cs 137(137Cs) ha sido el abordaje tradicional, el uso de terapia de dosis
altas (HDR), a menudo con iridio Ir 192, esta en aumento rapido. La braquiterapia HDR tiene
ventajas como la eliminaciéon de la exposicion del personal médico a la radiacion, un tiempo
de tratamiento mas corto, conveniencia para la paciente y mejora de la atencién
ambulatoria. La American Brachytherapy Society publicé pautas para el uso de la
braquiterapia LDR y HDR como componentes del tratamiento del cancer de cuello uterino.
[11,12]

Evidencia (braquiterapia):

1. En 3 ensayos aleatorizados, la braquiterapia HDR fue comparable a la braquiterapia
LDR en términos de control local regional y tasa de complicaciones.[13-15][Nivel de
evidencia B1]

Es posible que se indique el uso de cirugia después de la radioterapia en algunas
pacientes con tumores limitados al cuello uterino que tienen respuesta incompleta a la
radioterapia o con caracteristicas anatémicas vaginales que imposibilitan la
administracion 6ptima de la braquiterapia.[16]

Enfermedad ganglionar pélvica

Es posible que la reseccion de ganglios pélvicos con compromiso macroscopico mejore las
tasas de control local cuando se usa radioterapia posoperatoria.[17] Las pacientes
sometidas a muestreo ganglionar extraperitoneal presentaron menos complicaciones
intestinales que las sometidas a muestreo ganglionar transperitoneal.[18-20] Las pacientes
con margenes vaginales estrechos (<0,5 cm) también se pueden beneficiar de la
radioterapia pélvica.[21]

Histerectomia radical y linfadenectomia pélvica bilateral, con radioterapia
pélvica total y quimioterapia o sin estas

Es posible considerar la histerectomia radical y la linfadenectomia pélvica bilateral en las
mujeres con enfermedad en estadios IB a llIA.
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Evidencia (histerectomia radical y linfadenectomia pélvica bilateral con radioterapia pélvica
total y quimioterapia o sin estas):

1. Un grupo italiano asigné al azar a 343 mujeres con cancer de cuello uterino en
estadios IB y IIA a someterse a cirugia o a recibir radioterapia. La radioterapia incluy6
RHE y una insercién LDR de 137Cs, con una dosis total de 70 a 90 Gy dirigida al punto A
(mediana 76 Gy). Las pacientes en el grupo de cirugia se sometieron a histerectomia
radical de clase Ill, linfadenectomia pélvica y diseccion selectiva de los ganglios
linfaticos paradrticos. Se administro radioterapia adyuvante a las pacientes que
exhibieron caracteristicas patolégicas de riesgo alto en la pieza quirdrgica uterina o en
los ganglios linfaticos comprometidos. La radioterapia adyuvante consistié en una
dosis total de RHE de 50,4 Gy durante 5 a 6 semanas.[2][Nivel de evidencia A1]

« El criterio principal de valoracién fue la SG a 5 afios, con mediciones
secundarias de la tasa de recidiva y complicaciones. Con una mediana de
seguimiento de 87 meses, la tasa de SG fue del 83 % en ambos grupos (cociente
de riesgos instantaneos [CRI], 1,2; intervalo de confianza [IC] 95 %, 0,7-2,3; P =
0,8).

 Las complicaciones fueron mas altas en las pacientes que recibieron
radioterapia adyuvante después de la cirugia.

« En general, se debe evitar la histerectomia radical en pacientes que
probablemente necesiten terapia adyuvante.

Evidencia (cirugia abdominal abierta versus cirugia minimamente invasiva [CMI]):

1. En un ensayo aleatorizado multicéntrico internacional, el Laparoscopic Approach to
Cervical Cancer (LACC [NCT00614211]), se explord la eficacia de la histerectomia radical
por cirugia abdominal abierta versus CMI para las pacientes con cancer de cuello
uterino en estadio temprano.[22] Los pacientes con enfermedad en estadios IA1 (con
invasion del espacio linfovascular), IA2 y IB1, y con subtipos histoldgicos de carcinoma
de células escamosas, adenocarcinoma o carcinoma adenoescamoso fueron aptas
para la participacion. El criterio principal de valoracion fue la ausencia de inferioridad
de la CMI en comparacién con la cirugia abierta; el parametro analizado fue el
porcentaje de pacientes sin enfermedad 4,5 afios después de la cirugia. Los criterios
secundarios de valoracion fueron comparaciones de las tasas de recidiva y
supervivencia entre los 2 grupos.

Se planed la inclusién de 740 pacientes, pero solo se inscribieron 632 hasta el
momento de la interrupcidn prematura del estudio debido a un desequilibrio de las
muertes entre los 2 grupos. De 631 pacientes aptas para participar, 319 se asignaron a
CMly 312 a cirugia abierta.

« La tasa de supervivencia sin enfermedad (SSE) a 4,5 afios fue del 86 % en el
grupo de CMI y del 96,5 % en el grupo de cirugia abierta, una diferencia de 10,6
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puntos porcentuales (IC, 95 %, -16,4 a -4,7). A los 3 afios, el grupo de CMI tuvo
una tasa de SSE del 91,2 % versus el 97,1 % para el grupo de cirugia abierta (CRI
de recidiva o muerte, 3,74; IC 95 %, 1,63-8,58).

* El grupo de CMI también tuvo una tasa de SG a 3 afios mas baja (SG, 93,8 vs.
99,0 % en el grupo de cirugia abierta; CRI de muerte por cualquier causa, 6,0; IC
95 %, 1,77-20,30).[22][Nivel de evidencia A1]

En el estudio, se concluy6 que la CMI fue inferior a la cirugia abdominal abierta, y que
la CMI no deberia reemplazar la cirugia abdominal abierta como abordaje estandar
para las pacientes con cancer de cuello uterino.

2. En un estudio epidemioldgico, en el que se usaron 2 bases de datos numerosas de los
Estados Unidos, la National Cancer Database (NCDB) y la Surveillance, Epidemiology,
and End Results Database (SEER) Program, se confirmé una reduccién de la SG en
pacientes que de 2010 a 2013 se sometieron a una histerectomia radical mediante CMI
para un cancer de cuello uterino en estadio IA2 y estadio IB1. Ademas, entre las
mujeres que se sometieron a histerectomia radical de 2000 a 2010, se presentd una
disminucion de la SG después de 2006, que coincide con la adopcién generalizada de
la CMI para el cancer de cuello uterino.[23][Nivel de evidencia C1]

A pesar de que permanecen las dudas sobre el uso de la histerectomia radical mediante
CMI para algunas subpoblaciones de pacientes con riesgo bajo, los datos de este ensayo
indican que la cirugia abdominal abierta deberia considerarse el tratamiento estandar para
las pacientes con cancer de cuello uterino en estadio temprano que son aptas para
someterse a histerectomia radical.

Radioterapia adyuvante posquirdrgica

A partir de las tasas de recidiva en ensayos clinicos, se definieron 2 clases de riesgo de
recidiva. Las pacientes con una combinacién de tamafio tumoral grande, invasién del
espacio linfatico vascular e invasion estromal profunda en la pieza quirurgica de la
histerectomia tienen una enfermedad de riesgo intermedio. Estas pacientes son aptas para
recibir RHE adyuvante.[24] Las pacientes que en el estudio patologico exhiben margenes
positivos, compromiso paramétrico o ganglionar tienen un riesgo alto de recidiva.

Evidencia (radioterapia adyuvante posquirurgica):

1. El Gynecologic Oncology Group (GOG) compard la radioterapia adyuvante sola y la
radioterapia con cisplatino y fluorouracilo (5-FU) después de una histerectomia radical
en pacientes del grupo de riesgo alto. En el periodo posoperatorio, las pacientes eran
aptas si en el estudio patoldgico exhibian una de las siguientes caracteristicas:
compromiso de parametrio, margenes positivos o compromiso ganglionar. Las
pacientes de ambos grupos recibieron 40 Gy dirigidos a la pelvis. Las pacientes en el
grupo experimental también recibieron cisplatino (70 mg/mz) y una infusion de 5-FU

-~
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durante 96 horas (1000 mg/mA/dl'a cada 3 semanas durante 4 ciclos); los 2 primeros
ciclos fueron simultaneos con la radioterapia.[6][Nivel de evidencia A1]

+ Se evaluaron a 268 pacientes con un criterio principal de valoracion de SG. Los
resultados del estudio se notificaron temprano por los beneficios notificados en
otros ensayos de cisplatino y radioterapia simultaneos.

+ La tasa de supervivencia calculada a 4 afios fue del 81 % para la quimioterapia
con radioterapia y del 71 % para la radioterapia sola (CRI, 1,96; P = 0,007).

« Como era de esperar, los efectos toxicos de grado 4 fueron mas frecuentes en
el grupo de quimioterapia y radioterapia, con predominio de toxicidad
hematologica.

Se ha usado cirugia radical para lesiones pequefias, pero la incidencia alta de factores
patolégicos que conducen a la radiacidon posoperatoria con quimioterapia o sin esta, hace
que el abordaje mas frecuente sea el uso de quimioterapia primaria y radiacion simultanea
en pacientes con tumores mas grandes. Se debe considerar la radiacién en dosis de 50 Gy
durante 5 semanas acompafiada de quimioterapia con cisplatino, y 5-FU o sin este en
pacientes con riesgo alto de recidiva.

Enfermedad ganglionar paradrtica

Después de la estadificacion quirurgica, las pacientes que tienen enfermedad ganglionar
paradrtica con un volumen pequefio y enfermedad pélvica controlable se pueden curar con
radioterapia pélvica y paradrtica.[25] El tratamiento de las pacientes en las que no se
extirparon los ganglios paraorticos mediante radioterapia de campo extendido y
quimioterapia, conduce al control de la enfermedad a largo plazo cuando la enfermedad
ganglionar por debajo de L3 es de volumen bajo (<2 cm).[18] En un estudio (RTOG-7920), se
observé una ventaja de supervivencia en pacientes con tumores mayores de 4 cm que
recibieron radioterapia dirigida a los ganglios paradrticos sin indicios histolégicos de
enfermedad.[26] Los efectos toxicos de la radioterapia paradrtica fueron mas altos que los
de la radioterapia pélvica sola, pero se limitaron sobre todo a las pacientes sometidas antes
a cirugia abdominopélvica.[26] La administracion de radioterapia de intensidad modulada
(RTIM) quizas reduzca al minimo los efectos en el intestino delgado que suelen aparecer con
este tratamiento.[27]

Traquelectomia radical

Las pacientes con presunta enfermedad en estadio temprano que deseen conservar la
capacidad reproductiva quizas sean aptas para una traquelectomia radical. Durante este
procedimiento, se extirpan el cuello uterino y los tejidos laterales del parametrio, y se
conservan el cuerpo del Utero y los ovarios. La seleccion de pacientes difiere un poco entre
los grupos; sin embargo, los criterios generales son los siguientes:

« Deseo de embarazo en el futuro.

« Edad menor de 40 afnos.
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« Enfermedad en presunto estadio IA2 a IB1 y tamafio de la lesion no mayor a 2 cm.

» Imagenes por resonancia magnética preoperatorias que muestran un margen desde el
borde mas distal del tumor hasta el segmento uterino inferior.

* Tipos de células escamosas, adenoescamosas o de adenocarcinoma.

En el entorno intraoperatorio, la evaluacién de la paciente es similar a la que se hace para
una histerectomia radical y se interrumpe el procedimiento si se encuentra una
enfermedad mas avanzada que lo previsto. En el momento de la cirugia también se evaluan
los margenes de la pieza quirdrgica y se lleva a cabo una histerectomia radical si no se
obtienen margenes adecuados.[28-32]

Radioterapia sola

La radioterapia de haz externo dirigida a la pelvis combinada con 2 0 mas aplicaciones de
braquiterapia intracavitaria es un tratamiento adecuado en pacientes con lesiones en
estadio IA2 y IB1. Para pacientes con lesiones en estadio IB2 y mas grandes, se indica
guimioterapia con radiosensibilizadores. No se ha probado la funcién de la quimioterapia
con radiosensibilizadores en pacientes con lesiones en estadio IA2 y IB1. Sin embargo, es
posible que sea beneficiosa en ciertos casos.

Quimioterapia neoadyuvante

Varios grupos han investigado la funcidon de la quimioterapia neoadyuvante para hacer que
las pacientes que convencionalmente son aptas para quimiorradioterapia cumplan los
requisitos para una cirugia radical.[33-37] Se han utilizado multiples regimenes; sin
embargo, en casi todos se usa el platino como farmaco principal. El ensayo aleatorizado
mas grande hasta ahora se notificd en 2001, el periodo de inclusidén se completé antes de
que el estandar de atencion incluyera la adicion de cisplatino a la radioterapia.[38] Como
resultado, solo se administré radioterapia al grupo de control. Aunque hubo una mejora de
la SG en el grupo experimental, los resultados no reflejan la practica actual. En este estudio
participaron pacientes con enfermedad en estadio IB a IVA, pero solo se observé mejoria en
el grupo experimental de participantes con enfermedad en estadio temprano (estadios IB,
[IA o IIB).

En el ensayo EORTC-55994 (NCT00039338), se asigno al azar a pacientes de cancer de cuello
uterino en estadios IB2, 11A2 y 1IB a recibir quimiorradioterapia estandar o quimioterapia
neoadyuvante (3 ciclos de cisplatino como farmaco principal), seguidas de evaluacién para
cirugia. Este ensayo tal vez defina si la quimioterapia neoadyuvante cumple una funcion
para esta poblacidén de pacientes a partir de la SG como criterio principal de valoracion.

Radioterapia de intensidad modulada

La radioterapia de intensidad modulada (RTIM) es una técnica radioterapéutica que permite
una dosificacion conformada al sitio anatémico objetivo sin afectar el tejido circundante. En
teoria, esta técnica debe disminuir los efectos toxicos relacionados con la radioterapia, pero
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esto podria ser a costa de disminuir la eficacia si se excluye tejido que deberia incluirse en el
campo de tratamiento. Varias instituciones informaron sobre su experiencia con la RTIM
para el tratamiento adyuvante posoperatorio de pacientes con enfermedad de riesgo
intermedio y alto después de la cirugia radical.[39-41] En el ensayo de fase Il (RTOG-0418
[NCT00331760]) del Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) se evalu6 el uso de la RTIM
en pacientes con canceres de cuello uterino y de endometrio que necesitan radioterapia
adyuvante.

Ensayos clinicos en curso

Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados
por el NCI que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del
ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacion general sobre los ensayos clinicos.
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Tratamiento del cancer de cuello uterino en estadios IIB, Il
y IVA

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadios
IIB, llly IVA

El tamafio del tumor primario es un factor prondstico importante y se debe evaluar
minuciosamente al escoger el tratamiento 6ptimo.[1] La supervivencia y el control local son
mejores si el compromiso paramétrico es unilateral en lugar de bilateral.[2] En los estudios
de modelos de atencién para pacientes en estadios IlIAy 1IB, se indica que la supervivencia
depende de la extension de la enfermedad; el compromiso unilateral de la pared pélvica
pronostica un mejor desenlace que el compromiso bilateral que, a su vez, pronostica un
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mejor desenlace que el compromiso del tercio inferior de la pared vaginal.[2] En estos
estudios también se revelé un aumento progresivo del control local y la supervivencia que
fue paralelo a un aumento progresivo de la dosis paracentral (punto A) y el tratamiento
intracavitario. La tasa mas alta de control central se observé con una dosis paracentral
(punto A) mayor de 85 Gy.[3]

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IIB, estadio Il y estadio
IVA es la siguiente:

1. Radioterapia con quimioterapia simultanea. [4]
2. Braquiterapia intersticial.

3. Quimioterapia neoadyuvante.

Radioterapia con quimioterapia simultanea

Se debe considerar decididamente la administracion de radioterapia intracavitaria y
radioterapia de haz externo (RHE) dirigida a la pelvis en combinacién con cisplatino o
cisplatino y fluorouracilo (5-FU).[5-12]

Evidencia (radioterapia con quimioterapia simultanea):

1. En 5 ensayos aleatorizados de fase Ill, se observé una ventaja de supervivencia general
(SG) de la terapia a base de cisplatino con radioterapia simultanea,[5-10] pero no se
observd beneficio en un ensayo en el que se examind este régimen.[13] Las
poblaciones de pacientes en estos estudios incluyeron mujeres con cancer de cuello
uterino en estadios IB2 a IVA segun la Fédération Internationale de Gynécologie et
d'Obstétrique (FIGO) tratadas con radioterapia primaria, y mujeres con enfermedad en
estadios de FIGO | a lIA con factores prondsticos adversos, como enfermedad
metastasica ganglionar pélvica, enfermedad paramétrica y compromiso de margenes
quirurgicos, identificados en el momento de la cirugia primaria.

« Aunque los ensayos con resultados favorables varian en cierta medida segun el
estadio de la enfermedad, la dosis de radiacién y el programa de cisplatino y
radiacion, en los ensayos se demuestra un beneficio de supervivencia
significativo con el uso del abordaje combinado.

* El riesgo de muerte por cancer de cuello uterino disminuyd del 30 % al 50 % con
el uso de quimiorradioterapia simultanea.

Evidencia (radioterapia intracavitaria de dosis bajas vs. dosis altas):

1. Aunque la braquiterapia de dosis baja (LDR) por lo general con cesio Cs 137 ha sido el
abordaje tradicional, el uso de terapia de dosis altas (HDR), a menudo con iridio Ir 192,
esta en aumento rapido. La braquiterapia HDR ofrece ventajas como la eliminacion de
la exposicién del personal médico a la radiacion, un tiempo de tratamiento mas corto,
conveniencia para la paciente y mejora de la atencion ambulatoria. La American

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 42/64



10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Brachytherapy Society publicé pautas para el uso de la braquiterapia LDR y HDR como
componente del tratamiento del cancer de cuello uterino.[14,15]

2. En 3 ensayos aleatorizados, la braquiterapia HDR fue comparable a la braquiterapia
LDR en términos de control local regional y tasa de complicaciones.[16-18][Nivel de
evidencia B1]

3. En un intento por mejorar la quimiorradioterapia estandar, en un ensayo aleatorizado
de fase Ill el uso de gemcitabina, cisplatino y radioterapia simultanea seguida de
gemcitabina y cisplatino adyuvantes (grupo experimental) se compard con el uso de
cisplatino y radioterapia simultanea (quimiorradiacion estandar) en pacientes con
cancer de cuello uterino en estadios IIB a IVA.[19][Nivel de evidencia A1] Se
inscribieron 515 pacientes de 9 paises. El programa de tratamiento para el grupo
experimental fue cisplatino (40 mg/m ) y gemcitabina (125 mg/m ) semanal durante 6
semanas con RHE simultanea (50,4 Gy en 28 fracciones), seguida de braquiterapia (30-
35 Gy en 96 horas) y, luego, 2 ciclos de 21 dias de cisplatino adyuvante (50 mg/mz) el
dia 1, y gemcitabina (1000 mg/mz) los dias 1y 8. El programa de tratamiento para el
grupo estandar fue cisplatino (40 mg/m ) semanal durante 6 semanas con RHE
simultanea y braquiterapia, como se describi6 para el grupo experimental.

« El criterio principal de valoracién fue la supervivencia sin progresién (SSP) a los
3 afios; sin embargo, en el estudio se encontré una mejora de la SSP a 3 afios
en el grupo experimental (74,4 %, intervalo de confianza [IC] 95 %, 68-79,8 vs.
65,0 %; IC 95 %, 58,5-70,7 %); SSP general (cociente de riesgos instantaneos
[CRI], 0,68, IC 95 %, 0,49-0,95) y SG (CRI, 0,68, IC 95 %, 0,49-0,95). Las pacientes
del grupo experimental tuvieron un mayor nimero de efectos téxicos
hematoldgicos y no hematoldgicos de grado 3 0 4, y es posible que 2 muertes
en el grupo experimental estuvieran relacionadas con el tratamiento.

En un analisis de subgrupos se observd un aumento del beneficio en las pacientes con
enfermedad en un estadio mas alto (estadios llI-IVA vs. estadio 1IB), que justifica el
aumento de la toxicidad del protocolo experimental en estas pacientes.[20] Se necesita
mas investigacion para determinar qué aspecto del grupo experimental condujo a la
mejora de la supervivencia (es decir, la adicion de gemcitabina semanal, la
guimioterapia adyuvante, o ambas) y para medir la calidad de vida durante el
tratamiento y después de este, un aspecto que se omitio en el protocolo.

Braquiterapia intersticial

Para las pacientes que completan la RHE y tienen enfermedad de cuello uterino con gran
masa tumoral que supone una restriccion anatémica para la braquiterapia estandar, se ha
utilizado la braquiterapia intersticial para administrar dosis tumoricidas suficientes con un
perfil téxico aceptable.[21]

Quimioterapia neoadyuvante

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 43/64


https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=810025&version=HealthProfessional&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=810025&version=HealthProfessional&language=Spanish
https://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=810017&version=HealthProfessional&language=Spanish

10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI
Varios grupos han investigado la funcion de la quimioterapia neoadyuvante para hacer que
las pacientes que convencionalmente son aptas para quimiorradioterapia cumplan los
requisitos para una cirugia radical.[22-26] Se han utilizado multiples regimenes; sin
embargo, en casi todos se usa el platino como farmaco principal. El ensayo aleatorizado
mas grande hasta ahora se notificé en 2001, el periodo de inclusion se completd antes de
que el estandar de atencion incluyera la adicion de cisplatino a la radioterapia.[27] Como
consecuencia, aunque hubo una mejora de la SG en el grupo experimental, los resultados
no reflejan la practica actual. En este estudio participaron pacientes con enfermedad en
estadio IB a IVA, pero solo se observd mejoria en el grupo experimental de participantes
con enfermedad en estadio temprano (estadios IB, [IA o IIB).

En el ensayo EORTC-55994 (NCT00039338), se asigno al azar a pacientes de cancer de cuello
uterino en estadios IB2, IIA2 y IIB a recibir quimiorradioterapia estandar o quimioterapia
neoadyuvante (3 ciclos de cisplatino como farmaco principal), seguidas de evaluacién para
cirugia. Este ensayo tal vez defina si la quimioterapia neoadyuvante cumple una funcion
para esta poblacion de pacientes a partir de la SG como criterio principal de valoracion.

Tratamiento de los ganglios linfaticos

Las pacientes que se estadifican mediante cirugia como parte de un ensayo clinicoy en
quienes se encuentra una enfermedad ganglionar paradrtica de volumen pequefio con
enfermedad pélvica controlable quizas se curen con radioterapia pélvica y paradrtica.[28]
En las pacientes que no se sometieron a reseccion de ganglios paradrticos, el tratamiento
con radioterapia de campo extendido y quimioterapia conduce al control de la enfermedad
a largo plazo cuando la enfermedad ganglionar por debajo de L3 es de volumen bajo (<2
c¢m).[29] En un estudio (RTOG-7920), se observd una ventaja de supervivencia en pacientes
que recibieron radioterapia dirigida a los ganglios paradrticos sin indicios histologicos de
enfermedad.[30] Los efectos toxicos son mas frecuentes con la radioterapia paradrtica que
con la radioterapia pélvica sola, pero se limitaron, en su mayoria, a las pacientes sometidas
antes a cirugia abdominopélvica.[30]

Si se tiene previsto usar RHE después de la cirugia, el muestreo de los ganglios linfaticos
extraperitoneales se relaciona con menos complicaciones de la radioterapia que si usa un
abordaje transperitoneal.[31] Las pacientes sometidas a muestreo ganglionar
extraperitoneal presentaron menos complicaciones intestinales que las sometidas a
muestreo ganglionar transperitoneal.[29,31,32]

Es posible que la reseccion de ganglios pélvicos con compromiso macroscopico mejore las
tasas de control local cuando se usa radioterapia posoperatoria.[33] Ademas, los datos
prospectivos apuntan a una mejora de los desenlaces de las pacientes que se someten a
una reseccion de los ganglios linfaticos paradrticos comprometidos antes de recibir la
quimiorradioterapia con intencion curativa; sin embargo, solo se beneficiaron las pacientes
con compromiso ganglionar minimo (<5 mm).[34]

Ensayos clinicos en curso
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Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados
por el NCI que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del
ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacion general sobre los ensayos clinicos.
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Tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IVB

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio
IVB

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IVB son las siguientes:

1. Radioterapia paliativa.
2. Quimioterapia paliativa y otra terapia sistémica.

3. Participacion en ensayos clinicos de fase | y Il de farmacos antineoplasicos nuevos.

Radioterapia paliativa

Es posible usar radioterapia para la paliacion de la enfermedad central o las metastasis a
distancia.

Quimioterapia paliativa y otra terapia sistémica

Multiples farmacos producen tasas de respuesta objetiva; no obstante, las respuestas

duraderas son poco frecuentes.

Los farmacos que se utilizan para el tratamiento del cancer de cuello uterino en estadio IVB
se presentan en el Cuadro 6.

Cuadro 6. FGrmacos utilizados para el tratamiento del cancer de
cuello uterino en estadio IVB

Nombre del farmaco Tasa de respuesta
Cisplatino [1,2] 15-25 %
Ifosfamida [3] 31 %
Paclitaxel [4-6] 17 %
Ifosfamida o cisplatino [7,8] 31 %
Irinotecan [9] 21 % en pacientes tratadas antes con quimioterapia
Paclitaxel o cisplatino [10] 46 %
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Nombre del farmaco Tasa de respuesta
Cisplatino o gemcitabina [11] 41 %
Cisplatino o topotecan [12] 27 %

Cisplatino en combinacién con otros farmacos

El cisplatino en monoterapia administrado por via intravenosa en dosis de 50 mg/m? cada 3
semanas es el régimen mas usado para el tratamiento del cancer de cuello uterino
recidivante desde que el medicamento se lanz6 al mercado en la década de 1970.[2] Hace
poco, el Gynecologic Oncology Group (GOG) notificd sobre los ensayos aleatorizados
secuenciales de quimioterapia combinada para el cancer de cuello uterino en estadio IVB
recidivante o persistente.[8,12-16]

Evidencia (cisplatino combinado con otros farmacos):

1. GOG-110, GOG-0179, GOG-0169:

+ GOG-110: la combinacién de ifosfamida y cisplatino fue superior al cisplatino
solo para el criterio de valoracion secundario de tasa de respuesta, pero a costa
de un aumento de la toxicidad.

« GOG-0179: la combinacién doble de cisplatino y topotecan (CT) produjo una
ventaja significativa de supervivencia general (SG) en comparacion con el
cisplatino solo; esto condujo a que la Administracion de Alimentos y
Medicamentos de los Estados Unidos aprobara esta indicacion para el
topotecan. Sin embargo, el cisplatino solo no tuvo buenos resultados en este
ensayo porque hasta el 40 % de las pacientes habia recibido cisplatino al inicio
como radiosensibilizador.[12]

« GOG-0169: asimismo, la combinacion de paclitaxel y cisplatino (PC) fue superior
en las tasas de respuesta y la supervivencia sin progresion (SSP), y su toxicidad
fue similar a la de la monoterapia, excepto para las pacientes con estado
funcional 2 del GOG (escala: 0, asintomatico hasta 4, totalmente postrado en
cama). En consecuencia, se eligié PC para el grupo de referencia en el ensayo
GOG-0204 (NCT00064077).

2. En el GOG-0204 se inscribieron 513 pacientes y se compararon 4 regimenes dobles a
base de cisplatino. El ensayo se cerr6 de forma anticipada porque fue improbable que
alguno de los grupos experimentales lograra una reduccidn significativa del cociente
de riesgos instantaneos de muerte en relacion con el régimen PC:[16]

* 1,15 (intervalo de confianza [IC] 95 %, 0,79-1,67) para la vinorelbina con
cisplatino (VC).
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* 1,32 (IC 95 %, 0,91-1,92) para la gemcitabina con cisplatino.

« 1,27 (IC 95 %, 0,90-1,78) para CT. La tendencia de las tasas de respuesta, la SSP
y la SG favorecieron el régimen CT.

* Las pacientes de los grupos del estudio presentaron diferentes grados de
neutropenia, infeccién y alopecia,[16] pero no hubo diferencias en la calidad de
vida relacionada con la salud durante el tratamiento en ninguno de los grupos.
[17] Sin embargo, el régimen PC produjo mas efectos secundarios neuroldgicos.

3. El ensayo GOG-0240 (NCT00803062), se disefié para responder las siguientes 2
preguntas:[18]

« (Puede una combinacioén sin platino producir mejoria en comparacion con el
régimen estandar de cisplatino y paclitaxel en esta poblacién tratada antes con
cisplatino durante la radioterapia?

« ;Puede la adicidon de bevacizumab mejorar la quimioterapia combinada en
pacientes con cancer de cuello uterino en estadio IVB, persistente o recidivante?

Las pacientes se asignaron al azar a 1 de los siguientes 4 grupos de tratamiento:

« Cisplatino (50 mg/mz) y paclitaxel (135 mg/m2 0175 mg/mz) el dia 1 (PC).
« PCy bevacizumab (15mg/kg) el dia 1.

« Topotecan (0,75 mg/mz) los dias 1-3y paclitaxel (175 mg/mz) el dia 1 (PT).
« PTy bevacizumab (15mg/kg) el dia 1.

Los métodos de estudio adicionales y los resultados fueron los siguientes:

« El criterio principal de valoracién fue la SG y 452 pacientes fueron evaluables.

« La combinacién PT no fue superior a la PCy se calculé un CRI para la muerte de
1,2 (1IC 99 %, 0,82-1,76). La exposicion previa al platino no afecté este resultado.

* La adicion de bevacizumab a la quimioterapia combinada produjo una mejora
de la SG: 17 meses para la quimioterapia con bevacizumab versus 13,3 meses
para la quimioterapia sola (CRI, 0,71, IC 98 %, 0,54-0,95) y SSP extendida: 8,2
meses para la quimioterapia con bevacizumab versus 5,9 meses para la
quimioterapia sola (CRI, 0,67, IC 95 %, 0,54-0,82).

* La adicion de bevacizumab se tolerd bien y no se observaron diferencias en la
calidad de vida entre los 2 grupos.

« Fue mas probable que las pacientes tratadas con bevacizumab presentaran
fistulas de grado 3 0 mas (6 vs. 0 %) y episodios tromboembdlicos de grado 3 o
mas (8 vs. 1 %) en comparacién con las pacientes tratadas con quimioterapia
sola.

« Como consecuencia, se puede considerar la adicion de bevacizumab para esta
poblacién de pacientes.
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Ensayos clinicos en curso

Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados
por el NCI que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del
ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacién general sobre los ensayos clinicos.
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Tratamiento del cancer de cuello uterino recidivante

Opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino recidivante

A excepcion de la inmunoterapia, que ha proporcionado una supervivencia sin enfermedad
prolongada, es poco probable que otras opciones de tratamiento produzcan resultados
curativos y se aplican en su mayoria con fines paliativos.

Las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino recidivante son las siguientes:

1. Inmunoterapia.

2. Radioterapia y quimioterapia.

3. Quimioterapia paliativa y otra terapia sistémica.
4. Exenteracion pélvica.
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5. Participacion en ensayos clinicos de fase | y Il de farmacos antineoplasicos nuevos.

Inmunoterapia

Pembrolizumab

La experiencia favorable con el inhibidor del punto de control dirigido a la proteina de
muerte celular programada 1 (PD-1), pembrolizumab, condujo a que la Administracion de
Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) aprobara este medicamento a partir
del ensayo de fase Il KEYNOTE-158 (NCT02628067) de mujeres con cancer de cuello uterino
recidivante o metastasico que tenian tumores con expresion del ligando de muerte
programada 1 (PD-L1) (puntuacién positiva combinada [CPS], >1).

1. El ensayo KEYNOTE-028 (NCT02054806) fue una ampliacién de la cohorte de la fase 1b
anterior sobre el inhibidor de punto de control inmunitario anti-PD-1, pembrolizumab,
que incluyé a 24 pacientes, todas excepto una con carcinoma de células escamosas.[1]

+ La tasa de respuesta general fue del 17 % (intervalo de confianza [IC] 95 %, 5-
37 %), y 4 pacientes alcanzaron una respuesta parcial confirmada.

« En 18 pacientes se observaron efectos adversos relacionados con el farmaco en
estudio, entre estos solo el exantema (n =5; 21 %) y la fiebre (n = 4; 17 %) se
produjeron en un 10 % o mas de las pacientes.

« En 5 pacientes se presentaron efectos adversos de grado 3 relacionados con el
tratamiento que incluyeron la neutropenia, el exantema, la colitis, el sindrome
de Guillain-Barré y la proteinuria.

Los hallazgos del analisis preliminar de 47 pacientes de la fase Il que condujeron a que
la FDA aprobara el pembrolizumab, se presentaron en forma de resumen;[2] y se
actualizaron en el prospecto de Keytruda (en inglés).

2. El ensayo KEYNOTE-158 (NCT02628067) fue multicéntrico no aleatorizado con 98
pacientes de cancer de cuello uterino recidivante o metastasico que recibieron el
farmaco en dosis de 200 mg intravenosos cada 3 semanas hasta que se presenté
toxicidad inaceptable o progresiéon de la enfermedad.[3] Se realizé otro analisis de 77
pacientes cuyos tumores expresaban PD-L1 (CPS >1); el 92 % exhibian un tipo
histologico de células escamosas.

« La tasa de respuesta general en las pacientes positivas para PD-L1 fue del 16 %
(IC 95 %, 8,8-25,9 %) con 3 remisiones completas y 10 remisiones parciales; 17
pacientes se mantuvieron estables.

« La mediana de la supervivencia sin progresion (SSP) fue del 2,1 mesesy la
supervivencia general (SG) fue de 9,4 meses en estas pacientes que exhibieron
el marcador.

« Se observaron efectos adversos relacionados con el tratamiento en el 65 % de
las pacientes; los mas frecuentes fueron el hipotiroidismo (10,2 %), la
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disminucién del apetito (9,2 %), la fatiga (9,2 %) y la diarrea (8,2 %).[3][Nivel de
evidencia B4]

3. Se publicd la experiencia en una serie de casos de 11 pacientes en los que 2 pacientes
presentaron respuestas parciales y otras 2 pacientes presentaron estabilizaciéon de la
enfermedad a raiz del tratamiento con pembrolizumab.[4]

4. En el ensayo CheckMate 358 (NCT02488759), que se divulgé en forma de resumen, se
probé el nivolumab (240 mg IV cada 2 semanas) en 19 pacientes con cancer de cuello
uterino y en 5 pacientes con otros tumores de vagina y vulva relacionados con virus.[5]

« Se observé 1 respuesta completa y 4 respuestas parciales en las pacientes con
cancer de cuello uterino.

* La mediana de SSP fue de 5,5 meses.

5. El KEYNOTE-826 (NCT03635567) fue un ensayo multicéntrico, de fase Ill y aleatorizado
en el que participaron 617 mujeres con cancer de cuello uterino persistente,
recurrente o metastasico que no recibieron tratamiento previo con quimioterapia
sistémica. Las pacientes tenian enfermedad medible. Todas las mujeres se sometieron
a tratamiento con cisplatino o carboplatino combinado con paclitaxel, con la opcion de
afladir bevacizumab. Las pacientes se asignaron al azar a recibir pembrolizumab o
placebo. Los objetivos primarios duales fueron la SSP y la SG.[6] Los resultados
generales finales se presentaron en forma de resumen.[7]

 La SG para todas las mujeres fue de 26,4 meses en las que recibieron
pembrolizumab y de 16,8 meses en las que recibieron placebo (P < 0,0001), y
también fue similar en los subgrupos de mujeres con una CPS de PD-L1 >1 o
>10.[7][Nivel de evidencia A1]

+ Al cabo de una mediana de seguimiento de 39 meses, la mediana de SSP para
todas las mujeres fue de 10,3 meses en las que recibieron pembrolizumab y de
8,2 meses en las que recibieron placebo (P < 0,0001). El beneficio fue similar en
los subgrupos de mujeres con una CPS de PD-L1 21 or 210.[7]

« No hubo ninguna diferencia en las métricas de calidad de vida entre los grupos
de pembrolizumab y placebo.[8]

Radioterapia y quimioterapia

La radioterapia y la quimioterapia (fluorouracilo con mitomicina o sin esta) curan del 40 % al
50 % de las pacientes que recidivan en la pelvis después de una cirugia radical inicial.[9]
Quimioterapia paliativa y otra terapia sistémica

Es posible usar quimioterapia con fines paliativos. Los farmacos que se utilizan para la
quimioterapia paliativa se presentan en el Cuadro 7.
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Cuadro 7. Firmacos utilizados para el tratamiento del cancer de
cuello uterino recidivante

Nombre del farmaco Tasa de respuesta
Cisplatino [10] 15-25 %
Ifosfamida [11,12] 15-30 %
Paclitaxel [13] 17 %
Irinotecan [14] 21 % en pacientes tratadas antes con

quimioterapia

Bevacizumab [15] 11 %; 24 % sobrevivio sin progresion durante
por lo menos 6 meses como se observo en el
ensayo GOG-0227C (NCT00025233)

Ifosfamida o cisplatino [16,17] 31 %
Paclitaxel o cisplatino [18] 46 %
Cisplatino o gemcitabina [19] 41 %
Cisplatino o topotecan [20] 27 %
Cisplatino o vinorelbina [21] 30 %

Cisplatino combinado con otros fGrmacos

El cisplatino en monoterapia administrado por via intravenosa en dosis de 50 mg/m? cada 3
semanas es el régimen mas usado para el tratamiento del cancer de cuello uterino
recidivante desde que el medicamento se lanz6 al mercado en la década de 1970.[10] De
manera mas reciente, el Gynecologic Oncology Group (GOG) notificé sobre los ensayos
aleatorizados secuenciales de quimioterapia combinada para el cancer de cuello uterino en
estadio IVB recidivante o persistente.[17,20,22-25]

Evidencia (cisplatino combinado con otros farmacos):

1. GOG-110, GOG-0179, GOG-0169 (NCTO0803062)
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« GOG-110: la combinacién de ifosfamida y cisplatino fue superior al cisplatino
solo para el criterio de valoracidon secundario de tasa de respuesta, pero a costa
de un aumento de la toxicidad.

« GOG-0179: la combinacion doble de cisplatino y topotecan (CT) produjo una
ventaja significativa de supervivencia general (SG) en comparacién con el
cisplatino solo; esto condujo a que la Administracion de Alimentos y
Medicamentos de los Estados Unidos aprobara esta indicacion para el
topotecan. Sin embargo, el cisplatino solo no tuvo buenos resultados en este
ensayo porque hasta un 40 % de las pacientes habia recibido cisplatino al inicio
como radiosensibilizador.[20]

« GOG-0169: de manera similar, la combinacion de paclitaxel y cisplatino (PC) fue
superior en las tasas de respuesta y SSP, y su toxicidad fue similar a la de la
monoterapia, excepto para las pacientes con estado funcional 2 del GOG
(escala: 0, asintomatico hasta 4, totalmente postrado en cama). En
consecuencia, se eligid la combinacién PC para el grupo de referencia en el
ensayo GOG-0204 (NCT00064077).

2. En el GOG-0204 se inscribieron 513 pacientes y se compararon 4 regimenes dobles a
base de cisplatino. El ensayo se cerr6 de forma anticipada porque fue improbable que
alguno de los grupos experimentales lograra una reduccién significativa del cociente
de riesgos instantaneos de muerte en relacion con el régimen PC:[25]

* 1,15 (IC 95 %, 0,79-1,67) para la vinorelbina con cisplatino (VC).
* 1,32 (IC 95 %, 0,91-1,92) para la gemcitabina con cisplatino.

« 1,27 (IC95%, 0,90-1,78) para CT. Las tendencias de la tasa de respuesta, la SSP y
la SG favorecieron al régimen CT.

* Las pacientes de los cuatro grupos del estudio presentaron diferentes grados
de neutropenia, infeccién y alopecia.[25] No hubo diferencias en la calidad de
vida relacionada con la salud durante el tratamiento.[26] Sin embargo, el
régimen PC produjo mas efectos secundarios neurolégicos.

3. GOG-0240 (NCT00803062) se disefid para responder las siguientes 2 preguntas:[27]

« (Puede una combinacioén sin platino producir mejoria en comparacion con el
régimen estandar de cisplatino y paclitaxel en esta poblacién tratada antes con
cisplatino durante la radioterapia?

« ;Puede la adicidon de bevacizumab mejorar la quimioterapia combinada en
pacientes con cancer de cuello uterino en estadio IVB persistente o recidivante?

Las pacientes se asignaron al azar a los siguientes 4 grupos de tratamiento:

« Cisplatino (50 mg/mz) y paclitaxel (135 mg/m2 0175 mg/mz) el dia 1 (PC).
« PCy bevacizumab (15mg/kg) el dia 1.

-~ -~
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« Topotecan (0,75 mg/mz) los dias 1-3y paclitaxel (175 mg/mé) el dia 1 (PT).
« PTy bevacizumab (15mg/kg) el dia 1.

Los métodos de estudio adicionales y los resultados fueron los siguientes:

« El criterio principal de valoracién fue la SG y 452 pacientes fueron evaluables.

 La combinacién PT no fue superior a la PCy se calculé un cociente de riesgos
instantaneos (CRI) para la muerte de 1,2 (IC 99 %, 0,82-1,76). La exposicidn
previa al platino no afecté este resultado.

« La adicion de bevacizumab a la quimioterapia combinada produjo una mejora
de la SG: 17 meses para la quimioterapia con bevacizumab versus 13,3 meses
para la quimioterapia sola (CRI, 0,71, IC 98 %, 0,54-0,95) y SSP extendida: 8,2
meses para la quimioterapia con bevacizumab versus 5,9 meses para la
quimioterapia sola (CRI, 0,67, IC 95 %, 0,54-0,82).

* La adicion de bevacizumab se tolerd bien y no se observaron diferencias en la
calidad de vida entre los 2 grupos.

« Fue mas probable que las pacientes que recibieron bevacizumab presentaran
fistulas de grado 3 0 mas (6 vs. 0 %) y episodios tromboembdlicos de grado 3 o
mas (8 vs. 1 %) en comparacién con las pacientes tratadas con quimioterapia
sola.

« Como consecuencia, se puede considerar la adicion de bevacizumab para esta
poblacién de pacientes.

Exenteracion pélvica

No se dispone de un tratamiento estandar para pacientes con cancer de cuello uterino

recidivante que se disemindé mas alla de los limites de un campo de radiacion o cirugia. Para

la enfermedad que recidiva localmente, la exenteracidn pélvica quizas conduzca a una tasa
de supervivencia a 5 afios del 32 % al 62 % en determinadas pacientes.[28,29] Estas
pacientes cumplen los requisitos para participar en ensayos clinicos en los que se prueban
combinaciones de fadrmacos o nuevos farmacos antineoplasicos.

Ensayos clinicos en curso

Realizar una busqueda avanzada en inglés de los ensayos clinicos sobre cancer auspiciados

por el NCl que ahora aceptan pacientes. La busqueda se puede simplificar por ubicacion del

ensayo, tipo de tratamiento, nombre del farmaco y otros criterios. También se dispone de
informacion general sobre los ensayos clinicos.
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Cdancer de cuello uterino durante el embarazo

Durante el embarazo, no se justifica el tratamiento de lesiones preinvasivas del cuello
uterino, ni siquiera del carcinoma in situ, aunque se recomienda que un especialista haga
una colposcopia para excluir la posibilidad de cancer invasivo.

Diagndstico

El tratamiento del cancer de cuello uterino invasivo durante el embarazo depende de la
extension de la enfermedad y la edad gestacional en el momento del diagndstico. Las
pacientes se deberan someter a una biopsia si es necesario y se obtendran imagenes para
establecer la extension de la enfermedad y tomar decisiones mas fundadas. Cuando se
indique, la modalidad de imagen mas apropiada durante el embarazo son las imagenes por
resonancia magnética.

Tratamiento de la enfermedad en estadio |

El embarazo no altera la evolucién del cancer de cuello uterino. En consecuencia, en ciertos
casos, las pacientes pueden optar por posponer el tratamiento hasta que se reduzcan al
minimo sus efectos en el embarazo. Es posible considerar esta estrategia en las pacientes
con los subtipos histolégicos mas comunes y menos malignos: escamoso, adenocarcinoma
y adenoescamoso. Debido al riesgo de progresion de la enfermedad, las pacientes con
subtipos de riesgo alto, como los tumores de células pequefias o los tumores
neuroendocrinos, se deben asesorar sobre el tratamiento inmediato a pesar de los efectos
sobre el feto.

Las pacientes con enfermedad en estadio temprano (lA) se pueden someter de manera
inocua a tratamientos que conserven la capacidad reproductiva, como la conizacién del
cuello uterino o la traquelectomia radical, cuando se indiquen. El momento 6ptimo para
este procedimiento es en el segundo trimestre, antes de la viabilidad fetal. Algunos autores
han indicado esperar hasta el fin del embarazo para iniciar el tratamiento.[1] En las
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pacientes con enfermedad IA2 y IB, es posible que diferir el tratamiento también sea
inocuo, pero debido al riesgo de diseminacion linfatica, se debe comprobar primero el
estado de los ganglios linfaticos. La mejor manera de determinar el estado ganglionar es
por métodos quirurgicos de diseccion ganglionar laparoscépica o abierta, que se puede
realizar de forma inocua hasta alrededor de las 20 semanas de embarazo.[2,3] En las
pacientes sin diseminacion linfatica, una opcion es esperar la viabilidad fetal para iniciar el
tratamiento. A las pacientes con compromiso ganglionar se les debe aconsejar que inicien
un tratamiento inmediato.

Tratamiento de la enfermedad en estadios i, Il y IV

Por lo general, no es aceptable que las pacientes con enfermedad en estadio Il o mas alto
aguarden por la viabilidad fetal.[4] El estandar de atencidn para las pacientes con
compromiso ganglionar es quimioterapia y radioterapia. Este tratamiento es téxico para el
fetoy, si no se hace una transposicion ovarica, los ovarios no funcionaran después del
tratamiento. El feto se debe evacuar antes de iniciar la radiacién. Cuando esto no es posible,
por lo general, la radiacién provoca el aborto espontaneo entre 3y 5 semanas después del
inicio del tratamiento.

Quimioterapia neoadyuvante

Se ha ofrecido quimioterapia neoadyuvante a las pacientes con enfermedad localmente
avanzada, como forma de iniciar el tratamiento mientras se mantiene el embarazo.[1] La
mayoria de los farmacos quimioterapéuticos se pueden iniciar de manera inocua durante el
segundo trimestre del embarazo y mas tarde; el efecto secundario mas comun es una
restriccion leve del crecimiento fetal. Se notificd la restriccion del crecimiento en un nimero
relativamente pequefo de pacientes y se carece de datos sobre los desenlaces a largo plazo
para estas mujeres. En consecuencia, se debe considerar con cautela esta estrategia. La
mayoria de los pacientes en los informes se sometieron al tratamiento estandar (cirugia o
radiacidon) después completar su embarazo.
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Actualizaciones mads recientes a este resumen
(11/03/2023)

Los resumenes del PDQ con informacion sobre el cancer se revisan con regularidad y se
actualizan a medida que se obtiene nueva informacion. Esta seccion describe los cambios
mas recientes introducidos en este resumen a partir de la fecha arriba indicada.

Informacion sobre los estadios del cancer de cuello uterino

Se afadio Olawaiye et al. como referencia 4.

Aspectos generales de las opciones de tratamiento del cancer de cuello uterino
Se afladié Administracion de fluorouracilo como subseccidon nueva.

Tratamiento del cancer de cuello uterino recidivante

Se afladio texto sobre los resultados del KEYNOTE-826, ensayo multicéntrico, de fase Ill'y
aleatorizado en el que participaron 617 mujeres con cancer de cuello uterino persistente,
recurrente o metastasico. Todas las mujeres recibieron tratamiento con cisplatino o
carboplatino combinado con paclitaxel, con la opcién de afiadir bevacizumab y se asignaron
al azar a recibir pembrolizumab o placebo. Los objetivos primarios duales fueron la
supervivencia sin progresion y la supervivencia general (se cité a Colombo et al., Monk et al.
[J Clin Oncol 2023] y Monk et al. [Lancet Oncol 2023] como referencias 6, 7y 8,
respectivamente, y nivel de evidencia A1).

El Consejo editorial del PDQ sobre el tratamiento para adultos es responsable de la
redaccion y actualizacién de este resumen y mantiene independencia editorial respecto del
NCI. El resumen refleja una revision independiente de la bibliografia médica y no representa
las politicas del NCI ni de los NIH. Para obtener mas informacién sobre las politicas relativas
a los resimenes y la funcion de los consejos editoriales del PDQ responsables de su
actualizacion, consultar Informacion sobre este resumen del PDQ e Informacion del PDQ®
sobre el cancer dirigida a profesionales de la salud.

Informacion sobre este resumen del PDQ

Propdsito de este resumen

Este resumen de informacion del PDQ sobre el cancer dirigido a profesionales de la salud
proporciona informacién integral revisada por expertos y basada en la evidencia sobre el
tratamiento del cancer de cuello uterino. El objetivo es servir como fuente de informaciony
ayuda para los profesionales clinicos durante la atencién de pacientes. No ofrece pautas ni
recomendaciones formales para tomar decisiones relacionadas con la atencion sanitaria.
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Revisores y actualizaciones

El Consejo editorial del PDQ sobre el tratamiento para adultos, que mantiene
independencia editorial respecto del Instituto Nacional del Cancer (NCl), revisa este
resumen de manera periddicay, en caso necesario, lo actualiza. Este resumen es el
resultado de una revisién bibliografica independiente y no constituye una declaracion de
politica del NCI ni de los Institutos Nacionales de la Salud (NIH).

Cada mes, los integrantes de este consejo revisan los articulos publicados recientemente
para determinar lo siguiente:

+ Si el articulo se debe analizar en una reunién del consejo.
+ Si conviene afadir texto acerca del articulo.

* Si se debe reemplazar o actualizar un articulo que ya se cito.

Los cambios en los resimenes se deciden mediante consenso de los integrantes del
consejo después de evaluar la solidez de la evidencia de los articulos publicados y
determinar la forma de incorporar el articulo en el resumen.

El revisor principal del sumario sobre Tratamiento del cancer de cuello uterino es:
* Fumiko Chino, MD

Cualquier comentario o pregunta sobre el contenido de este resumen se debe enviar al
Servicio de Informacion de Cancer del Instituto Nacional del Cancer. Por favor, no enviar
preguntas o comentarios directamente a los integrantes del consejo, ya que no
responderan consultas de manera individual.

Niveles de evidencia

Algunas de las referencias bibliograficas de este resumen se acompafan del nivel de
evidencia. El propdsito de esto es ayudar al lector a evaluar la solidez de la evidencia que
respalda el uso de ciertas intervenciones o abordajes. El Consejo editorial del PDQ sobre el
tratamiento para adultos emplea un sistema de jerarquizacién formal para asignar los
niveles de evidencia cientifica.

Permisos para el uso de este resumen

PDQ (Physician Data Query) es una marca registrada. Se autoriza el uso del texto de los
documentos del PDQ; sin embargo, no se podra identificar como un resumen de
informacién sobre cancer del PDQ del NCl, salvo que el resumen se reproduzca en su
totalidad y se actualice de manera periédica. Por otra parte, se permitira que un autor
escriba una oracién como “En el resumen del PDQ del NCI de informacién sobre la
prevencion del cancer de mama se describen, de manera concisa, los siguientes riesgos:
[incluir fragmento del resumen]"”.

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdg#top 63/64


https://www.cancer.gov/espanol/publicaciones/pdq/consejos-editoriales/tratamiento-adultos
https://www.cancer.gov/espanol/contactenos
https://www.cancer.gov/espanol/publicaciones/pdq/niveles-de-evidencia/tratamiento

10/12/23, 19:41 Tratamiento del cancer de cuello uterino (PDQ®) - NCI

Se sugiere citar la referencia bibliografica de este resumen del PDQ de la siguiente forma:

PDQ® sobre el tratamiento para adultos. PDQ Tratamiento del cancer de cuello uterino.
Bethesda, MD: National Cancer Institute. Actualizacion: <MM/DD/YYYY>. Disponible en:
https://www.cancer.gov/espanol/tipos/cuello-uterino/pro/tratamiento-cuello-uterino-pdq.
Fecha de acceso: <MM/DD/YYYY>.

Las imagenes en este resumen se reproducen con autorizacion del autor, el artista o la
editorial para uso exclusivo en los resumenes del PDQ. La utilizacion de las imagenes fuera
del PDQ requiere la autorizacién del propietario, que el Instituto Nacional del Cancer no
puede otorgar. Para obtener mas informacién sobre el uso de las ilustraciones de este
resumen o de otras imagenes relacionadas con el cancer, consultar Visuals Online, una
coleccion de mas de 2000 imagenes cientificas.

Clausula sobre el descargo de responsabilidad

Segun la solidez de la evidencia, las opciones de tratamiento se clasifican como “estandar” o
“en evaluacion clinica”. Estas clasificaciones no se deben utilizar para justificar decisiones
sobre reembolsos de seguros. Para obtener mas informacién sobre la cobertura de
seguros, consultar la pagina Manejo de la atencion del cancer en Cancer.gov/espanol.

Comuniquese con el Instituto Nacional del Céancer

Para obtener mas informacion sobre las opciones para comunicarse con el NCl, incluso la
direccion de correo electronico, el nimero telefénico o el chat, consultar la pagina del
Servicio de Informacién de Cancer del Instituto Nacional del Cancer.

Actualizacién: 3 de noviembre de 2023

Si desea copiar algo de este texto, vea Derechos de autor y uso de imdgenes y contenido sobre
instrucciones de derechos de autor y permisos. En caso de reproduccion digital permitida, por
favor, dé crédito al Instituto Nacional del Cdncer como su creador, y enlace al producto original
del NCI usando el titulo original del producto, por ejemplo, “Tratamiento del cancer de cuello
uterino (PDQ®)-Version para profesionales de salud publicada originalmente por el Instituto
Nacional del Cancer.”
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