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SIMPOSIO

EL CANCER GINECOLOGICO *
I INTRODUCCION

ALFONSO ALVAREZ Bravo 1

La oncologia ginecolGgica ofrece un cam-
po fértil para la investigacién bésica y
clinica, principalmente por el ficil acceso
a los sitios en que se desarrolla el cincer
¥ la posibilidad de su estudio y evaluacién
directos. La informacién continuamente
creciente que proporcionan los estudios
realizados en centros cientificos, la inves-
tigacién programada, los estudios clinicos
dirigidos y la experiencia clinica obtenida
en diversas latitudes, forma ahora parte
integral de nuestros planes de trabajo. Se
hace pues necesario guardar constante-
mente el paso con el progreso y hacer una
pausa para comentar los conceptos, las

* Presentado en sesidn ordinaria de la Aca.
demia, el 30 de julio de 1975,

1 Académico titular. Hospital Espaniol de Mé-
xico.

técnicas y la experiencia que actualmente
presiden el manejo del cincer ginecolé-
gico.

Somos testigos del impresionante éxito
de la citologia vaginal para el diagnéstico
temprano del cincer ginecolégico y de las
lesiones premalignas, cuya eficacia, auna-
da a la difvsién del método ¥ la educacién
del pablico, permite ahota el tratamiento
mis oportuno de la enfermedad y la re-
duccién considerable de la tasa de mor-
talidad por carcinoma uterino.

Los importantes progresos de los estu-
dios epidemioldgicos, la aplicacién  del
microscopio clectrénico, la contribucién
de la bioquimica, la inmunologia y la ge-
nética al estudio del cincer estin cam-
biando nuestros conocimientos en relacién
con la etiopatogenia de la enfermedad, y
las nuevas técnicas radioterdpicas y quirtir-
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gicas, asi como los progresos de la qui-
mioterapia del cincer, ofrecen elementos
cada vez mds importantes para el manejo
del cancer ginecolégico.

En el corto tiempo de que disponemos
para la presentacion de este simposio no
es posible, ni ha sido esa nuestra in-

II FRECUENCIA RELATIVA DE LOS

Jonce Carranza-Garcia #

Es comtnmente admitido que los cinceres
en la esfera genital ocupan el primer lu-
gar en la oncologia femenina, siempre y
cuando aceptemos la entidad, hasta hace
poco no incluida, de los cinceres intra-
epiteliales también lamados in sitw, ce-
diendo de no ser asi y con mucho, el
primer lugar al cdncer del seno. En la
estadistica presentada por la American
Cancer Society en 1973 recopilada por los
doctores Silverberg y Holleb, muestra que
el cancer del seno se encuentra en el 28
por ciento de todas las neoplasias malig-
nas en la mujer, contra un 14 por ciento
del cincer del atero.

Ofrece gran interés el reporte que so-
bre incidencia e histopatologia hacen Cra-
mer y Cutler,? de febrero de 1974, en el
que se exhiben datos estadisticos obteni-
dos mediante Ja tercera encuesta nacional
en los Estados Unidos de América y que
cubri6 2 un 10 por ciento de la poblacién
total de ese pais. Encontraron, en el lapso
estudiado, 20 8535 nuevos cénceres geni-

# Haospital de Oncologia. Centro Médico Nacio-
nal. Instituto Mexicano del Seguro Social.

tencion, tratar todos los aspectos concer-
nientes al tema. Se presentardn solamente
aspectos relacionados con la frecuencia,
etiopatogenia y epidemiologia del cincer
ginecolbgico, recursos y criterios para el
correcto empleo de la radioterapia, la ci-
rugia y la quimioterapia.

CANCERES GINECOLOGICOS

tales. De los cinceres invasores el 38 por
ciento se origind en el cuerpo uterino; el
30 por ciento en el cérvix y el 25 por cien-
to en el ovario. Los cAnceres invasores de
la vulva en el 3.3 por ciento; solamente el
1.1 en vagina y el 0.6 en trompas uterinas
y finalmente el 0.3 por ciento de corio-
carcinoma. Entre los carcinomas intraepi-
teliales el 94 por ciento fueron del epite-
lio exocervical, el 3.4 de cincer endome-
trial y el 1.8 y 0.4 de vulva y vagina
respectivamente.

El método estadistico para el cilculo
de la incidencia fue basado en el nimero
total de neoplasias malignas reportadas y
no en el namero especifico de pacientes
nada més, El promedio anual se calcu-
16 dividiendo el total de casos entre la
poblacion total fijada en abril de 1970.

El ajuste estadistico entre los diferentes
promedios de edades, y entre los grupos
analizados con un decenio de diferencia,
se hizo siguiendo el método de Chiang,*
sumando y sustrayendo dos veces el error
estandar a los promedios dados, con lo
que obtienen un 95 por ciento de confia-
bilidad aproximada.
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Variantes respecto a edad y raza

La edad promedio y la desviacién estin-
dar, en los grupos de diferente invasién
histolégica muestran que fueron mujeres
significativamente mds jovenes las que
presentaron carcinoma #n situ comparada
con las de cinceres invasotes, Para el cét-
vix esta diferencia fue de casi 15 afios,
para el cuerpo de 7 y para el de vulva de
12 aios. En el cincer vaginal de cerca
de 6 afios.

En el cancer invasor cérvicouterino epi-
dermoide la edad promedio (51.4 afios)
fue significativamente menor que para las
mujeres con adenocarcinoma del cérvix
(56.2 afios). Las pacientes con adeno-
acantoma del cuerpo fueron mis jove-
nes que las que tuvieron adenocarcinoma
(58.1 contra 60.7 afios). Los sarcomas
uterinos también aparecen en edades me-
nores que los adenocarcinomas (56.5 con-
tra 60.7 afios).

Las enfermas con tumores germinales
del ovario tienen edad promedio de 37.5
afios, menor que el promedio global de
57.7 para los catcinomas oviricos de todo
tipo. Finalmente los sarcomas de la vulva
aparecen en mujeres de mucho menor
edad que todos los demds cinceres vulva-
res (32.9 contra 65.3 afios).

Variantes respectc a raza

Se observan asi mismo diferencias intere-
santes entre algunos tipos histologicos y
la raza, en particular en casos de canceres
del cuerpo, del ovario y de la vulva, en
tanto que no hubo diferencias para las
demis localizaciones. En el cincer del
cuerpo, las negras muestran propotcio-
nalmente mayor namero de sarcomas y
menor cantidad de adenocarcinomas que
las mujeres blancas.

EL CANCER GINECOLOGICO

En el cincer de ovario, las negras pre-
sentan més frecuentemente cinceres del
estroma gonadal y de células germinales
en contraste con los adenocarcinomas
quisticos serosos. Finalmente, los cinceres
basocelulares y los melanomas de la vulva
se ven raramente entre la poblacién negra.

Estos hallazgos confirman los de otros
autores, particularmente Hertzig y Gore,*
Silverberg ' y nuestra propia casuistica en
el Hospital de Oncologfa.””

Variantes en el transcurso
de los afios

En el curso de un decenio la frecuencia
del cancer invasor del cérvix, decrecié en
cerca del 58 por ciento y la mortalidad,
seglin estadistica de Silverberg de 1973,
decrecié del 30 por 100000 en 1930
hasta el 11 potr 100000 en 1970;* en
contraste con el aumento constante de la
mortalidad producida por cincer de la
mama, que ha aumentado del 20 al 25
por 100 000 en los Estados Unidos de
América y entre nosotros del 9 al 15.

El cincer del ovario se ve en la actua-
lidad con mayor frecuencia en mujeres
blancas por encima de los 50 afios de edad
y su mortalidad ha crecido del 11 al 29
por 100 000. Los cénceres de la vulva y
de la vagina, aumentan su frecuencia en
relacién estrecha con la edad de las muje-
res y alcanza, en el estudio aludido, un
pico en edades por encima de los 75 afios,
v casi no se encuentra diferencia con lo
que se observaba en 1947,

Otras localizaciones

Los coriocarcinomas aparecen siempre en
el periodo fértil de la mujer en propor-
cién de 15 a 53, en tanto que los neo-
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plasmas de las trompas y los anexos pue-
den presentarse en periodos mids amplios.
Estos cdnceres representan en realidad
menos del 1 por ciento de todos los cin-
ceres genitales femeninos.

Ringertz * insiste en que la estimacién
de la ccurrencia de coriocarcinoma debe
relacionarse con el nimero de embarazos
en la poblacién estudiada y no con toda
la poblacién. Esto podria explicar su me-
ner frecuencia en paises con programas
de control natal.

En 1959 la Secretaria de Salubridad y
Asistencia ? intenté un censo nacional pera
s6lo obtuvo respuesta en 4 094 casos de
los que 2 599 correspondieron al Distrito
Federal, Jalisco aporté 214, Veracruz 118
y Nuevo Leén 116 casos. El 75.5 por
ciento de los casos informados correspon-
diercn al sexo femenino y sélo se obtuvo
comprobacion histolégica en el 79.4 por
ciento. El tumor maligno mds frecuente
fue el cincer del fitero que cortespondié
al 39.9 por ciento, y que sumado al de
otros 6rganos genitales de la mujer dan
una proporcién del 42.84 por ciento del
total.

En un informe ' acerca de la frecuen-
cia del cancer en cinco continentes, se
afirma que del andlisis estadistico basado
en Ja poblacién latina del sur de los Es-
tados Unidos de América, en México exis-
ten 407 848 cancerosos, siendo el cérvix
con 41 454 casos y la mama con 32 375
los dos sitics mas cominmente afectados
por neoplasias malignas (cuadro 1).

En el afio de 1968 ¢ murieron en la
Repablica Mexicana 15 937 personas de-
bido a padecimientos malignos, causa que
ccupa el sexto lugar, con indice de 33.7
defunciones por cada cien mil habitantes
de todas las edades. Este indice aumenta
a4 54.2 en la poblacién urbana de la capital

Cuadro 1 Ocurrencia de céncer *

Localizaciéon ~ Hombres Mujeres  Total
personas
Colon 1114 10 994 12 108
Pulmén 17934 8391 25 950
Estémago 17121 9529 26 650
Piel 18 226 18 780 37 006
Pristata 14 496 14 496
Mama 32375 32375
Cérvix 41 454 41 454
Otros sitios 78566 133 364 211930
Total 175 044 232804 407 848

# Cancer incidence in five continents.™

y llega a ser de 83.1 en el grupo de po-
blacién que tienen de 45 a 64 afios de
edad y se ccnvierte en la primera causa
de mortalidad en esas edades.

En el Atlas de la Salud en la Repiblica
Mexicana publicado por la Secretariz de
Salubridad y Asistencia en 1973, se ve
que de 1940 a 1970 no aparecen informes
sobre mortalidad por tumores malignos,
pero a partir de esa fecha llegan a ocapar
el 37.5 por 100 000 habitantes constitu-
yendo la cuarta causa de mortalidad gene-
ral. En los subgrupos de edad se ve que
en el quinto y sexto decenios de la vida en
mujeres, se constituyen en la primera cau-
sa de mortalidad con una tasa de 123 por
100 000.

La casuistica del Institnto Nacional de
Cancerologia,’ desde su creacién hasta el
afio de 1960, informa 22 148 enfermas
ginecoldgicas de las que el 90.6 por ciento
tuvieron cancer céryicouterino, 1.98 cin-
cer del ovario, 3.49 cancer del cuerpo
uterino, 1.45 cancer de la vulva y 1.87 por
ciento de vagina. En el Hospital de On-
cologia la proporcién entre el cdncer del
cérvix uterino y el cincer endometrial es
del 23.9 a 1.
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Cuadro 2 Citologia exfoliativa

Afio  Distrito Federal Forineas Total

1962 6130 = 6130
1963 55930 = 55930
1964 73417 = 73 417
1965 67 628 — 67 628
1966 71934 — 71534
1967 57 268 — 57 268
1968 56 227 33 407 89 631
1969 58 197 38023 96 220
1970 62 242 29 455 91 697
1971 69 182 50 818 120 000
1972 87438 201735 289173
Total 665 193 353 438 1018631

En una revision asi mismo llevada a
cabo en el Instituto Nacional de Cancero-
logia ** en la misma fecha, se encontraron
549 casos de tumores oviricos y de ellos
114 malignos, lo que da una proporcién
de 19.5 por ciento y, en relacién con todos
los tumores malignos del 0.62 por ciento.

En el Hospital de Oncologia se vieron
entre 1961 a 1973 inclusive, 56 584 nue-

vos pacientes de los que el 46 por ciento
tenian tumores malignos, el 40.2 tumores
benignos y el restante 13.8 por ciento pa-
decimientos no tumorales. En un estudio
parcial realizado en el servicio de gineco-
logia en 1968, a propésito del cincer de
ovario en relacién con el cancer del cuello
uterino y otros padecimientos se encon-
trd * que el cincer cérvicouterino ocupd
el 87 por ciento de la serie con 4 621 ca-
sos; hubo 439 casos de cancer del endo-
metrio y 425 casos de cincer de ovario
que representan el 5.8 y el 5.6 por ciento
respectivamente, mientras que la vulva
y la vagina fueron el sitio de origen en el
1.6 por ciento restantes.

Hay que mencionar ahora los datos
obtenidos por el Programa de Deteccién
Oportuna del Cancer realizado por el
I.M.S.8® En los primeros diez afios de
la campana se efectuaron mas de un mi-
lén de estudios (cuadro 2).

En el cuadro 3 se analizan los casos de
cancer cérvicouterino observados en el

Cuadro 3 Carcinoma cérvicoutetino, (Hospital de Oncalogfa, Centro Médico Nacional, LM.5.5.)

Etapa clinica
1

Afio 0 I v N.C* Total %
1961 13 20 126 78 56 63 356 34.9
1962 27 51 107 68 68 65 386 30.5
1963 192 94 103 79 49 64 581 37.8
1964 205 101 121 118 89 104 738 38.1
1965 165 99 151 130 76 95 716 371
1966 190 59 83 145 67 104 648 32.7
1967 121 101 119 144 78 95 658 31.9
1968 165 63 69 163 75 115 650 283
1969 122 101 166 202 73 69 733 30.0
1970 141 94 170 186 91 76 758 28.6
1971 155 129 167 191 63 65 772 27.5
1972 192 146 156 156 75 94 819 32.0
1973 159 126 156 185 82 94 802 31.9
Total 1847 1184 1694 1845 944 1103 8617 31.9
Yo 21.4 15:7 19.6 214 10.9 12.8 100.0

* No clasificable,

EL CANCER GINECOLOGICO
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Hospital de Oncologia. Se aprecia la pro-
porcién casi constante de esa localizacién
nepoldsica, de 34.9 en 1961 y de 31.9 en
1973, con un ligero pico que abarca los
afios de 63 a 65, seguramente condicio-
nado por el inicio de la ya mencionada
campafia de deteccidn oportuna en el Ins-
tituto Mexicano del Seguro Social.

Los casos en etapa 0 (carcinoma intra-
epitelial ) aumentaron considerablemente
en los primeros afios, pero en los tltimos
han permanecido casi estables. Lo mismo
puede decirse para la etapa I. En cambio
a pesar de los 11 afios del programa de
Deteccién Oportuna del Céncer, las d-
fras para las etapas avanzadas IIT y IV
no muestran diferencias importantes.

Finalmente en los cuadros 4 y 5 se
exhiben las cifras encontradas por el pro-
grama nacional, entre los afios de 1972 y
1973 en que se hicieron un total de
141 681 estudios.

Es de interés hacer notar que sélo una
tercera parte de las citologias sospechosas
o positivas llegan a continuar su estudio
y tratamiento en el servicio de ginecologia
del hospital de Oncologia. Pero resalta
el beneficio que se obtiene de la campafia
al observar la alta proporcién de etapas
tempranas 0, I-A e I-B, y como hallazgo

Cuadro 4 Programa de deteccién opertuna del
cidncer

Total de estudios: 141 681
Citologias sospechosas o positivas 962
Pacientes estudiadas en el Hospital de

Oncologia 353
Enfermas con diagndstico de cincer 185
Carcinoma cérvicouterino 180
Carcinoma de vagina 2
Carcinoma de endometrio 1
Carcinoma de ovario ! 2
Displasia del cuello uterino y cervicitis 168

Cuadro 5 Carcinoma del cuello uterino por es-
tadios

0 122
T-A 19
1-B 26
1 4
I

v 0
N. C* 178

Neoplasia de colisién del cérvix:
(Carcinoma epidermoide intracpitelial y
adenocarcinoma cervical )

(&)

180

# No clasificable.

interesante la presencia de un nimero im-
portante de displasias y cervicitis crénicas,
asi como dos casos de neoplasias de coli-
sion del cérvix.

Conclusiones

1. Del analisis somero de estadisticas
extranjeras y nacionales se puede concluir
que las neoplasias malignas en la esfera
genital ocurren en un 35 a 38 por ciento
de todos los cinceres femeninos.

2. En relacién con el cincer del seno,
que en los Estados Unidos de América
ocupa el primer lugar, el cincer del cérvix
invasor le sigue en frecuencia, pero si se
incluyen los cinceres /n sitw del cérvix,
vulva, vagina y endometrio, sobrepasan a
los canceres mamarios.

3. En México definitivamente el cin-
cer cérvicouterino es la neoplasia maligna
de mds alta morbimortalidad, con todos
los implicados socioecondmicos y familia-
res que se pueden suponer.

4. Las variantes de edad, tienen un
doble interés cuando se trata del cdncer
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del cérvix: se ven con més frecuencia en
mujeres de menor edad, especialmente
entre nosotros y en la poblacién negra y
econémicamente débil de los Estados Uni-
dos de América. Ademis el carcinoma
intraepitelial se adelanta en casi 10 afios
al cancer invasor franco.

5. El coriocarcinoma debe ser analiza-
do en relacién con la poblacién sexual-
mente activa y capaz por edad bioldgica
de concebir y no en relacién al total de la
poblacién investigada,

6. Son de indudable valor los progra-
mas de Deteccion Temprana, y represen-
tan uno de los principales factores en el
abatimiento de la tasa de frecuencia, tanto
para los cAnceres i S§itw, como para los
cinceres invasores en todas sus etapas. La
estadistica fundamental de Silverberg y
Holleb y nuestra propia experiencia en el
IM.S.S., asi lo demuestran.

7. La falta de estudios epidemiologi-
cos de extension nacional representa, en
nuestro pias, un serio problema de salud
plblica y hacemos votos poerque en un
futuro préximo se pueda contar con un
Registro Nacional de padecimientos neo-
pldsicos malignos.
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I ETIOPATOGENIA Y EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER

GINECOLOGICO

GERMAN Garcia GArcia *

Epidemo-endemiclogia del cancer
del cuello uterino

Hablar de epidemiologia en cdncer, o in-
cluso de endemiologia, término quizds
mds cortecto, no posee un sentido estricto
ya que ignoramos en qué medida los com-
ponentes extrinsecos y los intrinsecos al
huésped integran la constelacién canceri-
gena. 8i, en cambio, es significativa la
patelogia geogrifica en el cancer del cue-
llo uterino. Esta ofrece la mixima fre-
cuencia en Latinoamérica, en ciertas zonas
de Europa Oriental y en Africa, Es menos
frecuente en los Estados Unidos de Amé-
rica y en Nueva Zelandia,

En México, en una encuesta practicada
por Garcia y Garza* (1964) fueron he-
chos muestreos en el Instituto Nacional
de Cancerologia, en el Hospital Espafiol
y en el Hospital de la Mujer, En la pri-
mera institucion y en el intervalo 1957-
1961 el cancer céryicouterino representd
el 51.4 por ciento de 2 583 cancerosas es-
tudiadas. En el Hospital Espafiol, en el
intervalo octubre 1958-junio 1962, en
300 cancerosas estudiadas, solamente el
12 por ciento correspondié al cancer del
cuello de la matriz. En el Hospital de la
Mujer, en cl periodo 1949-1962, de 1 883
cancercsas, el 82.81 por ciento padecia
cancer cérvicouterino,

Es bien ostensible que estas diferencias
son funcidn de la situacién socioecondmi-
ca de los cenjuntos investigados, si bien

# Académico numerario. Hospital Espafiol de
México.

esta caracteristica no es variable indepen-
diente, ni covariable de las que se men-
clonan més adelante.

La mortalidad por cancer del cuello
uterino comenzé a decrecer, en la raza
blanca, en 1950, en tanto que en la ra-
za negra no comenzd este descenso hasta
1955-1960.

La curva de incidencia respecto a la
edad del carcinoma cérvicouterino invasor,
ofrece grandes variaciones segiin los pai-
ses, pero muestra siempre un intervalo
selectivamente frecuentado, en tanto que
en otras localizacienes, la incidencia au-
menta incesantemente con la misma. Es
sin embargo, ostensible el aumento de la
displasia intraepitelial y del carcinoma 7z
s#u a partir de 1950, coincidiendo este
hecho con el aumento de la promiscuidad
sexual; en la mujer joven hablaria de la
existencia de un agente infectivo.”

En la figura 1 puede verse la marcha
de las frecuencias, tanto del carcinoma 2
sitee como la del carcinoma invasor y la de
la mortalidad producida por esta locali-
zacién neoplasica. Bn la figura 2 puede
verse el franco descenso de la mortalidad
por cincer cérvicouterino a partir del afio
1914, hecho que no encuentra atn una
rigurosa explicaci6n,

Los elementos coincidentes, si bien no
causales, en la etiopatogenia del cincer
cérvicouterino son: situacidén socioecond-
mica débil, primer coito a edad temprana,
promiscuidad sexual.

En el espectro de frecuencia aparecen
con minima incidencia las monjas; con
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1 Evolucién a través del tiempo ¥
de las curvas de incidencia del 2
carcinoma intra-epitelial del in- =
vasor y de la mortalidad produ- b
cida por éste. 1946

méxima, las prostitutas. El estudio de es-
tos componentes ha sido Ilevado a cabo
por miultiples investigadores, entre ellos
Wynder, E. L. y col.,* Rotkin, I. D.* y
Garcia, G. y col.® en nuestro pais.

En el estudio llevado a cabo por noso-
tros en el Hospital de la Mujer, solo
apareciercn como elementos significativos
frente a controles, la edad del primer coi-
to y el nimero de partos,

El asunto de la circuncision estd siendo
actualmente muy debatido. Es cierto que
la mujer judia no padece cincer cérvico-
uterino y que el compafiero es circunci-
dado inmediatamente después del naci-
miento. La musulmana también padece
esta neoplasia con menor Ffrecuencia, si
bien en esta poblacidn el individuo es
circuncidado a los 8-10 afios.

El reconocimiento de estos datos fue
desde luego anterior a la época viral. La
intervencién de la circuncision serfa im-
pedic que el esmegma, que quizds con-
tiene un posible cancerigeno, Fishman,
M. M. y col. (1942),° pudiera actuar
sobre el epitelio cervical.

Mis recientemente Coppleson y Reid *
invecan la posibilidad de una transforma-
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cién maligna del epitelio cervical cuando
éste se encuentra en metaplasia escamosa,
tal como ocurre en el comienzo de la ado-
lescencia y durante el primer embarazo.
Sugieren que el ADN wviral masculino
pudiera estar involucrado en el proceso,
asi como que incluso los espermatozoos
pudieran ser mutagénicos para el epitelio
cervical, Muy recientemente ha podido ser
censeguida #n vitro la malignizacion de
células pertenecientes al epitelio cervical,
enfrentindolas a espermatozoides huma-
nos, sin que este hecho pueda ser extra-
polable 7in vive,

Entra la investigacién en un terreno
mas firme al intervenir la virclogia, quizas
actualmente el 4rea de investigacion de
mayor interés. Es muy verosimil que du-
rante ¢l acto sexual se produzea la trans-
mision de un agente, originindose una
enfermedad de modalidad venérea, en la
que el elemento transmitido serfa un com-
ponente viral. Segin Kessler "la mujer
seria el huésped en riesgo, el compafiero
sexual el donador, quien contribuiria a la
enfermedad, proporcionando un vecter".
El vector serfa el elemento viral y entre
los virus, el candidato més viable es el
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2 Evolucién de la mortalidad por cincer cérvico-
uterino a través del tiempo y para diferentes gru-
pos de edad. (Fuente: Silverberg, E. y Holleh, A.)
1974. The William & Wilkins Co.

herpes virus hominis del tipo 2 (HVH-
2). En miltiples estudios imunolégicos
ha sido demostrada la presencia de anti-
cuerpos frente al HVH-2 en un 80 por
ciento del suero de mujeres que padecen
cincer cérvicouterino, en tanto que en
mujeres control, este hallazgo alcanzé so-
lamente un 30 por ciento. Una sintesis
de estas investigaciones ® puede verse en
el cuadro 1.

Algo” de mayor interés es la elevada
prevalencia de anticuerpos al HVH-2 en
mujeres con carcinoma intraepitelial. Este

hecho significaria que el agente viral no
es operante en la malignizacién genuina;
si en cambio pudiera estar asociado a los
precursores histolégicos de la enferme-
dad. En el sexo masculino es muy alta la
presencia de corpiisculos virales del HVH-
2 en individuos no circuncidados y de
escasa higiene genital.

Ha sido posible la identificacién de
antigenos pertenecientes al HVH-2 me-
diante inmunofluorescencia en células des-
camadas de carcinoma cérvicouterino. No
ha sido posible, sin embargo, identificar
estos antigenos en particulas virales, en
células en cultivo procedentes de biopsias,
No obstante, y también en cultivo, ele-
vando considerablemente el pH del me-
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Cuadre 1 Anticuerpos al herpesvirus tipo 2

Ciudad Raza

Casos de cincer

Controles Referencia

Fo

Houston, Texas Negra 47/59 (80) 167/355 (47) Rgﬂ“’ZIS, Adam y Melnick,
197

Atlanta, Georgia Negra 43/52 (83) 18/52 {33) Nahmias y col., 1970

Baltimore, Md. Negra 42/42 (100) 28/42 (67) ?;ﬁ:lon y Aurelian,

Kampala, Uganda Negra 53/65 (82) 63/82 (77) Adam y col., 1972

Bruselas, Bélgica Caucdsica  25/30 (83) 15/46 (33) f{ig;{(:}chepGuldberg y col.,

Houston, Texas Caucdsica  14/26 (54) 22/85 (26) R;],Wols, Adam y Melnick,
1972

Virginia del Oeste Caucdsica  27/52 (52) 22/98 (22) }1{;;215, Adam y Melnick,

Chicago, Illinois Caucisica 13/27 {48) 8/47 (17) ]i";nger y Masterson,

Auckland, Nueva Zelandia  Caucdsica  16/52 (31) 12/53 (23) Rawls y col., 1970

Fuente:

dio, aparecen estas particulas. La gran
frecuencia de anticuerpos a los antigenos
“no virales” del HVH-2, en enfermos
con catcinoma epidermoide y la inexis-
tencia de éstos en sujetos normales o
cancerosos que padecen carcinomas no
epidermoides, es también sugerente de la
asociacién entre ¢l HVH-2 y las neopla-
sias epidermoides.” Es bien sabida, no obs-
tante, la dificultad de identificaciones vi-
rales, dada la capacidad de estas entidades
para camuflarse, escindirse, hibridarse,
etc.

En estudios hechos con gran rigor esta-
distico por Kaufman, R. H. y Rawis,
W. E.*¢ (1974) ha podido demostrarse
la relacién existente entre la edad del pri-
mer coito, la promiscuidad sexual y la
identificacion del HVH-2. Deriva de este
estudio que el componente mds signifi-
cativo es la presencia de anticuerpos vira-
les. A él sigue la edad del primer coito.
La multiplicidad del compafiero sexual
seria el elemento de menor potencia, Es
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Molecular studies in viral neoplasia p. 575, 1974, The William & Wilkins Co.

obvio que resulta seguramente artificioso
separar estos tres componentes ya que de
seguro existe; tanto covalencia entre los
mismos, como modulacién histolégica del
brgano efector.

Podria también argiiirse que los anti-
cuerpos al HVH-2 no son simples covaria-
bles de la promiscuidad sexual: constitui-
rian los componentes de una enfermedad
venérea cuyo potencialidad estamos atin
lejos de estimar, pero que probablemente
en muchos, si no en todos los casos, con-
ducirfa més tarde a la malignizacién del
cuello de la matriz.

Ya en el terreno de la patologia hu-
mana es fundamental el conjunto de in-
vestigaciones realizadas por Aurelian, L.**
Las conclusiones de este autor en investi-
gaciones de la méxima finura y comple-
jidad son las siguientes:

1. Los estudios epidemioldgicos mues-
tran que en la cancerizacién del cuello
uterino interviene, en alguna fase, un fac-
tor transmitido venéreamente.
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3 Contaminacién genémica por el HVH-2 y pro-
duccion de la proteina, (Fuente. Cuncer Research
34:1127, 1974.)

2. La presencia de anticuerpos al
HVH-2 es tan frecuente en las lesiones
preinvasoras como en las invasoras de la
neoplasia cervical. Esto sugiere que la aso-
ciacién entre el HVH-2 y el carcinoma
cervical no es debida a que esta neoplasia
sea un terreno de cultivo propicio al virus.
Muestra en cambio que la intetvencidn de
éste se ejerce ya en las entidades precur-
soras de la malignizacién genuina.

3. La edad promedio de la poblacién
infectada con el HVH-2 precede en 6
afios la de aparicién de la neoplasia. La
intervencion viral se realizarfa en un mo-
mento en que el érgano padece los esta-
dios precursores de la verdadera maligni-
zacion.

4. La secuencia de la intervencién del
HVH-2 puede verse en la figura 3. Ini-
cialmente el virus, que es de tipo ADN,
penetra en el citoplasma celular; en una
segunda fase, el virus es denudado de su
cubierta o capsida apareciendo un ADN
en ¢l seno del citoplasma de la célula
huésped. En la fase siguiente, el virus se
integra al ADN del genoma celular pro-
duciéndose un complejo de integracién
cuya naturaleza no es bien conocida. Este
fenémeno implica la existencia de una
infeccidn venérea. El genoma asi conta-
minado queda, no obstante, en un estado
de “represién”, sin actividad oncoldgic:
propiamente dicha. En un momento ulte-
rior, el ADN (hélice simple) mensajero,
el cual contiene ya informacién de copia,
modulada por el elemento viral (quizds
mediante tan sélo una fraccién del virus
invasor) se escinde.

Centinuando la secuencia, prodicese la
sintesis proteinica, pero esta proteina es
ya cancercsa, origen quizds de una nueva
cepa celular de caricter neopldsico. La
figura del extremo inferior del esquema
muestra una célula cuya cubicrta aparece
erizada de antigenos virales.

En suma, Ia sintesis proteinica normal
sigue una falsa ruta, debida a la contami-
nacion gendmica del virus. Fundamental
es el hecho de que células tumorales del
cuello uterino puedan contener un geno-
ma viral en un estado de “represién” sin
que conozcamos el mecanismo por ¢l cual
es liberada la célula, de esta “represién’.
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No entraremos aqui en la explicacién
de por qué es posible identificar antigenos
HVH-2 en células neoplisicas de desca-
macidn y no en células pertenecientes a
una biopsia, Baste indicar que la aparente
integracion estructural del virus no es
hecho intimamente asociado a su efecto
contaminante, Pudiera tan sdlo indicarse,
Aurelian (loc. cit.), que las células de
descamaci6n son la contrapartida de célu-
las de biopsia y en las cuales desaparecid
Ia “represion”, En esta fenomenclogia, la
informacién de copia o replicacion se hace
en el sentido normal, casi dogmaticamente
aceptado hasta hace poco: ADN — ARN.

Bajo un punto de vista prictico, la en-
fermedad de Marek padecida por las aves
es producida por un virus de tipo herpético
y existe ya una vacuna capaz de nentrali-
zar esta infeccién viral. Quizd esto abriria
posibilidades profilacticas en el carcinoma
del cuelle de la matriz, operantes sobre
los precursores del carcinoma uterino. La
dificultad en la utilizacion de una vacuna
en este caso, deriva del desconocimiento
del determinante inmunolégico del virus
herpético, Posiblemente se trate de glico-
preteinas que constituirfan ¢l elemento
predominante del fendmeno inmunita-

110,

Historia natural del carcinoma
cérvicouterinc. Etiopatogenia

Clasicamente, la secuencia en la canceri-
zacion del cuello de la matriz recorreria
las siguientes etapas: displasia, carcinoma
intraepitelial, carcinoma microinvasor,
carcinoma invasor, Ha sido muy discutido,
tanto si todo carcinoma invasor habria de
ser precedido de un carcinoma intraepite-
lial (mal llamado iz sitz), como si esta
lesion ha de conducir inexorablemente en

EL CANCER GINECOLOGICO

un plazo mis o menos largo al carcinoma
invasor.

Esta secuencia morfolégica ha sido re-
emplazada por la llamada hipdlesis del
continuo, segin la cual se trataria de un
Ginico fendmeno que progresa, o por sal-
tos sino por un mecanismo de evolucidn
en el que no es posible, incluso mediante
microscapia electronica, distinguir estruc-
turas intracelulares especiales, en las di-
versas etapas. Actualmente estd incluso
puesto en tela de juicio el que el carcino-
ma intraepitelial sea una entidad irrever-
sible.

Recientemente ha sido introducido el
término de neoplasia cervical intraepitelial
(N.C.1.), el cual incluirfa todos los pre-
cursores del carcinoma invasor. En todos
se encuentra la misma distribucién nuclear
del ADN y el mismo tipo macrosémico
aneuploide. Tan sélo es posible mediante
cultivo de tejido percibir in vitro alguna
diferencia en el desarrollo de los fibro-
blastos.

Penctrando atin mds en la histogénesis
del carcinoma cérvicouterino y utilizande
la hipétesis de Lyon algunos piensan que
esta neoplasia es clonal, es decir, que tie-
ne su origen a pattic de una dnica cé-
lula.

También desde el punto de vista histo-
genético puede verse en la figura 4 las
zonas del epitelio epidermoide y del epi-
telio columnar; la zona de transicién
marcada con T es el punto de origen del
carcinoma. Virtualmente toda mujer en la
época de fertilidad, sufre una eversidn,
es decir, el epitelio endocervical columnar
avanza sobre el epitelio epidermoide exo-
cervical; posteriormente se produce el fe-
némeno inverso y es ahora el epitelio epi-
dermoide el que avanza sobre el epitelio
columnar.
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VIRUS

NUCLEQ

VIRUS ADN

INFECCTION
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LATENCIA

virus
ADN (libre)
PROTEINAS
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virus

ADN (integrado)
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PROTEINA
Ca

4 Desplazamiento del epitelio cpidermoide y del  serfa significativa en la cancerizacién, ya
epitelid; columuir. que entonces la zona de transicién, “'zona

Estos desplazamientos tienen quizd sig-  blanco” o receptiva, estd mis expuesta a
nificacién en lo mencionado mds arriba,  los elementos de cancerizacién, semen por
segin lo cual la edad del primer coito  ejemplo.
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Mecanismos sistémicos (inmunologia)

En la actualidad ha sido invocada la in-
tervencién inmunitaria tanto en la génesis
de los cinceres como en el proceso de su
evolucion e incluso de su curabilidad: co-
existencia de deficiencias inmunitarias y
neoplasias malignas; aparicion de éstas en
receptores de 6rganos transplantados; cu-
racién espontinea de algunos cinceres;
agravacién de los mismos por depresio-
nes inmunitarias. . . etc., han sido razones
que intentan justificar la intervencién in-
munitaria en el cincer. Es muy verosimil
que esta intervencién sea operante en la
secuencia de Ja malignizacién del epitelio
cervical y que la aceleracion o el freno
del "'continuo” dependan del perfil inmu-
nitario del huésped. Sin embargo, este
mismo potencial inmunitario, que puede
actuar obstaculizande la progresién del
tumor, podria también, segin Prehn, T.
(1974), favorecer la progresién inicial
de la neoplasia.’®

Conclusiones

1. La patologia geogrifica y la his-
toria natural del cdncer cérvicouterino
humano podrian tal vez proporcionar in-
formacién mds fidedigna que la experi-
mentacién de laboraterio,

2. La intervencidn de la virologia en
esta enfermedad aporta un factor venéreo
a la etiopatogenia de la misma.

3. Es posible que en un futuro no muy
lejano exista una profilaxis del cincer del
cuello uterino mediante un mecanismo de
vacunacién que actiie sobre la intervencion

EL CANCER GINECOLOGICO

viral en los precursores de esta neoplasia
maligna.
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IV ADELANTOS EN LA RADIOTE

GINECOLOGICOS

Josi Norieca Limon *

Los avances técnicos de la radioterapia de
los cénceres ginecoldgicos, la aplicacién
de nuevos conceptos de radiobiologia en el
fraccionamiento de la dosis, la asociacion
de la radioterapia a la cimgia y a la qui-
mioterapia, asi como los posibles efectos
de la inmunoterapia asociada, han dado
diferentes resultados segtn la estirpe his-
toldgica, la localizacién y la etapa clinica
de las neoplasias malignas del aparato
genital femenino. Es por eso til que los
adelantos al respecto, sean analizados se-
patadamente para cada caso de localiza-
cién neopldsica.

Carcincma del cuello uterino

En el carcinoma invasor, particularmente
a partir de las etapas IB, la radioterapia
contintia a la fecha siendo el tratamiento
inicial de eleccién, en la mayoria de los
centros oncoldgicos nacionales y extranje-
ros. En los estadios I y II, la braquiterapia
intracavitaria uterina y vaginal es en Ia
mayor parte de los casos, el método bésico
para tratar el primario, usindose la ra-
diacién externa con supervoltaje para
complementarla, radiando las zonas mds
externas parametriales y las linfitico por-
tadoras que no reciben una dosis sufi-
ciente de radiacién de las fuentes intra-
cavitarias. En las etapas mds avanzadas
el énfasis es, por el contrario, en la radia-
cién externa, transcutinea, con supervol-

* Académico numerario. Instituto Nacional de
Cancerologia.

APIA DE LOS CANCERES

taje, de todo el contenido pélvico y las
zonas linfaticas sabélites, complementada
al final con una sola aplicacién intracavi-
taria de radium o sus suceddneos.

En la braquiterapia intracavitaria uteri-
na y vaginal, la tendencia actual es susti-
tuir, progresiva o totalmente, las fuentes
de Radium 226 por tubos de Cesio 137.
La accién radiobiolégica y clinica de éste,
estd comprobado que es igual a la del Ra-
dium.® * Sus ventajas son: més bajo costo,
ya que es un producto de desecho de la
pila atdmica; emitir una radiacién menos
penetrante que el Radium 226 o el Co-
balto 60 —radiacién gamma de 0.66 Mev
contra 1.5 Mev del Radium—, lo que
tacilita su manipulacién y la proteccion
del personal al disminuirse el espesor de
los contenedores y _placas protectoras em-
pleadas para su manejo y almacenamiento.
Por otra parte no tiene los peligros po-
tenciales de las fuentes de Radium: emi-
sibn de gas radén en caso de fisuras y la
contaminacion por sales radiactivas muy
toxicas que se fijan en huesos. Su vida
media es de 30 afios, es adecuada para
hacer del cesic 137 una fuente de uso
permanente, sin tener que hacer correc-
ciones frecuentes para su decaimiento, co-
mo en el caso del Cobalto 60. Finalmente,
en la actualidad, gracias a su actividad
especifica, es posible obtenerlo, si asi se
desea, en microfuentes encapsuladas de
unos cuantos milimetros de didmetro,
equivalentes a tubos de Radium de 5 a 10
mg, con logitudes de 2 a 3 cm.™? Esto
como se mencionard més tarde, permite el

130 ALVAREZ-BRAVO, CARRANZA, GARCIA, NORIEGA Y DE LA GARZA



uso de sistemas de carga diferida muy
finos y de muy sencilla aplicacién.® 4

En los paises de gran frecuencia de car-
cinoma uterino, la radioterapia ginecol6-
gica intracavitaria, usando los tubos intra-
uterinos y los colpostatos cargados con
fuentes de Radium o de Cesio, es la prin-
cipal fuente de exposicién a radiacién del
petsonal involucrado en el tratamiento de
estas pacientes. Esta exposicion se efectiin
en la carga y preparacién de los aplicado-
res, en el acto operatorio, en el transporte
de la paciente, en su paso al departamen-
to de rayos X para verificacién de la
posicién de las fuentes y, finalmente,
durante todo el tiempo que permanece la
enferma en su cama. Aunque en centros
crganizados la exposicién real del perso-
nal estd bien por debajo de los niveles
permitidos por diversos cddigos interna-
cionales, es deseable disminuir o suprimir
del todo esta irradiacién innecesaria.

El uso actual de las técnicas llamadas
de carga diferida “after-loadings”, dec-
critos criginalmente por Henschke,” re-
duce o elimina dicha exposicion. Los
sistemas de carga diferida consisten esen-
cialmente en el uso de aplicadores intra-
uterings y vaginales que se introducen sin
cargas radiactivas, las cuales posterior-
mente son colocadas ripida, manual o
automdticamente, en los contenedores a lo
largo de tubos que conectan éstos al exte-
tior por la vagina. Los métodos de carga
diferida pueden ser:

a) Cargadiferida simple manial. Estos
aplicaderes ya han estado en uso por va-
rios afios, siendo los més conocidos los de
Henschke, Suit-Fletcher, Horwitz, etc.®57
Nosotros hemos disefiado uno en nuestro
departamento y el método lo hemos usado
desde 1970.5 # En general el efecto clini-
co de este método es igual al de las apli-
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caciones convencionales, ya que usan
fuentes de Radium o de Cesio con carga
y dimensiones iguales. Su principal ven-
taja es la disminucion de la exposicidn
del personal en la sala de operaciones,
durante el transporte del paciente y en la
sala de rayos X. El persenal en el piso
recibe la misma irradiacién que con los
métodos cenvencionales, aunque con una
buena organizacién, las fuentes pueden
ser extraidas rdpidamente y almacenadas
al lado de la cama cada vez que la enfer-
mera hace el aseo de la paciente, redu-
ciendo de una manera notable la exposi-
cién, Ademds, en nuestra experiencia,
quizd la principal ventaja ha sido la
posibilidad de una insercién més indivi-
dualizada y cuidadosa, sin el apresura-
miento ocasionado por el temor de estar
recibiendo una dosis alta de radiacion
durante el acto operatorio, Se tiene asi la
posibilidad de tener una geometria casi
ideal en la posicion de las fuentes radiac-
tivas, obteniéndose una mejor distribucién
de la radiacién que disminuye realmente
las recidivas locales y las reacciones inde-
seables.

El procedimiento es relativamente eco-
némico y es el mas adecuado en nuestro
medio. A pesar de estar en uso por varios
afios son, sin embargo, todavia pocos los
centros que entre nosotros lo utilizan.

La posibilidad actual de obtener micro-
fuentes de Cesio 137 de unos cuantos
milimetros de didmetro, ha permitido
construir aplicadores de carga diferida
manual muy finos, como los de Simon,
que permiten una aplicacién intrauterina
¥ vaginal sin anestesia y cast sin dilatacién
del cuello uterino.® * Su més alto costo
y la posibilidad de problemas de identifi-
cacién o recuperacion de estas microfuen-
tes en caso de detericro o ruptura de los
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contenedores de plistico, han hecho que,
desafortunadamente, su uso no se haya
popularizado.

b) Carga diferida a control remoto.
Los sistemas son en general de dos tipos:
el primero usa fuentes pequefias de Cesio
que reproducen las distribuciones tradi-
cionales de tubos de Radium de 5, 10 &
15 mg. Un ejemplo es el aparato llamado
Cervitron II* disefiado en Suiza, en el
cual las esferas radiactivas estin almace-
nadas en un aparato transportable com-
pletamente protegido con plomo y que
contiene un mecanismo para seleccionar
automiticamente la distribucién deseada
de cargas radiactivas en cada caso. El
aparato estd conectado por cables a los
aplicadores intrauterinos y vaginales, que
pueden ser de tipo de carga diferida ma-
nual como los de Fletcher, los cuales han
sido previamente introducidos en el pa-
ciente sin carga radiactiva. La transferen-
cia de Jas fuentes a los aplicadores en el
paciente, se hace por medio de aire com-
primido en menos de medio segundo y es
controlada por medio de una caja de
control remoto situada fuera del cuarto
de la enferma. El tiempo de tratamiento
puede ser establecido de antemano y al
terminar éste, las fuentes son automatica-
mente transferidas de los aplicadores den-
tro del paciente a la caja de seguridad.
Igualmente pueden retirarse las fuentes
a voluntad cada vez que el personal de
enfermeria entra al cuarto. Se tiene asi,
por métodos automaticos de control remo-
to, una proteccién completa a la irradia-
cién. El alto precio de estos equipos y cl
gran nimero de ellos que se necesitan en
nuestros centros cancerolégicos, los hacen
poco recomendables en nuestre medio.
Similar tipo de equipo ha sido disefiado
en Francia con el nombre de Curietrén en

el cual el cambio es a control remoto pero
por medios mecinicos manuales.*®

La otra modalidad de carga diferida a
control remoto ha sido desarrollada en
diferentes tipos, por Waltzman, O’'Connel
y otres.te

Estos métodos utilizan fuentes radiac-
tivas de muy alta actividad, de 0.5 a 5
curies y tienen un enfoque totalmente
diferente de los métodes tradicionales de
radiacién intracavitaria con fuentes de ba-
ja actividad. El tiempo total de tratamien-
to puede ser de minutos en lugar de dias,
las pacientes son tratadas como externas
y la aplicacién no requiere anestesia. Se
necesita un cuarto de tratamiento espe-
cialmente protegido, en donde se encuen-
tra un contenedor de las fuentes, La in-
troduccién de los aplicadores se hace sin
carga, ahi mismo se toman las radiografias
de localizacién y posteriormente las fuen-
tes son transferidas del contenedor al in-
terior de los aplicadores en el paciente
por un sistema automético electrénico,
controlindose Ja operacién desde fuera
del cuarto de tratamiento. El radioisétopo
usado es Cobalto 60, ya que con él se
pueden obtener fuentes de pequefio ta-
mafio con una alta actividad especifica.

Estos métodos, a pesar de llevar ya
algunos afios en uso, especialmente en
Inglaterra, Suecia y algunos sitios en los
Estados Unidos de América, deben consi-
derarse todavia en etapa experimental, y
sus resultados deberdn ser comparados a
largo plazo con los excelentes obtenidos
hasta ahora con los procedimientos tradi-
cionales, usando fuentes radiactivas intra-
cavitarias de baja intensidad y radiande
continuamente por periodos largos. El
nuevo parimetro de radiobiologia que
introduce el tratamiento en unos cuantos
minutos, en lugar de la radiacién conti-
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nua por varios dias, estd todavia por
evaluarse. Por otra parte el alto costo de
las instalaciones necesarias, del equipo
mismo y su mantenimiento, quizd no jus-
tifican por ahora la ventaja de no tenet
que internar a las pacientes por 48 6 72
horas, como al usar los métodos conven-
cionales.

La dosimetria de la radiacién intraca-
vitaria se ha refinado y en la actualidad
es posible tener distribuciones isodésicas
en cada caso individual por métodos ma-
nuales o por computadoras, lo que per-
mite hacer una mejor asociaciéon de la
irradiacion intracavitaria con la radiacién
externa. Sin embargo, el énfasis en la ra-
diacién intracavitaria en etapas tempranas
del padecimiento y el uso de cargas dife-
ridas permiten en la actualidad hacer
aplicaciones muy estandarizadas y geomé-
tricamente muy satisfactorias, que hacen
a los métodos sofisticados de dosimetria
por computacién, dtiles, pero de ninguna
manera indispensables.

En sintesis, los avances técnicos en la
irradiacién intracavitaria ginecoldgica,
permiten en la actualidad tratamientos
miés precisos, mds simplificados y repro-
ducibles, con poca o ninguna irradiacién
al personal, con un més alto porcentaje de
control tumoral local y con menos morbi-
lidad.

Radiacion externa o transcutdnea

La irradiacion con telecobalto o la de su-
pervoltaje con aceleradores lineales o be-
tatrones, es indispensable en la actualidad
como complemento de la irradiacion in-
tracavitaria en las etapas tempranas y es
la base principal del tratamiento en esta-
dios mds avanzados. Se han mejorado los
indices de sobrevida a cinco afios espe-
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cialmente en etapas moderadamente avan-
zadas y la paliacién de los casos muy
extensos es mas constante y con minima
morbilidad."®

En las etapas IT y tempranas IV la ten-
dencia al presente, es la de irradiar volg-
menes més grandes en el abdomen inclu-
yendo los ganglios preadrticos que estin
invadidos en mds de un 30 por ciento en
estas etapas, como lo han demostrado es-
tudios ‘quirargicos, postmortenz y linfo-
graficos.’*3® Esta ampliacion de los cam-
pos de irradiacién ha dado un porcentaje
un poco mayor de control tumoral en estas
etapas ' 1% a expensas, sin embargo, como
era de esperarse, de una mayor motbili-
dad intestinal temprana o tardfa; de par-
ticular importancia en nuestro medio, dada
la alta frecuencia de colitis y enteritis cr6-
nicas parasitarias que disminuyen gran-
demente la tolerancia a la irradiacién.

Como en la irradiacién intracavitaria,
es posible ahora tener distribucién de ra-
diacién externa en cada caso particular
por métodos grificos manuales o por
computadora, pudiéndose tener una ma-
yor correlacién dosimétrica de las dos mo-
dalidades terapéuticas.'® *°

Los estudios de radiobiologia, tanto
experimentales como clinicos han permi-
tido desarrollar planes de tratamiento de
radiacioén externa con diversos regimenes
de adminsitracién de radiacién, ya sea
modificando el namero de sesiones sema-
nales, como el tiempo total de tratamiento
o déindose series interrumpidas “split
coures”’. Aplicando los sistemas desarro-
llados por Cohen, Fowler, Ellis y otros,
el radioterapeuta actual, puede escoger
estos diversos regimenes en su departa-
mento, ya sea con fines puramente eco-
némicos o de facilidades para tratar ma-
yor volumen de enfermos o de adaptarse
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a determinadas condiciones del paciente,
utilizando tres sesiones por semana en
lugar de las cinco o seis tradicionales.®’ **
De igual manera pueden utilizarse los
cursos interrumpidos para aumentar la
tolerancia en casos avanzados.

En nuestro departamento hemos venido
usando satisfactoriamente los conceptos de
Ellis sobre “dosis equivalente tnica”
(rominal siandard dose) expresados en
unidades "ret’’, para variar nuestros re-
gimenes de radiacién externa, establecer
ocasionalmente cursos interrumpidos y te-
ner un criterio de dosis por administrar
en los casos que por alguna razén habian
abandenado su tratamiento.*

Multiples estudios clinicos comparati-
vos y tevisiones retrospectivas, han hecho
que en la actualidad se tenga un mejor
conocimiento y pueda prevenirse la mot-
bilidad temprana o tardia producida por
la itradiacion del carcinoma cérvicouteri-
n0.**% La cuidadosa dosimetria indivi-
dual, el tratamiento previo de todas las
parasitosis o alteraciones intestinales, la
especial atencién a otros padecimientos
asociados y la cuidadosa atencién del es-
tado general de la paciente, han disminui-
do la morbilidad de una manera notable.*
La estenosis vaginal tardia, de especial
importancia en el caso de mujeres jovenes
puede preverse con dilataciones tempra-
nas usando dilatadores * intravaginales,
que la paciente usa por si misma.

Los estudios de Soresen 1958, Zippin
y col. en 1942 y mis recientemente los
de L. Campos, en Ann Arbor, 1974, %
sobre Jas perspectivas y esperanza de vida
en Jas enfermas irradiadas, analizadas de
7 a 27 afios después del tratamiento, de-
muestran que éstas no se disminuyen en
relacion a la poblacién sana o las pacien-
tes en etapa I tratadas quirdrgicamente.

Se aclaran asi las dudas surgidas hace
unos afios sobre la posibilidad que Ia
irradiacién de estas pacientes acortara es-
tadisticamente su esperanza de vida y se
produjera una mayor incidencia de leu-
cemia, hechos de gran importancia parti-
cularmente en casos de mujeres jévenes
con cénceres en ctapas tempranas I sus-
ceptibles de un tratamiento quirtirgico. " *

Asociaciones con otios medios terapéuticos

Aunque realizada ya en varios centros on-
cclégicos nacionales, Ja asociacién siste-
mitica entre cirujano y radioterapeuta
para decidir la mejor forma de tratamien-
to en cada caso particular de carcinoma
cérvicouterino estd lejos de ser una pric-
tica sistemdtica y universal. La radiotera-
pia a partir de las etapas Ia sigue siendo
el tratamiento de eleccidn, habiendo in-
dicaciones quirtirgicas para las recidivas,
los residuales o para el tratamiento simul-
tdneo de patologia ginecclégica asociada
al carcinoma. En los casos de adenocarci-
noma del endocérvix, particularmente en
las lesiones infiltrantes expansivas llama-
das en "barril”, la asociacidén de radio-
terapia con la cirugia en etapas operables
parece ser un tratamiento mejor que la
radioterapia sola.

En los poco comunes tumores mixtos
mesodérmicos €l grupo del hospital M.D.
Anderson, de Houston #* ha mostrado
que en los casos tempranos el prondstico
es mejor con la asociacién de radioterapia
intracavitaria, externa y ciragia, que usan-
do uno solo de los métodos.

La quimioterapia a la fecha no ha dado
resultados constantes e importantes para
considerar su uso sistemdtico asociado al
tratamiento radiactivo, aun en los casos
avanzados.
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La radioterapia asociada a la oxigena-
cién hiperbérica ha estado en estudio hace
varios afios. Su complejidad y costo, asi
como el hecho de que a la fecha los re-
sultados no sélo no sean mejores sino en
ocasiones con mAas morbilidad, no han
hecho que el procedimiento se divulgue.
A pesar de todo se signen haciendo in-
vestigaciones al respecto en especial de
asociacion de oxigenacién hiperbarica y el
uso del Cathetron.*

El impacto que la inmunologia tiene
actualmente en la oncologia experimental
y clinica abre nuevas perspectivas al es-
tudio de las condiciones inmunoldgicas
de las pacientes con cancer cérvicouterino
y de la influencia que la radioterapia
pueda tener en las mismas.

En el Instituto Nacional de Cancerolo-
gia se estin estudiando los perfiles inmu-
nelégicos de las pacientes con carcinoma
cérvicouterino en distintos estadios clini-
cos sometidas a radioterapia, juzgando la
respuesta inmunolégica por medio de
pruebas cutaneas con PPD y dinitrecloro-
benceno DNB. Mis recientemente se han
agregado estudios de laboratorio como
son: la formacion de rosetas, la transfor-
macién blastica de los linfocitos y la mi-
gracién de macréfagos. En general el
estudio se enfoca a evaluar la reaccién
celular tardia medida por linfocitos “T".
La asociacién de la radicterapia con la
inmunoterapia, ya sea ésta activa inespeci-
fica o especifica, no entra todavia al uso
clinico. Es un tema de estudio, sin em-
bargo, la estimulacién inespecifica ya sea
con BCG u otros productos, durante y
después del tratamiento radioterdpico en
pacientes de alto riesgo, como son las
jovenes con tumores indiferenciados o
las que presentan una manifiesta inmuno-
depresion juzgada por los métodos antes
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mencionados. Sin haberse todavia tabula-
do y analizado estadisticamente los resul-
tados, a la fecha se tiene la impresién que
en los estadios avanzados hay una marca-
da inmunodepresién de la reaccién celular
tardia.

Son de interés los hallazgos de Plesni-
cat * de que los niveles de inmunoglobu-
linas IgG, IgA y IgM se encuentran
elevadas en las etapas I, en relacién a
controles sanos y més bajas que éstos en
las etapas III. Por otra parte se ha en-
contrado que la presencia de anticuerpos
a células de la linea tipo Hela en cincer
cérvicouterino, antes o después de la irra-
diacién puede ser un factor de buen
prondstico. Igualmente se ha estudiado la
accion de la radiacién sobre estos anti-
cuerpos, Binhorn 1972.%

Carcinoma del endometrio

Con excepcidn de lesiones minimas en
etapas I, de la FIGO, la asociacién de
radioterapia seguida de cirugfa en los ca-
sos operables, sigue siendo el tratamiento
de eleccion.®® El énfasis actual es en la
radiacion sistemdtica de la vagina, sitio
més frecuente de recurrencia por metdsta-
sis linfdticas retrogradas. Las técnicas cla-
sicas de empaque Heyman, o la de doble
o triple tandem de Manchester, exponen
al operador y al personal a una irradia-
cién importante; las técnicas nuevas de
Simon y Silverstones usando microesferas
de Cesio 137 permite una aplicacion sen-
cilla, de tipo de carga diferida manual,
que evita esta irradiacién innecesaria. Por
otra parte hay actualmente tendencia a
utilizar radiacién externa preoperatoria,
seguida de cirugia.*” En el Instituto Na-
cional de Cancerologia se esti estudiando
la radiacién total del contenido pélvico a
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5 000 Rads con telecobalto, seguida de
radiacién de todo lo largo de la vagina
con una aplicador cilindrico de Radium o
Cesio a una dosis de 4 500 a 5 000 Rads
en la superficie de Ja mucosa. La histerec-
tomia radical se practica tres semanas des-
pués.

En los casos tempranos inoperables,
por razones médicas, la radioterapia pue-
de lograr actualmente indices altos de
sobrevivencia usando la radiacién intra-
cavitasia por cualesquiera de los métodos
sefialados. La presencia de metastasis le-
janas en los estudios avanzados indica la
asociacién de los progestigenos a la irra-
diacién.

Carcinoma del ovario

En este tipo de tumores la radioterapia
juega un papel limitado y siempre como
parte de un enfoque multidisciplinatio,
quirfirgico-radioquimioterdpico. En  las
etapas muy iniciales: descubrimiento de
malignidad en un quiste, la ruptura del
mismo durante el tratamiento quirfirgico
o la presencia de invasién local muy dis-
creta, la radioterapia debe seguir a la ci-
rugia. Las técnicas actuales permiten ra-
diar todo ¢l contenido abdominal y pélvico
hasta el diafragma, a una dosis relativa-
mente baja, tolerable, pero suficiente para
destruir los posibles clonos celulares me-
tastdticos. Las dosis en la pélvis se llevan
después a 5000 6 5 500 Rads.* El grupo
del M. D. Anderson utilizando supervol-
taje ha aprovechado la antigua técnica de
Manchester de radiacién progresiva en
bandas, “Moving Strip”, para radiar todo
el abdomen y tener una mayor toleran-
cia.*

En los casos en que los hallazgos qui-
rirgicos muestran lesiones més extensas,

la radioterapia ha limitade su indicacion,
ya que en estos casos es preferible, en la
actnalidad, quitar la mayor parte del tu-
mor por cirugia y emplear de inmediato
la quimioterapia miltiple. La radioterapia
puede ser atil ocasionalmente en la irra-
diacién de masas residuales que den sin-
tomatologia.

Carcinoma primitivo de vagina

Al presente en Ja inmensa mayoria de los
casos, el tratamiento es radioterdpico,
usando irradiacion vaginal total con apli-
cadores tipo filico, empleando Radium o
de preferencia Cesio. Estos aplicadores
pueden ser construidos para carga diferi-
da manual o automitica. En los residuales
nedulares o en las metéstasis vaginales, el
uso de la radioterapia intersticial estd in-
dicado, preferentemente con las técnicas
de Henschke o las de Pierquin, emplean-
do alambre u horquillas de Iridium.*

Carcinoma de la vulva

En las etapas iniciales el tratamiento sigue
siendo quirdrgico; en los inoperables o en
las recurrencias locales la radioterapia
puede ser un agente paliativo, en el pri-
mer caso utilizando radiacién externa a
base de electrones acelerados, y en el se-
gundo con implantacién intersticial de
Radium o Cesio pero de preferencia con
Iridium 192,

Carcinoma de uretra femenina

En las etapas Iy I1I del tercio anterior de
esta estructura en la actualidad se obtie-
nen excelentes resultados con la radiacién
intersticial, utilizando agujas de Radium
o de Cesio 137. Las técnicas de Pierquin
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con Iridium radiactivo en forma de hor-
quillas permiten una aplicacién mds pre-
cisa y menos molesta para la paciente.

Resumen

Los adelantos en la radioterapia de los
canceres ginecol6gicos han sido, por una
patte, de orden técnico permitiendo una
mds amplia y mejor utilizacién de nuevas
fuentes de radiacién, una mejor dosime-
tria, que se traduce en un mds constante
control tumoral local y menor morbilidad.
Por otra parte, los avances en radiobiolo-
gia permiten distintos regimenes de frac-
cionamiento y quizd, en el futuro, sea
posible sincronizar la radiacién con las fa-
ses de los ciclos celulares mas sensitivas
a la radiacién. La asociacién con la cirugia
en casos seleccionados y a la quimiotera-
pia, en particular en el cancer de ovario,
ofrecen nuevas posibilidades de avance.
Por tltimo los estudios inmunolégicos
permitirin un mejor y mds oportuno uso
de la radiacién en funcidn del estado in-
munolégico de la paciente.

Entre nosotros, un gran adelanto se
obtendré cuando se adopte de una manera
general en el pafs, un criterio multidisci-
plinario para la decisién y ejecucién de la
terapéutica de cada caso individual de
cancer ginecolégico.
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V OPERABILIDAD DE LOS CANCERES GINECOLOGICOS

ALFONSC ALVAREZ BRAVO *

El concepto de operabilidad de un cancer
no debe basarse tnicamente en las posi-
bilidades técnicas de extirpacién del mis-
mo, las cuales estin condicionadas a la
destreza del cirujano y a su agresividad,
a menudo no justificable, sino que ha de

* Académico titular.

tomarse en cuenta ottos elementos y con-
ceptos de gran importancia, de orden pa-
tol6gico, terapéutico, quirirgico y de pro-
bables resultados, encaminados a formar
un criterio especifico en cada caso, acerca
del beneficio real que pueda ofrecer a la
paciente una intervencién quirtirgica dada.
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Para decidir la conveniencia de una
operacién, deben tomarse en cuenta los
factores generales siguientes:

1. Puesto que disponemos en la actua-
lidad de tres métedos terapéuticos esen-
cialmente distintos para el tratamiento del
cincer —la radioterapia, la cirugia y la
quimioterapia— debe determinarse en
primer término, cudl de ellos debe prefe-
rirse de acuerdo con la naturaleza y sitio
del cincer, asi como de las condiciones
circunstanciales del caso, sin excluir, por
supuesto, la conveniencia de un tratamien-
to combinado.

Este concepto permitird alejat de la
cirugia cinceres técnicamente extirpables
que, sin embargo, se tratan mejor pot
otros medios, radiaciones o quimioterapia.

2. En igualdad de posibles resultados
de la cirugia y la radicterapia, debe to-
marse en cuenta la morbilidad derivada
de uno u otro métodos, las facilidades del
medio para llevar a cabo con propiedad
una u otra terapéutica y las condiciones
particulares del caso, patolégicas, econd-
micas y sociales.

3. Esta obliga al médico bien formade
a mantenerse continua y perfectamente
informado, sin prejuicios, de las posibili-
dades y progresos de ambos métodos tera-
péuticos a fin de aprovechatlos con ho-
nestidad y correcta indicacién, teniendo
como Gnica mira el beneficio de las en-
fermas. El cirujano general, el ginecélogo
y aun el especialista en oncologia que no
considere tener los conocimientos y expe-
riencia necesarios para formular, en un
caso dado, este juicio de tanta trascenden-
cia, debe pedir la opinién de personas
autorizadas y no basar sus indicaciones
solamente en su pericia técnica, la cual
siempre debe estar subordinada a criterios
vélidos.
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4. Desde un punto de vista muy gene-
ral deben aceptarse los signientes criterios
para formular indicaciones:

a) El tratamiento quirtirgico, asociado o no
a la radioterapia y a veces a la quimio-
terapia, segun el caso, es el método de
eleccién en 'os carcinomas de la vulva,
del endometrio y del ovario.

4) En los carcinomas de la vagina y del

cuello uterino, el tratamiento més fre-

cuentemente adecuado es la radioterapia.

El tratamiento quirtirgico, sin embargo,

puede estar indicado en algunos casos,

séghin se verd mis adelante.

La cirugfa, asociada o no a la radio-

terapia, es el método de eleccion en el

tratamiento de los sarcomas y de los me-
lanomas malignos del aparato genital
femenino.

Hasta hace pocos afios el tratamiento del

coriocarcinoma era predominantemente

quirirgico. Desde los trabajos de Hertz

y col.l: 2 el tratamiento basico es quimio-

teripico y las indicaciones para hacer

histerectomia, segin se indicard después,
son muy reducidas.

—

c

d

o

Una vez decidida la conveniencia del
tratamiento quirirgico de acuerdo con los
criterios genetales antes enunciados, debe
limitarse su aplicacién sin olvidar nunca
de tomar asi mismo en consideracion el
estadio clinico evolutivo y las particula-
ridades de cada caso, segln se indica a
continuacion:

Carcinoma de la vulva

El tratamiento quirargico es el de eleccién
y la operabilidad de este cincer alcanza del
70 al 90 por ciento. Nuestro criterio para
la seleccién del tratamiento se basa en los
conceptos siguientes:

1. El carcinoma 7n sitn puede tratarse
simplemente por excision local,
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pero mis frecuentemente requiere
vulvectomfia siemple.

2. Los casos de carcinoma invasor de
la vulva, con infiltracién difusa y
amplia que se extiende mds alld del
tercio inferior de la vagina, con me-
téstasis alejadas y adenopatia neo-
plésica ulcerada, hacen imposible o
initil la operacién radical.

3. Los casos en estadio clinico T y
I (clasificacion de la Federacion
Internacional de Ginecologia y
Obstetricia) deben tratarse por vul-
vectomia radical con vaciamiento
ingninal homolateral y estudio his-
toldgico transoperatorio de los gan-
glios inguinales extirpados. Si se
demuestran metastasis inguinales
homolaterales procede hacer linfa-
denectomia pélvica homolateral y
vaciamiento inguinal contralateral.
Debe hacerse también el estudio
histolégico transoperatorio de los
ganglios ingninales contralatera-
les extirpados y, si se demuestra
cancer en ellos, debe hacerse tam-
bién linfadenectomia pélvica con-
tralateral.

4, En el catcinoma vestibular y en el
clitoridiano debe planearse desde
el principio la vulvectomia radical
con linfadenectomia inguinal y pél-
vica bilaterales.

Carcinoma primario de la vagina

Los resultados cada vez mejores de la
radioterapia y la gran extensién que re-
quieren las operaciones radicales para tra-
tar estos casos, hacen que la cirugia esté
raramente indicada. Sin embargo, la his-
terectomia radical con teseccién suficiente
de vagina puede estar indicada en carci-

nomas vaginales de localizacion yuxtacer-
vical en estadio I, en mujer joven. Este
es con frecuencia el caso de los adenocar-
cinomas y de los mesometanefromas de la
vagina sobre los que se ha llamado la
atencién recientemente.® * ° El tratamien-
to quirdrgico se justifica ademds en la mu-
jer joven, porque posteriormente a la
cirugia radical puede restablecerse la fun-
cién copuladora haciendo una neovagina,
cosa que no es posible lograr después de
la radioterapia. La operabilidad de los
cénceres de la vagina es, pues, muy baja
(5 a 10 por ciento).

Cuadro 1 Carcinoma cérvicouterino. Curacion a

cinco afos

Estadiol EstadiosIaIV

% Yo

Cirugia abdominal
(A) (seleccién mini-
ma) 79 57.4
Cirugia abdominal (B)
(seleccion mds o me-
nos rigurosa)

73-84 14-64

Cirugia vaginal y ab-
dominal (C) (selec-
cidn mds o menos ri-
gurosa)

Radioterapia (D) (se-
leccion minima)

72-82 54-63

G9-86 47-59
Radioterapia seguida
de cirugia abdominal
(E) 82 -

(A): Memorial Hospital y James Erving Hospi-
tal, Nueva York.

(B): Frankfort, Graz, Ljubljana, St. Louis.

(C): Amsterdam, Hannover, Jana, Wuppertal.

(D): Estocolmo, Copenhague, Manchester, Mu-
nich.

(E): Nueva Orleans (Ochsner Clinic).

Carcinoma del cuello uterino

El criterio de operabilidad de este cancer,
en nuestro servicio, es el signiente:
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1. El carcinoma iz sifn s siempre qui-
rirgico y puede requerir —segin
su extension y la edad de la pacien-
te— desde la simple conizacién del
cuello uterino hasta la histerectomia
total simple o ampliada (Te Lin-
de). En la mujer joven que requie-
re histerectomia, conservamos los
ovarios.

2. Fl carcinoma invasor del cuello ute-
rino es motivo de controversia per-
manente entre radioterapeutas y ci-
rujanos. Participamos de la apinidn
de Kieser © en el sentido de que la
curacién depende principalmente de
la naturaleza y extension del tumor,
y secundariamente de las modalida-
des del tratamiento y de la expe-
riencia y habilidad del terapeuta.
Esto explica que los resultados del
tratamiento segin diversos méto-
dos —radioterapia, cirugia y com-
binaciones— no difieran mayor-
mente, como puede verse en el
cuadro 1.

No obstante que los datos estadisticos,
segan lo dicho anteriormente, no son con-
cluyentes en favor de uno u otro método,
es indudable que al seleccionar el trata-
miento de cada caso particular deben to-
marse en cuenta los factores individuales
que hacen mids adecuado o conveniente
uno u otro. No cabe duda, ademas, que en
esta decisién influyen la formacién y con-
ceptos personales del médico tratante. El
criterio adoptado por nuestro servicio es
el siguiente:

) El tratamiento quirrgico. estd indicado
en el carcinoma microinvasor (estadio Ia
de la Clasificacion Internacional de la
FIG.O.). Atn se discute si en estos
casos debe hacerse histerectomia radical o

EL CANCER GINECOLOGICO

si basta la histerectomia total simple. De
acuerdo con Navratil 7 pensamos que el
uso sistemético de la conizacién permite
ahora un diagnéstico adecuado de micro-
invasién de acuerdo con el concepto ac-
tual y que, por tanto, en el supuesto que
se trate realmente de un carcinoma mi-
croinvasor sin invasién linfdtica ni vas-
cular demostrable, basta la histerectomfa
total simple.

En el estadio Ib la histerectomia radical
y la radioterapia dan resultados simila-
res. En particular, en mujer joven con
carcinoma en estadio Ib, es aconsejable 11
la cirugia radical conservando los ova-
rios.

El tratamiento quirirgico puede estar in-
dicado en adenocarcinomas resistentes a
las radiaciones y en los casos en que
por las condiciones locales no sea posible
practicar un tratamiento radioterdpico
correcto.

d) La cirugia radical ha sido propuesta re-
cientemente como complemento del tra-
tamiento radioteripico. Los resultados de
Stallworth y de Schneider en la Clinica
Ocshner & con este método complemen-
tario, parecen ser mejores.

La evisceraci6n pélvica propuesta por
Garcia-Noriega y Brunschwig ha cam-
biado el concepto de operabilidad de los
cénceres avanzados y actualmente se
acepta para los carcinomas en estadio IV,
cuando han permanecido limitados a la
pélvis verdadera y tienen discreta inva-
sibn parametrial, es decir, casos con in-
vasién de vejiga o recto, con parametrios
libres.

b

—

€,

<

€

Carcinoma del cuerpo uterino

El tratamiento quitGrgico es aplicable a
un alto porcentaje de carcinomas endome-
triales (75 a 94 por ciento). Este trata-
miento es obligado cuando no hay contra-
indicaciones locales o generales para la
intervencién quirGirgica, pues los esfuer-
zos recientes de la escuela de Estocolmo ®
para lograr técnicas eficientes exclusiva-
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mente con radiaciones, no han demostrado
aun sus buenos resultados ni tienen acep-
tacién general. Por otra parte, en la revi-
sion de nuestros casos hemos encontrado
cancer residual en el utero después de la
radioterapia en el 74 por ciento de los
dteros extirpados seis semanas después.

En dos grupos simultineos corridos a
lo largo de 10 afios en nuestro hospital,
se obtuvieron mejores resultados con el
tratamiento combinade —radium seguido
de citugia seis semanas después— que
con cirugia sola.

Cuando el cdncer ha descendido al cue-
llo uterino, toma la biologia propia del
cincer del cuello y en estos casos debe
preferirse la histerectomia radical; la mis-
ma operacion radical debe hacerse cuando
se demuestre invasion ganglionar.

Carcinema de la trompa

En este cancer infrecuente, la cirugia estd
indicada, salvo en los casos de gran exten-
sion hacia la pared pélvica o al colon.

Carcinoma del cvario

Este es el tnico tipo de catcinoma pélvico
femenino en que, aun cuando se considere
avanzado, estd indicada la intervencion
quirtrgica, tanto para comprobar la neo-
plasia y su extensién, como para reducir
la masa tumoral cuando no puede extir-
parse radicalmente. La experiencia ha de-
mostrade que aun en los casos de metds-
tasis multiples al peritoneo, epiplén e
intestino, la extirpacién del tumor prima-
rio o, al menos, la reduccidn de la masa
neoplasica y la reseccion del epiplén ma-
yor, ofrecen algin beneficio a la enferma
reduciendo la posibilidad de formacién
de ascitis y mejorando los resultados de la

radioterapia o quimioterapia postopera-
torias. Por otra parte, se acepta en la ac-
tualidad que el epiplén mayor debe rese-
carse sistemiticamente, aun en los casos
de carcinoma ovirico en estadio I,

Sarcomas del aparato genital

En este tipo de tumor, cualquiera que sea
su localizacién, debe darse preferencia al
tratamiento quirlrgico, Al juzgar Ja ope-
rabilidad de estos casos hay que tener
presente que las operaciones planeadas de-
ben ser de tipo radical y no cometer el
error de hacer operaciones econémicas aun
cuando el tumor parezca circunscrito.

Coriccarcinoma

Ya se indic6 anteriormente que el trata-
miento moderno del coriocarcinoma es la
quimioterapia. La histerectomia ha dismi-
nuido su importancia en el manejo de esta
enfermedad trofobldstica, con ciertas ex-
cepeiones.® 1 Cuando se contempla la
cenveneniencia de una histerectomia, ésta
debe ser precedida por la quimioterapia
para disminuir las posibilidades de dise-
minacién embdlica del tumor. Las indica-
ciones para la cirugia incluyen las siguien-
tes:

1. Multipara afiosa con mola hidatiforme.

2. Complicaciones, como hermorragia ute-
rina, perforacién del utero, sangrado in-
traperitoneal, etc,

3. Resistencia o toxicidad a la droga.

4. Ciertos casos en que la enfermedad pa-
rece confinada al titero y se considera
que puede lograrse la erradicacion de la
enfermedad sin necesidad de una quimio-
terapia prolongada.

Para terminar es conveniente sefialar
que la operabilidad de los cinceres del
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aparato genital femenino depende de los
siguientes factores:

—

Que haya indicacion quirfirgica de acuer-
do con la naturaleza, localizacién y ex-
tensién de la neoplasia.

2. Que haya posibilidades técnicas de ex-
tirpacion no sélo del tumor mismo sino
del 6rgano en que se desarrolla, de los
Grganos y estructuras vecinas en que €s
habitual que se extienda y de los linfa-
ticos correspondientes, salvo en los casos
en que la experiencia ha demostrado que
puede ser ftil una operacién incompleta
paliativa.

. Que no haya contraindicaciones quiriir-
gicas formales o que éstas puedan ser
corregidas satisfactoriamente antes de la
intervenci6n.

4, Del entrenamiento y capacidad del ciru-

jano para realizar las operaciones nece-

sarias y de su juicio fundado y honesto
para indicarlas.

s
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Cuadro 1

Autor No. de casos cjoria objetiva  Mejoria subjetiva  Meses
Yo T

Smith, J. F. y col. 1967 150 19 31 3-24

Malkesian y col. Clinica Mayo, 1967 80 16.3 28 3-24

Solidoro y col. Lima, Perd 55 26 = 2-25

De la Garza y col. México, 1975 62 18 27 4-48

Cérvix respecta al aspecto subjetivo y sélo en 18

El carcinoma epidermoide cérvicouterino
avanzado puede ser beneficiado por la
quimioterapia en un 18 a 26 por ciento.
Los informes de la literatura mencionan
que con la utilizacién de 5 fluorouracilo
se obtiene paliacién muy importante en
lo que respecta al dolor pélvicor y lo mis-
mo se menciona para la ciclofosfamida.
En el Hospital de Oncologia del Centro
Médico Nacional del I.M.S.S. se han es-
tudiado 62 enfermas tratadas con una
combinacién de 5 fluorouracil y ciclofos-
famida; la respuesta objetiva ha consistido
en reduccidén de més de un 50 por ciento
del volumen tumoral. En dos casos con
metdstasis pulmonares se observé desapa-
ricién de las lesiones y un caso mis, que
presentaba diseminacién pélvica, se en-
contrd sin evidencia de actividad tumoral
y totalmente asintomética después de 4
afios.

En general el 26 por dento de las en-
fermas han sido beneficiadas en lo que

por dento en lo que respecta a la evalua-
cién objetiva.

Las dosis habitualmente utilizadas son:
5 fluorouracil, 500 mg.; ciclofosfamida,
200 mg. en aplicacién intravenosa diaria,
durante cinco dias, y repitiendo €l trata-
miento cada dos semanas.

Se aprecia cierto grado de toxicidad en
el 24 por ciento de los casos, principal-
mente manifestada por leucopenia, niusea
y vémito.

Es cpinién general que se justifica in-
tentar la quimioterapia en casos avanzados
y en aquellos en que exista dolor impor-
tante o sintomas respiratorios (cuadro 1).

Endometrio

En 1961 Kelley y Bayer informaron por
primera vez de resultados positivos con
el uso de agentes progestacionales en el
adenocarcinoma avanzado del endometrio.
Se observaban regresiones objetivas en el
32 por ciento de los casos con duracién

Cuadro 2 Agentes progestacionales utilizados en adenocarcinoma de endometrio

Droga

Dosis Via

Delalutina
17 alfa-hidroxiprogesterona-N-caproato

Provera

17-alfa hidroxi-6-alfa-metilacetato de progesterona | 400 — 800 mg. diario

Farlutal
Medroxiprogesterona

{ 1000 mg. dos ¥ sem. pulmén-Gseo
1 1500 mg. dos X sem. pélvicas-intrabdominales I.M.

§ 400 —800 mg, X sem. M.
Bucal
1500 mg. X semana LM.
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Cuadro 3

Droga Dosis Toxicidad
Alkeran 1 mg. X Kg. x 4 dias. Dosis
total, para repetirla cada mes
Endoxan Dosis total, 2 g. IV en 4 dias Leucopenia
Dos semanas después, administr, Trombocitopenia
bucal 50 a 100 mg. por dia Néusea
Vomito
Thio-tepa 15 mg. IV X 5 dias; después Alopecia
de dos semanas dosis 15 mg. Cistitis
cada 5 dias Hemorragias

de 9 meses a 5 afios, datos que posterior-
mente han ratificado diferentes autores.

La respuesta objetiva es vista mds fre-
cuentemente en tumores de evolucién len-
ta, bien diferenciados histolégicamente y
cuando existen metdstasis pulmonares.

La dosis de 17 caproato hidroxipro-
gesterona es de 500 mg. por via intra-
muscular, tres veces por semana. Cuando
se utiliza Ja dosis correcta se espera de un
30 a 50 por cento de resultados favora-
bles; la toxicidad a esta hormona es mini-
ma. La quimioterapia no hormonal ofrece
muy poco beneficio (cuadro 2).

Para otros tumores menos frecuentes
del endometrio se utilizan distintos agen-
tes quimioterdpicos: en el adenocantoma
se aconseja la thiotepa; para los leiomio-
sarcomas y los linfosarcomas lo mejor s
la combinacién conocida con las siglas
COPA (ciclofosfamida, oncovin, predni-
sona y adriblastina); para los tumores
mesodérmicos mixtos, la combinacién
PEBA (prednisona, endoxan, bleomicina
y adriablastina).

Ovario

Desde 1950, utilizando la mostaza nitro-
genada se reportaron resultados muy sa-
tisfactorios en el cincer avanzado del ova-
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rior principalmente en el adenocarcinoma
papilar seroso. Esto desperté el interés
para investigar nuevos compuestos de este
tipo de agentes alquilantes tales como el
clorambucil, la ciclofosfamida, la thiote-
pa, y el alkeran. En la actualidad el prefe-
rido es este Gltimo por la comodidad de
administrarse por via bucal, con un efecto
benéfico igual al de los otros y con menos
toxicidad tanto hematologica como gas-
trointestinal. Las formas de administra-
cién, dosis y frecuencia, se pueden ver
en el cuadro 3.

La respuesta favorable, en nuestra ex-
periencia, se encuentra en ¢l 50 por ciento
de los casos. En 1972 se estudiaron 50
casos en el Hospital de Oncologia, y los
resultados fueron muy satisfactorios, tal
como puede apreciarse en el cuadro 4.

Se entiende por respuesta excelente
aquella en que desaparecen todos los da-
tos clinicos y radioldgicos de actividad
tumoral durante un periodo de mas de 5

Cuadro 4 Quimioterapia en cincer del ovario

Respuesta No. de casos T
Excelente 5 10
Buena 15 30
Favorable 5 10
Nula 25 50
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Cuadro 5 Céncer del ovarie

No. de casos  Respuesta
favorable *
%
Agentes alquilantes
Mostaza nitrogena-
da 42 29
Clorambucil 312 47
Thio-Tepa 360 42
Ciclofosfamida 165 42
Antimetabolitos
5 fHuorouracil 172 16
Methotrexate 16 25

# Disminucién de mis de 50 por ciento de tumor.

afios. Respuesta buena es la que obtiene
reduccién de mis de 50 por ciento del
volumen de todo el tejido tumoral y la
favorable cuando hay menos del 50 por
ciento, Es definitivo que en los casos
avanzados se obtienen a menudo respues-
tas muy importantes por lo que se justi-
fica intentar siempre este método tera-
péutico. En el cuadro 5 se concentran
datos obtenidos de la literatura médica.

Actnalmente estd siendo utilizada la
quimioterapia en forma profildctica para
las enfermas que han sido tratadas qui-
rlrgicamente en forma radical y en las
que no existe evidencia de actividad tu-
moral; y también en las enfermas que,
durante el acto quirargico, sufrieron rup-
tura del quiste, La droga utilizada es el
Alkeran en ciclos mensuales, siendo la to-
lerancia excelente sobre todo por la facili-
dad y comodidad de la administracion
bucal; este esquema se lleva a cabo duran-
te 12 meses.

Enfermedad del trofoblasto maligno

Los tumores troflobldsticos (mola hidati-
diforme, corioadenoma destruens y corio-

carcinoma ) pueden ser curados en la ma-
yoria de las enfermas con el uso de
drogas antineoplésicas, Esto ha sido de-
mostrado por medio de una extensa apli-
cacién en multiples centros médicos en el
mundo y en nuestra propia experiencia.

Los métodos terapéuticos de los tume-
res trofobldsticos han cambiado radical-
mente en los altimos afios; anteriormente
el tratamiento consistia en histerectomia
cuando no habia metastasis. En caso de
que si existieran metdstasis después de la
extirpacidn del Gtero se irradiaban las me-
tastasis o se practicaba excision de ellas.

En 1956 Li, Hertz y Spencer informa-
ron que el methotrexate habia producido
remisién de metdstasis pulmonares en tres
enfermas con diagndstico de coriccarcino-
ma uterino. Més adelante, Hertz publicé
un informe de 98 enfermas con coriocar-
cinoma uterino metastitico que recibieron
methotrexate, en el que obtuvo respuesta
favorable en 46 casos: con regresion total
de la actividad tumoral que duré mds de
7 anos.

En el Hospital de Oncologia se han
tratado mds de 80 casos de coriccarcinoma
uterino metastitico, y en el 72 por ciento
de Jos casos Ja sobrevida ha sido de més de
12 afios. La dosis de methotrexate que se
ha empleado es en general inferior a la
sefialada por Li y col. pero la respuesta
es la misma y la toxicidad minima.

Antes de la era de la quimioterapia la
sobrevida a 5 afios de las enfermas con
coriocarcinoma localizado era del 10 a 14
por ciento y solamente de 6 por ciento
cuando habia metastasis. Actualmente la
sobrevida a 5 afios es del 70 a 88 por
ciento del total de pacientes en quiencs se
hace dicho diagndstico.

De acuerdo con la experiencia acumu-
lada en nuestro hospital se han estableci-
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Cuadro 6 Quimioterapia del coriocarcinoma

Droga Dosis Via Toxicidad
Methotrexate (tres diferentes 0.4 mg. X Kg X 4 dias, cada 2 .M. Niusea
métodos de acuerdo al sitio semanas L. Vomito
de metdstasis) 0.6 mg. X Kg. 2 X semana .M. Diarrea

EN: Estomatitis

Smg X 5 XS5 Bucal Leucopenia

Actinomicina D
manas

0.5 mg. X dia ¥ 5 dias, cada 2 se-

Trombocitopenia

do ciertas normas para indicar la quimio-
terapia:

1. Tener diagndstico histolégico de en-
fermedad del trofoblasto, o

2. Que exista evidencia clinico-radio-
16gica de actividad tumoral sin diagnds-
tico histolégico, pero con elevacion de los
titulos de gonadotrofina coridnica.

3. Paciente con mola hidatidiforme,
con persistencia de sangrado vaginal o de
titulos elevados de gonadotrefina coridni-
ca, cuatro semanas después del legrado
uterino.

4. Enferma joven con deseos de tener
hijos y diagnéstico de coriocarcinoma ute-
rino sin metastasis.

Las enfertnas mayores de 35 afios, mul-
tiparas, sin deseos de tener hijos, con
diagnéstico de coriccarcinoma uterino sin
mietdstasis y sin contraindicacidn quirQrgi-
ca, deben someterse a histerectomia. El es-
quema de tratamiento se puede ver en el
cuadro 6.

Habitualmente ¢l methotrexate es la
droga de eleccibn para iniciar el trata-
miento, pero cuando no hay respuesta se
recurtre a la actinomicina D.

E] tratamiento debe suspenderse inme-
diatamente que aparezca cualquiera de
estos sintomas, o signos: diarrea con cua-
tro o mas evacuaciones en 24 horas; esto-
matitis, vomitos persistentes aun con el

EL CANCER GINECOLOGICO

uso de antieméticos, leucopenia menor de
3 000 por milimetro clibico, © tromboci-
topenia menor de 100 000.

El criterio pata suspender la quimiote-
rapia y considerar a la enferma curada es:
titulos de gonadotrofina coridnica negati-
vos durante tres semanas consecutivas;
dasaparicién de metastasis en la pélvis o
las intra-abdominales; desaparicion radio-
légica de las metdstasis pulmonares. Es
conveniente continuar cada 2-3 meses ha-
ciendo radiografias y titulando la gonado-
trofina cori6nica durante el primer afio.

Es importante mencionar la gran varia-
bilidad en el curso clinico de estos tumo-
res, ya que existe un cierto mimero de
casos en que se observan regresiones es-
ponténeas, lo que dificulta la evaluacién
exacta de la quimioterapia, sin embargo,
es indiscutible que las enfermas con este
tipo de tumores han logrado una sobrevi-
da mayor desde el inicio de este método
terapéutico.

Es digno de mencionar por tltimo que
existe una droga antineopldsica de recien-
te adquisicién, se trata de un antibidtico
de origen italiano, la adriamicina que he-
mos utilizado principalmente en leiomio-
sarcoma uterino con excelentes resultados;
otros centros médicos han obtenido asi
mismo respuestas muy favorables en el
cincer del endometrio.
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LUCHA CONTRA LA TUBERCULOSIS

He aqui, sefiores, lo que vengo 4 proponer: gae instruyamos d todo el
mundo sobre la wrasmision de la tuberculosis, sobre, la posibilidad de
evitarla y de curarla.

Si logramos que cada hombre esté profundamente penetrado de
éstos conocimientos, tendremos en cada uno un auxiliar de nuestra
cmptesa.

Me diréis que no todos los hombres que estdn convencidos de la
utilidad de determinada prictica tienen la energia suficiente para obrar
de conformidad con esa conviccidn. Es cierto. Pero si logramos que
unos cuantos de los convencidos obren de acuerdo con su conviccion,
4 esos los salvaremos de la tuberculosis,

Es preciso no olvidar que cada hombre que lleguemos a salvar,
porque le hayamos convencide de los medios de hacerlo, es una unidad
salvada, (Edvardo Liceaga: El combate contra la Tubercnlosis. Gac.
Mtp. Meéx. Tomo II, Tercera Serie, No. 5, pdg. 153-163, 1907.)





