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RESUMEN ESTRUCTURADO

Introduccién: La mortalidad por cancer cervical en México ha disminuido en los dltimos cinco afios, debido a la mayor cobertura
de Papanicolaou y disminucién de la tasa de natalidad, asi como el tratamiento adecuado de lesiones precursoras en clinicas de
colposcopia. En México, actualmente ocupa el segundo lugar de muerte por cancer, en mujeres, con una tasa de mortalidad de
14.5 por 100,000 mujeres mayores de 25 afios de edad. Se estima que cerca de 1-5% de los estudios de citologia cervical durante
el embarazo muestran cambios patologicos, mientras que cerca de 3% de los casos de cancer cervical se diagnostican durante el
embarazo, con predominio de las lesiones de bajo grado. Las intervenciones sobre el tamizaje, procedimientos de diagndstico y
tratamiento se adecuan a la edad gestacional en que se efectué el diagnéstico, pero provienen de las practicas que se aplican a las
mujeres no embarazadas.

Objetivos: Evaluar la efectividad de las intervenciones de tamizaje y tratamiento del cancer de cuello uterino en mujeres gestantes.
Material y métodos: Se conformé un grupo de expertos quienes definieron los términos para la elaboracion de la Guia Practica
Clinica. Se efectud la busqueda de la informacién por via electronica de palabras clave: cervical cancer, cervical cancer and pregnan-
cy. La blsqueda se efectud en las bases electrénicas: Dare, TripDatabase, SUMSearch, Cochrane, PubMed, American College of
Obstetricians and Gynecologists e Institute for Clinical Systems Improvement. Revisiones sistematicas (UpToDate). Para actualizar
informacion o analizar los datos originales se buscaron las fuentes de informacién primaria en PubMed. Toda la informacién recopilada
debia ser de los ultimos cinco afos. En las guias de préactica clinica se aplico el criterio inicial que cumpliera con tres requisitos: a)
recientes o actualizadas (5 afios), b) que sefialaran los grados de recomendacién y nivel de evidencia y c) fuentes de informacién
identificadas y relacionadas (citas bibliograficas), pero que, ademas, aportaran resultados validos, y una vez publicadas, hubieran
sido sometidas a revisiones externas.

Una vez que la informacién cumpli6 con los requisitos para ser valorada por los autores, se hizo un andlisis de la informacion y, por consenso
entre los mismos se decidié cudl era la informacion que se tomaria en cuenta para la elaboracién de esta Guia de Practica Clinica.
Resultados: En diferentes modelos, principalmente provenientes de estudios observacionales, se ha demostrado que el tamiz con
el método de citologia cervical (Papanicolaou) muestra una relaciéon costo-efectividad favorable al reducir el impacto de incidencia y
mortalidad por cancer de cuello uterino, comparandose con mujeres no sometidas a tamiz. Las indicaciones para la frecuencia del
tamizaje en la gestante deben ser las mismas que para las mujeres no embarazadas. No existe evidencia directa que apoye el beneficio
para la mujer no embarazada de efectuar el tamizaje cada afio en comparacion con la deteccion de cada tres afios. Es aun pobre la
existencia proveniente de estudios que determinen la evidencia cientifica a favor o en contra del tamizaje que incluya la deteccion
del virus del papiloma humano. El disefio metodolégico de los estudios es pobre y el seguimiento a largo plazo es insuficiente para
determinar, objetivamente, la disminucion en la morbilidad y mortalidad. No hay diferencia del prondstico materno al decidir la via de
terminacion del embarazo.

Conclusiones: El tamizaje para cancer cervical es una practica obligada que forma parte del cuidado prenatal. La citologia cervical
(Papanicolaou) es el método mas empleado. No hay ventajas objetivas en costo-beneficio de los nuevos métodos. Las intervenciones
diagnésticas y terapéuticas deben realizarse por personal altamente capacitado, ya que el diagnostico de lesién intraepitelial de bajo
o0 alto grado, o de cancer cervical, muestran prondsticos maternos y fetales que deben ser diferenciados.

RESUMEN DE LAS RECOMENDACIONES

1. Es una medida recomendable efectuar el tamizaje con citologia cervical (Papanicolaou).
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion A)

2. Los nuevos métodos tecnoldgicos (citologia en capa fina, tamizaje repetido computarizado, etc.) no muestran mayor utilidad en
términos de costo-beneficio sobre la técnica tradicional de citologia cervical (Papanicolaou), que es el patron de referencia.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

3. Es una practica recomendable, aunque sin sustento cientifico adecuado, repetir el tamizaje con citologia cervical (Papanicolaou),
en cada embarazo.
(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion B)

4. Es insuficiente la evidencia para recomendar o desaconsejar la deteccion rutinaria del virus del papiloma humano. El médico debe
orientar a la gestante acerca de los riesgos, en términos de pérdida de especificidad, con las nuevas tecnologias.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacién D)

5. Debido a la dificultad que se tiene para confiar en la historia de la vida sexual de las adolescentes, es una practica recomendable,

aunque sin sustento cientifico adecuado, incluir el tamizaje con citologia cervical (Papanicolaou) en la embarazada adolescente.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)
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6. La colposcopia es una intervencion diagnostica apropiada en la evaluacion de la gestante no adolescente con citologia de una
lesion intraepitelial escamosa de bajo grado,
(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacion B)

7. El raspado o legrado endocervical es un procedimiento contraindicado formalmente en la mujer embarazada.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

8. En los casos de embarazadas con lesiones de bajo grado se puede diferir el estudio de colposcopia hasta la sexta semana pos-
parto, es una practica aceptable.
(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacion B)

9. En la gestante sin evidencia citolégica, histologica o colposcépica de NIC 2, 3 se recomienda el seguimiento posparto. Los estudios
citologicos y colposcopicos adicionales durante el embarazo son inaceptables.
(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion D)

10. En la gestante con lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado,? la colposcopia es una intervencion diagndstica recomen-
dada (Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacién A) y debe ser efectuada por médicos con experiencia para detectar los cambios
colposcépicos inducidos por el embarazo.

(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion B)

11. La biopsia de lesiones sospechosas (NIC 2,3) o de cancer es una intervencién aceptable,
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion B)

12. La escision diagnéstica es inaceptable, a menos que el cancer invasor sea con sospecha basada en citologia, apariencia colpos-
copica o biopsia cervical.
(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacién E)

13. La siguiente evaluacion con citologia y colposcopia es recomendable efectuarla no mas alla de las seis semanas posparto en la
mujer con lesiones de alto grado o NIC 2,3 sin diagnostico de precision.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

14. Si se establece el diagndstico de cancer cervical antes de la semana 16 de la gestacion, se recomienda el inicio inmediato del
tratamiento.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

15. Si se establece el diagndstico de cancer cervical luego de la semana 16 de la gestacion y la paciente se estratifica en etapas
tempranas de la enfermedad (por ejemplo FIGO 1A1, 1A2, 1B), el nacimiento se puede diferir hasta que se documente la madurez
pulmonar fetal.

16. Para la gestante con cancer cervical en etapas avanzadas (FIGO 1B2 o mayor) que es diagnosticada luego de la semana 20 de
gestacion, la consideracion sobre el retardo en el inicio del tratamiento debe basarse en la edad gestacional al momento del diagndstico
y las preferencias de la paciente. El nacimiento y el tratamiento deberan iniciarse dentro de las siguientes cuatro semanas.

(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

17. En la gestante con cancer cervical, la eleccion de la modalidad terapéutica debe decidirse de la misma manera que para la mujer
no embarazada.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

18. El tratamiento para pacientes embarazadas con carcinoma invasor del cérvix debe individualizarse con base a la evaluacion del
riesgo materno y fetal.
(Nivel de evidencia IV, Grado de recomendacién C)

19. Los procedimientos escisionales para el tratamiento de la neoplasia intraepitelial presentan resultados similares en la morbilidad

relacionada con el embarazo.
(Nivel de evidencia lla, Grado de recomendacion B)
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Las estadisticas muestran
que 83% de los casos nue-
vos y 85% de las muertes
ocasionadas por esta neo-
plasia ocurren en los paises
en desarrollo, donde ade-
mds se constituye en la
principal causa de muerte
por cdncer en las mujeres.

INTRODUCCION

| cdncer cervicouterino constituye un importante problema de salud

publica, en especial en los paises en desarrollo." Es un problema

de salud prioritario, no tnicamente por su alta magnitud y tras-
cendencia, sino porque se trata de una enfermedad que es prevenible casi
en 100%. En el mundo, este padecimiento ocasiona la muerte prematura
de aproximadamente 274,000 mujeres cada afo; afecta principalmente
a las mujeres mds pobres y vulnerables, con un efecto negativo para sus
familias y comunidades al perderse de manera prematura jefas de familia,
madres, esposas, hermanas, abuelas, todas ellas con un papel importante
e irremplazable.

Las estadisticas muestran que 83% de los casos nuevos y 85% de las
muertes ocasionadas por esta neoplasia ocurren en los paises en desarrollo,
donde ademds se constituye en la principal causa de muerte por cdncer
en las mujeres. Esta distribucién no es aleatoria, el cdncer cervicouterino
es prevenible si se detectan y tratan sus lesiones precursoras, y es también
curable cuando se detecta en etapas tempranas, de ahi que la persistencia
de una alta mortalidad por esta causa obedece, por un lado, a falta de
recursos e inversién y, por otro, a fallas en la organizacién y operacién de
los servicios de salud para la deteccién temprana y atencién del cdncer
cervicouterino. El diagndstico precoz es la intervencién sanitaria mds
eficiente y costo-efectiva con una supervivencia a cinco afos promedio
de 91.5% de los casos de mujeres con cdncer localizado y sélo 12.6% de
aquellos con invasién a distancia.?

En México, la mortalidad por cdncer cervicouterino ha mantenido
una tendencia descendente los tltimos 15 afios, con una tasa de 25.3
defunciones por 100,000 mujeres de 25 y mds anos de edad en 1990 y de
14.6 en 2006, lo que representa un descenso del 45%; sin embargo, esta
disminucién no ha sido homogénea en todo el pais. De manera similar al
comportamiento mundial, en México la mayor mortalidad se concentra
en estados con menor indice de desarrollo humano y en zonas rurales,
por lo que uno de los retos de la presente administracién es disminuir
esta inequidad.

La tasa de cdncer cervical durante el embarazo en paises desarrollados
es alrededor de 240 casos nuevos por cada millén de embarazos.’

El virus del papiloma humano (VPH) es el factor mds importante
que contribuye al desarrollo de la neoplasia intraepitelial y cdncer
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cervical.* Sin embargo, también participan: el inicio temprano de la
actividad sexual, multiples parejas, las enfermedades de transmisién
sexual y el tabaquismo. Ademds, se incluyen: si su pareja sexual ha
tenido multiples parejas sexuales antecedente de displasia escamosa
cervical, vaginal o de vulva, inmunosupresién o sindrome de inmu-
nodeficiencia adquirida.

Actualmente estd demostrado que la infeccién por el VPH es la causa
del cdncer cervicouterino. La infeccién por este virus no es suficiente para
su desarrollo; de hecho, la mayoria de las mujeres infectadas por el VPH
nunca llega a tener cincer. Esto sugiere que otros factores adicionales que
actiian conjuntamente con el VPH influyen en el riesgo de aparicién de
la enfermedad. Existen mds de 50 tipos del VPH que infectan el aparato
genital, de éstos, 15 (tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,
59, 68, 73 y 82) se consideran oncdgenos o de alto riesgo para cdncer
cervicouterino.

Diferentes estudios internacionales sugieren que ocho tipos: 16, 18,
31, 33, 35, 45, 52 y 58 causan cerca de 95% del cdncer cervicouterino
que ocurre en el mundo. De estos, el tipo 16 es el de mayor prevalencia
porque se asocia con 50-60% de los casos, y el tipo 18, al 12%. En los
diferentes paises y regiones varfan los tipos de VPH de alto riesgo con
mayor prevalencia; en México los tipos de mayor frecuencia reportados
en asociacién con cdncer cervicouterino son el 16 y el 18.?

El mayor conocimiento de los factores de riesgo y la historia natural del
cdncer cervicouterino, asi como las nuevas tecnologias para su deteccidn,
ofrecen la oportunidad de mejorar el desempefo del programa en nuestro
pais y eliminar la mortalidad prematura por cdncer cervicouterino como

problema de salud.
OBJETIVO DE LA GUIA

Evaluar la efectividad de las intervenciones de tamizaje y tratamiento del
céncer del cuello uterino en las mujeres gestantes.

ALCANCE DE LA GUIA
Esta guia es aplicable a todas las mujeres embarazadas. Podrd ser consultada

por el personal médico (médicos generales, gineco-obstetras, perinatélogos,
oncdlogos y pediatras) para la toma de decisiones.
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MATERIAL Y METODOS

Se conformé un grupo de expertos, quienes definieron los términos para
la elaboracién de la Guia de Prictica Clinica (GPC) del Colegio, los
topicos a tratar fueron escogidos por su importancia e impacto dentro la
especialidad. Todos los participantes fueron capacitados en la estrategia
para la busqueda electrénica de bases de datos, asi como las jerarquias en
la evaluacién de la evidencia cientifica y principios sobre la elaboracién
de la GPC para, de esta forma, unificar criterios. Cada grupo de expertos
definié su estrategia de bisqueda de la informacién.

Las definiciones operacionales de los conceptos empelados en esta guia
se encuentran en el Anexo 1.

Se inici6 la bisqueda de la informacién por via electrénica de las
palabras clave o MeSH: cervical cancer, cervical cancer and pregnancy. Se
consultaron las fuentes de informacién primaria y secundaria de las bases
de datos electrénicas (PubMed, Ovid, Cochrane, TripDatabase y SUM-
Search) para ubicar y evaluar, inicialmente, las guias de prictica clinica
existentes y en orden seguido, a las fuentes secundarias (meta-andlisis y
revisiones sistemdticas) y las fuentes de informacién primaria (estudios
clinicos controlados, cohortes, casos y controles, descriptivos).

La estrategia de bisqueda en las bases de datos electrénicas para fuentes
de informacién primaria y secundaria se presenta en el Anexo 2.

Toda la informacién recopilada debia ser de los dltimos cinco anos. Para las
GPC e aplicé el criterio inicial que cumplieran con tres requisitos: a) recien-
tes y/o actualizadas (5 anos), b) que sefialaran los grados de recomendacién
y nivel de evidencia y c) fuentes de informacién identificadas y relacionadas
(citas bibliogréficas) pero que, ademds, aportaran resultados vilidos, y una
vez publicadas hubieran sido sometidas a revisiones externas.

Una vez que la informacién cumplié los requisitos para ser valorada
por los autores, se hizo un andlisis de la informacién, y por consenso entre
los mismos se decidié la informacién que se tomaria en cuenta para la
elaboracién de esta Guia de prictica clinica.

Criterios de inclusién

Para la seleccién de una GPC o revisiones sistemdticas se utilizaron tres
requisitos: a) reciente (menos de cinco afos de publicacién), b) senalar
los grados de recomendacién y niveles de evidencia y c) fuentes de infor-
macién identificadas y relacionadas. En forma complementaria también
se buscaron articulos originales obtenidos de sus fuentes primarias.
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Criterios de exclusién

Algunos estudios fueron rechazados por no tratar el tema en forma espe-
cifica o porque sélo trataban algiin tépico especifico relacionado con el
tema. Se rechazaron también estudios que no estaban en el idioma inglés
y espafol o articulos que no eran accesibles por distintas razones.

Criterios de eliminacién

Los articulos que una vez seleccionados, al hacer un andlisis de su contenido
no tenfan soporte estadistico, no conclufan nada al respecto, ni servian
para orientar el abordaje del tema.

Modalidad de interpretacién y sintesis de la evidencia

Se establecié la aceptacién de recomendaciones por el principio de con-
senso entre los autores directos. Cuando ocurrié alguna discrepancia, se
recurri6 al andlisis de los datos originales para la toma de decisiones. En
caso de no haber coincidencia, se agregd el comentario de los autores
expertos.

REsuLTADOS

Pregunta clinica estructurada, sintesis de la evidencia y recomen-
daciones

Tamizaje
El tamiz de cdncer cervicouterino durante el embarazo jen qué beneficia a
la mujer?
La meta del tamizaje con citologia es obtener una muestra celular de la
zona de transformacién en el drea donde existe el cambio normal del
epitelio endocervical a epitelio escamoso sitio de la displasia y cdncer. El
tamizaje del cdncer cervical forma parte de la evaluacién prenatal en toda
embarazada, es una intervencién preventiva validada’ y ampliamente
diseminada.®

No hay evidencia identificada que sefale que el embarazo acelere la
historia natural del cdncer cervical.” El prondstico para la paciente em-
barazada con cdncer cervical es similar que en la mujer no embarazada,
al compararse por etapa, tipo y volumen del tumor. La supervivencia
especifica es independiente del trimestre del embarazo en que se efectda
el diagnostico.”
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Recomendaciones

Se estima que cerca de 1-5% de los estudios de citologia cervical durante

¢ mientras que cerca del 3%

el embarazo muestran cambios patolégicos,
de los casos de cdncer cervical se diagnostican durante el embarazo,® con
predominio de lesiones de bajo grado.

En diferentes modelos, principalmente provenientes de estudios ob-
servacionales, se ha demostrado que el tamiz con el método de citologia
cervical (Papanicolaou) muestra una relacién costo-efectividad favorable
al reducir el impacto de la incidencia y mortalidad por cdncer de cuello
uterino, en comparacién con mujeres sin tamiz.’

La evaluacién de costo-efectividad de las nuevas tecnologfas para el tamiza-
je de cdncer cervical durante el embarazo se hizo en mujeres no embarazadas
y depende de la frecuencia en los intervalos de cada evaluacién.’

Los nuevos métodos (citologia en capa fina, tamizaje repetido compu-
tarizado, etc.) son inciertos, en términos de sensibilidad y especificidad en
comparacién con la citologia cervical tradicional (Papanicolaou), aunque
en algunos centros recomiendan la citologia en base liquida en vez de
la técnica de Papanicolaou,'® esta Gltima permanece como el patrén de

referencia.

1. El tamizaje con citologia cervical (Papanicolaou) es una medida recomendable.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacién A)

2. Las nuevas tecnologias (citologia en capa fina, tamizaje repetido computarizado, etc), no
muestran mayor utilidad, en términos de costo-beneficio, sobre la técnica tradicional de citologia
cervical (Papanicolaou), que es el patrén de referencia.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacién C)

sCudl es la utilidad del tamizaje de cancer de cuello uterino en cada emba-
razo?

Las indicaciones para la frecuencia del tamizaje en las gestantes deben
ser las mismas que para las mujeres no embarazadas.'® No existe evidencia
directa que apoye el beneficio para la mujer no embarazada de hacerse un
tamizaje cada afo en comparacién con la deteccién cada tres anos.” La
mayoria de los casos de cdncer de cuello uterino en mujeres sin tamizaje
en los ultimos cinco anos, o bien, que nunca se han estudiado para este
fin.

Es una practica coman® efectuar obligadamente la citologia cervical,
si el altimo estudio tiene mds de dos afios de haberse realizado. No hay
estudios que demuestren la utilidad o riesgos en repetir el tamizaje con
cada embarazo,
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Recomendacién
3. Es una practica recomendable, aunque sin sustento cientifico adecuado, repetir el tamizaje con
citologia cervical (Papanicolaou) en cada embarazo.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion B)

sCudl es la utilidad de incluir la deteccion del virus del papiloma humano
como parte del tamiz de cincer de cuello uterino durante el embarazo?

Atn es pobre la evidencia proveniente de estudios que determinen la evi-
dencia cientifica, a favor o en contra, del tamizaje que incluya la deteccién
del virus del Papiloma humano. El disefio metodoldgico de los estudios
es pobre y el seguimiento a largo plazo es insuficiente para determinar,
objetivamente, la disminucién en morbilidad y mortalidad."’

Aunque hay evidencia de que la carga viral aumenta durante el em-
barazo y decrece en el periodo posparto,® no existen suficientes estudios
especificos que evalten los riesgos en el tamizaje del VPH.

Se estima que con las tecnologfas moleculares se aumenta la sensibilidad,
pero disminuye la especificidad en la deteccién de VPH al aumentar el
nimero de casos detectados con lesiones de bajo grado. Esto representa
el aumento en los estudios diagndsticos y de seguimiento, asi como es-
tigmatizacién, inconformidad de la pareja y aumentar innecesariamente
el riesgo de la gestante.

Recomendacién
4. Es insuficiente la evidencia para recomendar o desaconsejar la deteccion rutinaria del virus del
papiloma humano. El médico debe orientar a la gestante acerca de los riesgos, en términos de
pérdida de especificidad, con las nuevas tecnologias.

(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacién D)

sEn la embarazada adolescente es 1itil efectuar el tamizaje para cancer cer-
vicouterino?

La edad 6ptima para iniciar las pruebas de tamizaje no se conoce. De
acuerdo con la historia natural de la infeccién del virus del papiloma
humano y la incidencia de las lesiones de alto grado, quizd se efectde con
seguridad el tamizaje al tercer afio de haber iniciado la vida sexual activa.
Es importante reconocer la dificultad para obtener informacién confiable
de la actividad sexual de las adolescentes.

Recomendacién
5. Debido a la dificultad para confiar en la historia de la vida sexual de las adolescentes, es una
practica recomendable, aunque sin sustento cientifico adecuado, incluir el tamizaje con citologia
cervical (Papanicolaou) en la embarazada adolescente.

(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)
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En la gestante con lesiones
escamosas intraepiteliales
de alto grado, la colpos-
copia es una intervencion
diagnéstica recomendada.

Diagnéstico

Se estima que cerca de 3% de los casos de cdncer cervical se diagnostican
durante el embarazo.® Aun asi, es limitada la experiencia en los proce-
dimientos diagndsticos en términos de dafno materno y prondstico del
embarazo. La mayor parte de las evaluaciones de las pruebas diagnésticas
son adn de resultados no uniformes, de tal suerte que las recomendacio-
nes tienen amplia variabilidad en la evidencia documentada y provienen,
fundamentalmente, de reportes de consenso."!

Estos procedimientos diagnésticos deben aplicarse con las limitaciones
a partir de los resultados obtenidos en la prictica, considerando que los
cambios vasculares del cuello uterino propios de la gestacién y el riesgo
de parto pretérmino, hacen que las pricticas difieran respecto a la mujer
no embarazada.’

Las lesiones de bajo grado requieren exploracién colposcépica,
ademds de la toma de biopsia para descartar lesiones invasoras.” La
colposcopia es una intervencién diagnéstica apropiada para evaluar a
la gestante no adolescente con citologia de bajo grado.'' En estos casos,
diferir el estudio de colposcopia hasta la sexta semana posparto es una
practica aceptable.! En la gestante sin evidencia citolégica, histoldgica
o colposcépica de NIC 2,3 se recomienda el seguimiento posparto. Los
estudios citolégicos y colposcépicos adicionales durante el embarazo
son inaceptables.

En la gestante con lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado,”*
la colposcopia es una intervencién diagndstica recomendada' y debe ser
efectuada por médicos experimentados para detectar los cambios colpos-
cépicos inducidos por el embarazo. La biopsia de lesiones sospechosas
(NIC 2,3) o de cdncer, es una intervencién necesaria y aceptable, y debe
realizarse bajo visualizacién colposcépica.® La escisién diagndstica es
inaceptable, a menos que el cdncer invasor sea con sospecha basada en
citologia, apariencia colposcépica o biopsia cervical.!' La nueva evaluacién
con citologia y colposcopia es recomendable efectuarla no mas alld de las
seis semanas posparto en la mujer con lesiones de alto grado o NIC 2,3
sin diagndstico de precision.

De los casos de displasia diagnosticados durante el embarazo, entre
10-70% presentan regresion, y eventualmente desaparecen, mientras
que la persistencia de la gravedad de la neoplasia cervical reporta-
da en 25-47% de los casos, muestra evidencias de progresién entre

3-30%.8
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Recomendaciones
6. La colposcopia es una intervencion diagnéstica apropiada para evaluar a la gestante no ado-
lescente con citologia de lesion intraepitelial escamosa de bajo grado.

(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacion B)

7. Elraspado o legrado endocervical es un procedimiento formalmente contraindicado en la mujer
embarazada.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

8. En los casos de embarazadas con lesiones de bajo grado el estudio de colposcopia puede
diferirse hasta la sexta semana posparto; es una practica aceptable.
(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacion B)

9. En la gestante sin evidencia citolégica, histoldgica o colposcépica de NIC 2,3 se recomienda
seguimiento posparto. Los estudios citol6gicos y colposcépicos adicionales durante el embarazo
son inaceptables.

(Nivel de evidencia lll, grado de recomendacion D)

10. En la gestante con lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado,?¢la colposcopia es una
intervencion diagnostica recomendada (Nivel de evidencia I, Grado de recomendacién A) que
sé6lo deben efectuar médicos experimentados en la deteccién de cambios colposcépicos inducidos
por el embarazo.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion B)

11. La biopsia de lesiones sospechosas (NIC 2,3) o de cancer es una intervencion aceptable.
(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacién B)

12. La escisién diagnoéstica es aceptable, a menos que el cancer invasor sea con sospecha basada
en citologia, apariencia colposcépica o biopsia cervical.
(Nivel de evidencia Il, Grado de recomendacion E)

13. La siguiente con citologia y colposcopia es recomendable efectuarla no mas alla de las seis se-
manas posparto en la mujer con lesiones de alto grado o NIC 2,3 sin diagnéstico de precision.
(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

Tratamiento

Se estima que entre 2.7 y 3.5% de los casos de cdncer cervical ocurren en
mujeres embarazadas.? Aforcunadamente, el cdncer cervical raramente es

causante de muerte materna. La tasa de supervivencia con estadio I de

4,12

cancer cervical es de 85 a 95%,*!> mientras que la tasa de supervivencia

del cidncer invasor es de alrededor de 80%.'315
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Las pacientes que son
diagnosticadas con edades
gestacionales avanzadas y
que a pesar de lo avanzado
del embarazo desean retra-
sar el tratamiento, se les
debe realizar valoracién de
la madurez pulmonar.

Las recomendaciones terapéuticas para pacientes con cdncer cervical
invasor deben individualizarse segin el estadio de la lesién, el tamafio y
el deseo de continuar con el embarazo. Las mujeres embarazadas tienen
3.1 mds veces de ser diagnosticadas con enfermedad en estadio I, proba-
blemente por las revisiones regulares que se les realizan." La mayoria de
las pacientes con diagndstico de cdncer cervical durante el embarazo se
encuentran en estadio I, 75% tienen estadio IB y 78% histologia para
células escamosas. '

Las pacientes con carcinoma iz situ o carcinoma escamoso microinvasor
con mds de 3 mm podrdn tener un parto vaginal y ser evaluadas y tratadas

seis semanas después del parto.'

sEn la mujer con cancer cervical stiene alguna ventaja suspender el embarazo
al momento del diagndstico?

Las pacientes embarazadas con cdncer invasor del cuello uterino pueden
escoger la terminacién temprana del embarazo o continuar con el mismo.
En las que tienen embarazo a término al momento del diagnéstico, puede
retrasarse el tratamiento hasta la resolucién del mismo.'

Las pacientes que son diagnosticadas con edades gestacionales avanzadas
y que a pesar de lo avanzado del embarazo desean retrasar el tratamiento,
se les debe valorar la madurez pulmonar (con andlisis de liquido amnié-
tico) para tomar en cuenta la viabilidad neonatal y evitar complicaciones
debido a la prematuridad.”

Existen reportes’ que apoyan la terminacién del embarazo si el
diagndstico de cdncer cervical es antes de la semana 16 de gestacién, inde-
pendientemente de la estratificacion del cdncer, luego de la semana 16 de
gestacion, si la paciente se estratifica en etapas tempranas de la enfermedad
(por ejemplo FIGO 1A1, 1A2, 1B), el nacimiento puede diferirse hasta
que se documente la madurez pulmonar fetal.

En los casos con etapas avanzadas de cdncer cervical no hay suficiente
evidencia que apoye el retardo del tratamiento para permitir la madu-
rez pulmonar, debido a que en la bibliografia existen muy pocos casos
reportados. No hay evidencia que compare la supervivencia materna en
diferentes periodos de la gestacién.”

Si la edad gestacional es menor a 20 semanas con etapas avanzadas de la
enfermedad (FIGO 1B2 o mayor), en un reporte de revisién sistemdtica se
propone la terminacién del embarazo, inmediatamente que se diagnostica la
enfermedad. Pero si la edad gestacional es mayor a 20 semanas, el nacimiento
y el tratamiento deberdn iniciar dentro de las siguientes cuatro semanas.
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Recomendaciones
14. Si se establece el diagnéstico de cancer cervical antes de la semana 16 de la gestacion, se
recomienda el inicio inmediato del tratamiento.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion C)

15. Si se establece el diagndstico de cancer cervical luego de la semana 16 de la gestacién y la
paciente se estratifica en etapas tempranas de la enfermedad (por ejemplo FIGO 1A1, 1A2, 1B),
el nacimiento puede diferirse hasta que se documente la madurez pulmonar fetal.

16. Para la gestante con cancer cervical en etapas avanzadas (FIGO 1B2 o mayor), que es diagnosti-
cada luego de la semana 20 de embarazo, la consideracién sobre el retardo en el inicio del tratamiento
debe basarse en la edad gestacional al momento del diagnéstico y las preferencias de la paciente. El
nacimiento y el tratamiento deberan iniciarse dentro de las siguientes cuatro semanas.

(Nivel de evidencia lll, Grado de recomendacion C)

En la atencion de la gestante con cdncer cervical ;cudl es la via de nacimiento
indicada?

La via de finalizacién del embarazo en pacientes embarazadas que deci-
den retrasar el tratamiento hasta la maduracidn fetal sigue siendo motivo
de controversia,'* toda vez que no existen estudios clinicos controlados
que evaltien ambas vias de nacimiento. Algunos estudios retrospectivos
concluyen que no hay diferencias estadisticas en la supervivencia materna
de acuerdo con la via de nacimiento.” Las pacientes en etapas tempranas
y lesiones pequenas son candidatas para nacimiento de parto vaginal. De
ser posible, debe terminarse el embarazo por via abdominal y planear al
mismo tiempo la cirugfa radical; el parto vaginal debe reservarse para
pacientes con enfermedad preinvasora o cdncer invasor estadio I A."°

Es prudente no intentar la via vaginal en mujeres con tumores friables
y de gran tamano, por el riesgo de obstruccién en el progreso de trabajo
de parto y de hemorragia obstétrica, en el cual seria necesaria una histe-
rectomia de urgencia sin éptimas condiciones.'*

En caso de la implantacién del tumor en el sitio de la episiotomia,
debera tratarse con escisién seguida de radiacién.' Para cdncer en etapas
tempranas de embarazo, la cirugfa radical y la radioterapia ofrecen tasas
similares de curacién; la histerectomia radical con linfoadenectomia para
etapas I a II A con cdncer cervical durante el embarazo ha demostrado
una baja morbilidad, altas tasas de supervivencia, y la oportunidad de
preservar la funcién ovdrica.'

Cuando se realiza una cesdrea histerectomia radical se prefiere una
incisién uterina cldsica. La cuna de ovario bilateral es una consideracién
razonable en el momento de la cirugfa y de la radiacién coadyuvante.'®
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Casi todas las pacientes embarazadas que son candidatas a cirugia radical
se beneficiardn mds de la cirugfa que de la radioterapia, para preservar los
ovarios y evitar asi radiacion, la cual estd asociada con la fibrosis vaginal.
En pacientes con etapas clinicas II B o en pacientes en las que inicialmente
no se elige el tratamiento médico, el quirtrgico debe ir acompanado de ra-
dioterapia. En las pacientes con enfermedad avanzada que deciden retrasar
el tratamiento se debe documentar la madurez pulmonar fetal previa a la
realizacién de la cesdrea cldsica e iniciar la radioterapia, inmediatamente
después de la involucién uterina. La diseccién de los ganglios pélvicos y
paraadrticos debe realizarse al momento de la cesdrea.'®

En las pacientes que optan por el inicio de la radioterapia debe in-
terrumpirseles el embarazo antes, con terapia de radiacién externa; es
comun el aborto espontdneo en mujeres que reciben radiacién con menos

de 4,000 cGy.®

Recomendaciones
17. En la gestante con cancer cervical la eleccion de la modalidad terapéutica debe decidirse de
la misma manera que para la mujer no embarazada.

(Nivel de evidencia Ill, Grado de recomendacion C)

18. El tratamiento para pacientes embarazadas con carcinoma invasor del cuello uterino, debe
individualizarse con base en la evaluacion del riesgo materno y fetal.
(Nivel de evidencia IV, Grado de recomendacion C)

;Como afecta el tratamiento del cdncer cervical el futuro obstétrico de la
paciente?

El tratamiento conservador de la neoplasia intraepitelial y del cidncer mi-
croinvasor es una practica habitual en mujeres jévenes. En un reporte de
metanalisis' se senala que la conizacién se asocié con parto pretérmino
(RR 2.59,1C 95% 1.80-3.72), peso bajo al nacer (RR 2.53,1C 95% 1.19-
5.36) y nacimiento por operacién cesdrea (RR 3.17, IC 95% 1.07-9.40).
La escisién de asa larga de la zona de transformacion se asoci6 con parto
pretérmino (RR 1.70, IC 95% 1.24-2.35), peso bajo al nacer (RR 1.82,
IC 95% 1.09-3.06), y rotura prematura de membranas y parto pretérmino
(RR 2.69, IC 95% 1.62-4.46). Con la conizacién ldser se presentaron
datos similares, pero sin diferencia significativa en el nacimiento pretér-
mino (RR 1.71, IC 95% 0.93-3.14). No hay riesgo obstétrico detectado
cuando se tiene el antecedente terapéutico de ablacién con ldser. Respecto
al prondstico neonatal, las tendencias sefialan peor prondstico, pero sin
diferencias estadisticamente significativas."”
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Recomendacién
19. Los procedimientos escisionales para el tratamiento de la neoplasia intraepitelial presentan
resultados similares en la morbilidad relacionada con el embarazo.

(Nivel de evidencia lla, Grado de recomendacion B)

Anexo 1
DEFINICIONES OPERACIONALES

Cincer in situ. De acuerdo a la OMS es una lesién en la que casi todo
O el epitelio muestra con aspecto celular de carcinoma. No hay invasién
del estroma subyacente.

Céncer invasor. Cualquiera de las etapas de carcinoma invasor, desde
las diagnosticadas sélo por microscopio, hasta las lesiones de gran
magnitud con invasién al estroma, extensién a todo el 6rgano, 6r-
ganos adyacentes y propagacién a otros distantes.

Cincer. Tumor maligno originado por la pérdida del control del cre-
cimiento de las células, que puede invadir estructuras adyacentes o
propagarse a sitios alejados y tener como resultado la muerte.

Captura de hibridos. Prueba biomolecular basada en la amplificacién
de la sefial de hibridos en solucién, iz vitro, para detectar blancos
de ADN o ARN.

Colposcopia. Procedimiento exploratorio instrumentado, con es-
tereoscopio, en el que se emplea un aparato con sistemas épticos
de aumento, que permite observar el aparato genital inferior y el

O ano, las condiciones de su epitelio, y aplicar distintas sustancias
(solucién fisioldgica, dcido acético diluido, yodo, lugol u otras con
fines de orientacién diagndstica).

Diagnéstico. Resultado del anilisis de una situacién, con el fin de
seleccionar los problemas identificados.

Displasia. Pérdida de la capacidad de maduracién del epitelio, con
alteraciones en la morfologia de sus componentes celulares.

Lesiones intraepiteliales cervicales: Richard (Nueva York), en 1967,
propuso el término de neoplasia intraepitelial cervical (NIC CIN)
con tres grados progresivos (1, 2, 3), incluyendo en el grado 3 la
displasia grave y el cancer in situ (CIS) de la clasificacién anterior.
La ventaja principal es el reconocimiento de la unidad del proceso
patolégico, lo cual implica una relacién con las técnicas terapéuticas.
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Esta clasificacién ha sido considerada bastante adecuada durante mds
de 20 anos y por tanto, la mds utilizada internacionalmente.

Oncogénicos. La introduccién del cdncer se denomina oncogéne-
sis. Prdcticamente cualquier cosa que pueda alterar el material
genético de una célula es un agente potencialmente cancerigeno.
En la actualidad algunos tipos de cdncer los producen “virus on-
cogénicos” (nimero inusual, cromosomas fragmentados).

Tamizaje. Prueba de deteccién masiva para identificar oportunamente
una enfermedad o un trastorno de salud especifico, en individuos
aparentemente sanos.

Virus del papiloma humano. Microorganismos pertenecientes a la
familia de los Papillota viridae, que infectan la piel y las mucosas
y que pueden producir células epiteliales benignas o malignas, que
varfan en su tropismo titular, su asociacién con distintas lesiones y
su potencial oncogénico.

Anexo 2
ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Meta-anilisis (4 publicaciones)

“Uterine Cervical Neoplasms” [Mesh] AND “Pregnancy” [Mesh] AND
((“2002”[PDAT] : “2008”[PDAT]) AND “humans” [MeSH Terms] AND
“female”[MeSH Terms] AND Meta-Analysis[ptyp])

Estudios clinicos controlados (2 publicaciones)

“Uterine Cervical Neoplasms” [Mesh] AND “Pregnancy”’[Mesh] AND
((,,2002”[PDAT] : “2008”[PDAT]) AND “humans” [MeSH Terms] AND
“female”[MeSH Terms] AND Randomized Controlled Trial[ptyp])

Metabuscador PubMed (clinical queries; 26 publicaciones)

((“uterine cervical neoplasms” [MeSH Terms] OR (“uterine” [All Fields]
AND “cervical” [Ali Fields] AND “neoplasms” [All Fields]) “uterine cer-
vical neoplasms” [All Fields]) AND systematic[sb]) AND (“pregnancy”
[MeSH Terms] OR “pregnancy” [All Fields]) AND ((“2002”[PDAT] :
“2008” [PDAT]) AND “humans” [MeSH Terms] AND “femaie” [MeSH
Ter-ms])
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Anexo 3

CUADROS 1Y2

Cuadro 1. Clasificacién de FIGO, cdncer cervicouterino.

Estadio 0
Estadio I

Estadio II

Estadio III

Estadio IV

Carcinoma /7 situ o intraepitelial

El carcinoma de estadio I se limita estrictamente al cuello uterino,

Estadio IA: Céncer invasor identificado a través de un examen microscépico dnicamente. La invasion se
limita a la invasién del estroma medida con un méximo de 5 mm de profundidad y 7 mm de extensién
horizontal.

Estadio JA1: La invasién medida en el estroma no supera 3 mm de profundidad y 7 mm de
didmetro.

Estadio 1A2: La invasién medida en el estroma estd entre 3 y 5 mm de profundidad y no supera 7 mm
de didmetro.

Estadio IB: Las lesiones clinicas se limitan al cérvix, o las lesiones preclinicas son mayores que en el
estadio IA. Toda lesién macroscdpicamente visible incluso con una invasién superficial es un cdncer de
estadio 1B.

Estadio IB1: Lesiones clinicas de tamafio madximo de 4 cm.

Estadio IB2: Lesiones clinicas de tamafio superior a 4 cm.

El carcinoma de Estadio II se extiende més alld del cérvix, pero sin alcanzar las paredes pelvianas. Afecta
la vagina, pero no mds alld de sus dos tercios superiores.

Estadio ITA: Ninguna afeccién parametrial evidente. La invasion afecta los dos tercios superiores de la
vagina.

Estadio 1AB: Afeccién parametrial evidente, pero la pared pelviana no estd afectada.

El carcinoma de estadio III se extiende hacia la pared pelviana. En el examen rectal, todas la zonas estdn
invadidas por el cdncer entre el tumor y la pared pelviana. El tumor afecta el tercio inferior de la vagina.
Todos los cdnceres con una hidronefrosis o una disfuncién renal son cdnceres de estadio III.

Estadio ITIA: Ninguna extensién en la pared pelviana, pero afeccién del tercio inferior de la vagina.
Estadio IIIB: Extensién a la pared pelviana, hidronefrosis o disfuncién renal.

El carcinoma de estadio IV se extiende mds alld de la pelvis verdadera o invade la mucosa de la vejiga
y/o del recto.

Estadio IVA: Extensién del tumor a los 6rganos pelvianos cercanos.

Estadio IVB: Extensidn a los 6rganos distantes.
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Cuadro 2. Clasificacién de Rutledge y Piver de la histerectomia ampliada en la cirugfa del cincer de cérvix (1974).

Clase

II

I

v

Descripcion

Histerectomia extrafascial. Se incide el ligamento pubocervical permitiendo el desplazamiento
lateral del uréter.

Histerectomia radical limitada. Extirpacién de la mitad medial de los ligamentos cardinales y
uterosacros; extirpacion del tercio superior de vagina.

Histerectomia radical abdominal o Writheim-Meigs. Escisién amplia de tejidos parametriales y
paravaginales, se extirpan los ligamentos uterosacros, porcién superior de la vagina mds linfadenectomia
pélvica sistémica. Se conserva el ligamento paravesical y la arteria vesical superior.

Extirpacién de la totalidad del tejido periureteral, incluyendo la arteria vesical superior, el 50% de

la vagina, disecando completamente el ligamento pubovesical.

Se realiza en casos de cdncer recurrente con afeccién central de uréter distal o de vejiga, extirpindose
estas dos estructuras junto con la lesién.

Niveles de recomendacién segtin US Preventive Services Task Force

I
II-1
II-2

I1-3
III

La evidencia es obtenida de al menos un estudio controlado aleatorizado.

La evidencia es obtenida de estudios bien disefiados controlados sin aleatorizacién.

La evidencia es obtenida de estudios de cohorte o casos y controles bien disefiados, preferentemente
1 o mds grupos de estudio.

La evidencia es obtenida de multiples series con o sin intervencion.

Opinidn de expertos, basados en experiencia clinica, descripcién de estudios o reportes de comité
de expertos.

Grados de recomendacién segtin US Preventive Services Task Force

Nivel A
Nivel B
Nivel C

Recomendaciones basadas en una buena y consistente evidencia cientifica.
Recomendaciones basadas en evidencia cientifica limitada o inconsistente.

Recomendaciones basadas principalmente en consensos u opinién de expertos.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. U.S. Preventive Services Task Force. Screening for Cervical Cancer. Recommendations and
Rationale. http://wwwpreventiveservices.ahrq.gov.2003.

2. Programa de acci6n 2007-2012. Cancer cervicouterino, SSA.

3. Committee on Practice Bulletins-Gynecology ACOG practice bulletin. Diagnosis and treatment
of cervical carcinomas, number 35, May 2002, Obstet Gynecol. 2002;99(5 Pt 1):855-67.

4. Giordano G, D'Adda T, Gnetti L, Froio E, Merisio C, Melpignano M. Detection of human
papillomavirus in organs of upper genital tract in women with cervical cancer. Int J Gynecol
Cancer. 2006;16:1601-7.

5. Unter MI, Monk BJ, Tewari KS. Cervical neoplasia in pregnancy, Part 1: screening and ma-
nagement of preinvasive disease. Am J Obstet Gynecol. 2008;199:3-9.

6. Selleret L, Mathevet P. Precancerous cervical lesions during pregnancy: diagnostic and
treatment. J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2008;37(Suppl. 1):S131-8.

7.  Anonymous. Management of Cervical Cancer. A National Clinical Guideline. Scottis Interco-
llegiate Networ 2008 (http://www.sign.ac.uk/pdf/sign99.pdf).

Guias pe PrAcTicA CLiNICA

S174



CANCER CERVICOUTERINO Y EMBARAZO

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

FregaA, Scirpa P, Corosu R, Verrico M, Scarciglia ML, Primieri MR, et al. Clinical management
and follow-up of squamous intraepithelial cervical lesions during pregnancy and postpartum.
Anticancer Res. 2007:(4C):2743-6.

College National des Gynecologues et Obstetriciens Frangais. Prevention of cervical cancer.
Guidelines. J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2008;37(Suppl. 1):S167-72.

McLachlin CM, Mai V, Murphy J, Fung K, Fung M, Chambers A. Ontario Cervical Screening
Program. Cervical screening. Toronto (ON) Cancer Care Ontario (CCO), 2005 May 20, (http://
www.céncercare.on.ca/english/home/pcs/screening/cervscreening/hcpresourcesl).

Wright TC, Massad LS, Dunton CJ, Spitzer M, Wilkinson EJ, Solomon D; 2006 American
Society for Colposcopy and Cervical Pathology-sponsored Consensus Conference. 2006
consensus guidelines for the management of women with abnormal cervical cancer screening
tests. Am J Obstet Gynecol. 2007;197:346-55.

Nguyen C, Montz FJ, Bristow RE. Management of stage | cervical cancer in pregnancy. Obstet
Gynecol Surv 2000;55:633-43.

Lee JM, Lee KB, Kim YT, Ryu HS, Kim YT, Cho CH, et al. Cervical cancer associated with
pregnancy: results of a multicenter retrospective Korean study (KGOG-1 006). Am J Obstet
Gynecol. 2008;198:92,e1-6. Epub 2007 Oct 1.

Yahata T, Numata M, Kashima K, Sekine M, Fujita K, Yamamoto T, et al. Conservative treatment
of stage IA1 adenocarcinoma of the cervix during pregnancy. Gynecol Oncol. 2008;109(1):49-
52. Epub 2008 Mar 4.

Hunter MI, Tewari K, Monk BJ, Cervical neoplasia in pregnancy. Part 2: current treatment of
invasive disease, Am J Obstet Gynecol. 2008;199:10-18.

Teran PMA, Gomez CRA, Barrera LN, Zeichner Gl. Cancer during pregnancy: 10-year ex-
perience at a regional cancer reference center in Mexico. Med Oncol 2008;25:50-53.

Goff BA, Palue PJ, Koh WJ, Petersdorf SH, Douglas JG, Greer BE. Cancer in the pregnant
patient. In: Hoskins WJ, Perez CA, Young RC, eds. Principles an practice of gynecologic
oncology, Philadelphia Lippincott Williams & Wilkins; 2000:501-28.

Zoundi O, Morcel K, Classe JM, Burtin F, Audrain O, Leveque J. Uterine cervical lesions during
pregnancy: diagnosis and management. J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2006;35:227-
36.

Kyrgiou M, Koliopoulos G, Martin-Hirsch P, Arbyn M, Prendiville W, Paraskevaidis E. Obstetric
outcomes after conservative treatment for intraepithelial or early invasive cervical lesions:
systematic review and meta-analysis. Lancet. 2006;67:89-98.

VoLuMEN 77, SUPLEMENTO 6, 2009

S175





