UNIVERSIDAD CES

Un compromiso con la excelencia

fﬁ% Universidad del
3 Ag Rosario

3‘

Impacto oncologico de la embolizacion de vasos pélvicos en pacientes con cancer de
cuello uterino localmente avanzado tratadas en el Instituto Nacional de Cancerologia.
Bogota, Colombia.

Presentado por
Lina Maria Caicedo

Tutor metodologico
Maria Cristina Ospina

Tutor tematico
Angela Ruiz

UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
ESCUELA DE MEDICINA Y CIENCIAS DE LA SALUD

UNIVERSIDAD CES
FACULTAD DE MEDICINA

MAESTRIA EN EPIDEMIOLOGIA

BOGOTA, DICIEMBRE 2023



S
{g;"‘ Universidad del

34 Rosario

¥
L

UNIVERSIDAD CES

Un compromiso con la excelencia

'-

TiTULO DE LA INVESTIGACION

Impacto oncoldgico de la embolizacion de vasos pélvicos en pacientes con cancer de cuello uterino
localmente avanzado, tratadas en el Instituto Nacional de Cancerologia. Bogota, Colombia

TiTULO ALTERNO, RESUMIDO O TRADUCIDO
Embolizacion en cancer de cuello uterino

Trabajo de investigacion para optar al titulo de
MAESTRIA EN EPIDEMIOLOGIA

Presentado por
Lina Maria Caicedo
linama.caicedo@urosario.edu.co

Tutor metodologico
Maria Cristina Ospina
mariacr.ospina@urosario.edu.co

Tutor tematico
Angela Ruiz
angela.ruiz@urosario.edu.co

UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
ESCUELA DE MEDICINA Y CIENCIAS DE LA SALUD

UNIVERSIDAD CES
FACULTAD DE MEDICINa
MAESTRIA EN EPIDEMIOLOGIA
BOGOTA, JULIO DE 2024



La Universidad del Rosario y la Universidad CES no se hacen responsable de los
conceptos emitidos por los investigadores en su trabajo, solo velara por el rigor
cientifico, metodologico y ético del mismo en aras de la busqueda de la verdad y la
justicia



TABLA DE CONTENIDO

RESUMEN

FORMULACION DEL PROBLEMA
Planteamiento del problema
Justificacion
Pregunta de investigacion

MARCO TEORICO
HIPOTESIS

OBJETIVOS
Objetivo general
Objetivos especificos

METODOLOGIA
Disefo del estudio
Sujetos de estudio
Criterios de inclusion
Criterios de exclusion

Calculo de tamafio de muestra
Descripcion de las intervenciones

Procedimientos del estudio
Sitios de investigacion

Aseguramiento y control de la calidad
Plan de analisis por cada objetico especifico

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

Tabla de variables

TECNICAS DE RECOLECCION DE INFORMACION

Fuentes de informacion

Instrumento de recoleccidon de informacion

CONSIDERACIONES ETICAS

RESULTADOS

PAG

0 0 N N

13

13
13
13

13
13
13
13
14
14
14
14
15
15
15

16
16

18
18
18
18

19



Tabla 1. Caracteristicas clinicas

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de pacientes embolizadas y
no embolizadas

Grafica 1. Curva de supervivencia libre de recurrencia entre las
pacientes embolizadas y no embolizadas

Grafica 2. Curva de supervivencia global entre las pacientes
embolizadas y no embolizadas

DISCUSION
CONCLUSION
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

20

21

23

23

24

25
25



RESUMEN

Problema: El cancer de cuello uterino es uno de los mas frecuentes en mujeres a nivel mundial,
ocupa el cuarto puesto en presentacion de canceres en mujeres en Colombia con una incidencia
de 13.7 por 100.000 y una mortalidad de 6.9 por 100.000 mujeres para el afio 2022.

El manejo para los estadios localmente avanzados (IB3- IVA FIGO 2018) se hace con quimio-
radiacion concomitante. El efecto de la radiacion ionizante en los tejidos se produce de forma
directa dafiando el ADN, al inducir ruptura de doble cadena y produciendo la pérdida de
poblaciones celulares y la deficiencia funcional secundaria y mediante efectos indirectos a través
de la produccién de radicales libres. Un numero considerable de pacientes presenta sangrado
de origen tumoral previo al inicio del tratamiento y aunque existen tratamientos para su control
como el acido tranexamico, el taponamiento vaginal, la radioterapia y la embolizacién de vasos
pélvicos, no hay evidencia que muestre la superioridad de alguno de ellos. La embolizacion de
vasos pélvicos se realiza mediante la guia de imagenes por rayos X para bloquear la irrigacion
vascular del utero y el cuello uterino utilizando coils metalicos, espuma o agentes similares al
pegamento. Al realizarla antes del inicio del tratamiento primario, se cree que la disminucion de
la irrigacién sanguinea al tumor podria provocar radio-resistencia afectando el prondstico
oncologico de las pacientes.

Pregunta de investigacion:

¢Cual es el impacto de la embolizacion de vasos pélvicos previo al inicio de tratamiento
oncologico en la supervivencia libre de recurrencia y en la supervivencia global en pacientes con
carcinoma de cuello uterino localmente avanzado?

Objetivo general: Determinar el impacto en los desenlaces oncolégicos de la embolizacion de
vasos pélvicos previo al inicio del tratamiento en pacientes con carcinoma de cuello uterino
localmente avanzado.

Materiales y métodos: Estudio de cohorte retrospectivo analitico de pacientes con diagnoéstico
de cancer de cuello uterino en estadios IB3— IVA FIGO 2018, con indicacién de manejo primario
con quimio-radiacion concomitante. La informacion se obtendra de registros de historias clinicas,
y se recopilara en RedCap institucional. Se realizara una caracterizacién de la poblacion. Se
realizara un analisis de supervivencia utilizando el método de Kaplan-Meier aplicando un Long-
rank test para establecer diferencia en la supervivencia libre de recurrencia y supervivencia global
a 5 afos entre las pacientes que recibieron embolizacién de vasos pélvicos previo al inicio de
tratamiento y las que no fueron sometidas a este procedimiento.

Impacto esperado: Se buscara determinar el impacto de la embolizacién de vasos pélvicos
pretratamiento en los desenlaces oncoldgicos de las pacientes con cancer de cuello uterino
localmente avanzado, generando hipoétesis para el disefio de estudios prospectivos.

PALABRAS CLAVE (MeSH o DeCS, maximo 5)
Embolizacion de arteria uterina, supervivencia libre de enfermedad, neoplasia del cuello uterino,
quimioradiacién, hemorragia uterina

Uterine artery embolization, disease free survival, uterine cervical neoplasms,
chemoradiotherapy, uterine hemorrhage



FORMULACION DEL PROBLEMA

Planteamiento del problema

El cancer de cuello uterino es uno de los tipos mas frecuentes de cancer en mujeres a nivel
mundial (1), ocupa el cuarto puesto con una incidencia de 14.1 por 100.000 y una mortalidad de
7,1 por 100.000 mujeres segun las estadisticas de GLOBOCAN 2022 (1, 2). En Colombia para el
afo 2022 ocupo el tercer puesto con una incidencia de 13,7 por 100.000 mujeres y una mortalidad
de 6,9 por 100.000 mujeres (2).

El manejo para los estadios localmente avanzados (IB3- IVA FIGO 2018) es la quimio-radiacion
concomitante (3-5). Un porcentaje de pacientes presentan sangrado de origen tumoral previo al
inicio del tratamiento y puede llegar a comprometer la vida (6-8). La hemorragia ocurre por los
fendmenos de neo-vascularizacion asociados al cancer, lo que puede disminuir los niveles de
hemoglobina, ademas el tamafio tumoral puede llegar a ser determinante en el volumen de
sangrado que presenten las pacientes, existen algunas opciones terapéuticas para su control
como el uso de &cido tranexamico, el taponamiento vaginal (9), radioterapia y la embolizacion de
arterias uterinas (10). Una revision sistematica de la literatura no encontré evidencia de buena
calidad que determine la superioridad de uno de ellos (11). En casos de sangrado incontrolable
el manejo se hace con embolizacion vascular (12), con una efectividad entre el 80% y 100% a
las 24 horas(13). En el Instituto Nacional de Cancerologia en una serie de 47 pacientes
encontraron que la efectividad para el control del sangrado fue del 95,7% a las 24 horas. (14).

El efecto de la radiacion ionizante en los tejidos se da por efecto directo dafiando el acido
desoxirribonucleico (ADN) al inducir ruptura de doble cadena (15), siendo un mecanismo letal y
resultando en la pérdida de poblaciones celulares y la deficiencia funcional secundaria (16).
También tiene efecto indirecto por la produccion de radicales libres, que se derivan de la
ionizacién o excitacion de moléculas de agua(16) (17).

La embolizacion de vasos pélvicos es un procedimiento que se realiza mediante la guia de
imagenes por rayos X para bloquear la irrigacién vascular del utero y el cuello uterino mediante
el uso de coils metalicos, espuma o agentes similares al pegamento (18). La eleccién del material
emboligeno esta en funcion de factores como el calibre del vaso, las dificultades técnicas y la
experiencia de quien lo realice (18, 19). Se hace habitualmente bajo sedacion consciente (18).

Teniendo en cuenta que si se realiza la embolizacién de vasos pélvicos antes del inicio del
tratamiento primario, la disminucién de la irrigacion sanguinea al tumor podria disminuir la
efectividad de la radioterapia por efecto indirecto, afectando asi el prondstico oncoldgico de las
pacientes(20). Aunque también se deben tener en cuenta otros factores que podrian impactar en
los desenlaces oncologicos de estas pacientes como son el nivel de hemoglobina al momento del
tratamiento, tamafio tumoral, tipo histolégico, los cuales se van a tener en cuenta al momento de
establecer este impacto.



Justificacion

La hipoxia tumoral puede influenciar los desenlaces del tratamiento con radioterapia, pues se
cree que las células tumorales hipdxicas son resistentes a la radiacién. El oxigeno es una
molécula extremadamente afin a los electrones y participa en las reacciones quimicas que llevan
a la produccion de dafio en el ADN luego de la absorcion de energia de la radiacion ionizante
(21), asi las células que estan hipdxicas durante la irradiacién son hasta 3 veces mas resistentes
a la radiacién que las bien oxigenadas (20). El impacto de la embolizacion tumoral y la hipoxia
tedrica secundaria dada por este procedimiento o por los niveles de hemoglobina al momento del
tratamiento o su tamafio tumoral dados antes del tratamiento oncolégico para el carcinoma de
cuello uterino no esta bien establecido. Por esto buscamos determinar el impacto de estos
determinantes en los desenlaces oncolégicos de las pacientes con cancer de cuello uterino
localmente avanzado, generando hipétesis para el disefio de estudios prospectivos.

Pregunta de investigacion

¢ Cual es el impacto de la embolizacién de vasos pélvicos previo al inicio de tratamiento
oncologico en la supervivencia libre de recurrencia y en la supervivencia global en pacientes con
carcinoma de cuello uterino localmente avanzado?



MARCO TEORICO

El carcinoma de cuello uterino corresponde al cuarto cancer mas comunmente diagnosticado en
mujeres a nivel mundial. (23) Aunque la incidencia de esta enfermedad viene disminuyendo con
el progresivo aumento de las pruebas de deteccion temprana y la mayor y mejor aceptacién de
la vacunacion contra el virus del papiloma humano (VPH) en los paises de ingresos altos, esta
patologia sigue siendo una de las causas mas importantes de mortalidad por cancer en las
mujeres en los paises de medianos y bajos ingresos. Esto traduce que, el cancer de cuello uterino
es un problema de salud mundial muy importante, solo en los Estados Unidos (EE. UU.), se
estima que habra 13.960 de nuevos casos y 4.310 muertes por cancer de cuello uterino en 2023.
(24)

El factor mas importante en el desarrollo del cancer de cuello uterino es la infeccion persistente
por el virus del papiloma humano (VPH).(25)(26) Es por esto, que la incidencia del cancer de
cuello uterino se encuentra estrechamente relacionada con la prevalencia del VPH en la
poblacion. Se sabe que en paises con altas tasas de incidencia de cancer de cuello uterino, la
prevalencia del VPH persistente es aproximadamente del 10% al 20%, mientras que en los paises
con bajas tasas de incidencia es del 5% al 10%.(27) Existe la estrategia de prevencion primaria
que es la vacunacion contra el VPH, esta previene la infeccion por los tipos de VPH contra los
cuales esta disefiada. (28)

El VPH se detecta en el 99% de los tumores de cuello uterino, especialmente en los genotipos
oncogeénicos como el VPH 16 y 18. Hasta la fecha, existe tres vacunas contra el VPH autorizadas
y disponibles: la vacuna bivalente de particulas similares al virus del VPH (2vHPV), la vacuna
tetravalente de particulas similares al virus del VPH (4vHPV) y la vacuna

novavalente de particulas similares al virus del VPH (9vHPV). Las 3 vacunas brindan proteccion
contra los VPH 16 y 18. 4vHPV también incluye los VPH 6 y 11, que causan el 90 % de las
verrugas genitales. Ademas, 9vHPV cubre 5 virus VPH oncogénicos mas (VPH 31, 33, 45, 52 y
58) ademas de los tipos ya incluidos en 4vHPV, que causan un 15% adicional de los canceres
relacionados con el VPH en mujeres y un 4% de los de hombres.(29)

Por décadas, la prueba de Papanicolaou (Pap) o citologia vaginal, ha sido el método de tamizaje
para la deteccion del cancer de cuello uterino y ha conseguido reducir la incidencia

entre un 60% y un 90% con tasas de mortalidad en un 90%. Sin embargo, esta prueba presenta
ciertas limitaciones como la baja sensibilidad (50%), sin dejar de lado una proporcién importante
de muestras inadecuadas.(30) Recientemente, se ha introducido en nuestro pais, la prueba de
VPH como herramienta de deteccion, ya que el acido desoxirribonucleico (ADN) del VPH esta
presente en casi todos los canceres de cuello uterino y ha demostrado tener un mayor
rendimiento para la neoplasia intraepitelial cervical de alto grado (NIC2) en comparacion con la
citologia. Un analisis conjunto de cuatro ensayos controlados aleatorios de deteccion cervical
basada en el VPH versus citologia convencional mostré que la deteccion cervical basada en el
VPH proporciona entre un 60% y un 70 % mas de deteccion contra enfermedades invasivas.(31)



Existen otros factores de riesgo epidemiolégicos que se asocian con el cancer de cuello uterino
como tener antecedentes de tabaquismo, multiparidad, uso de anticonceptivos orales, edad
temprana de inicio del relaciones sexuales, mayor numero de parejas sexuales, antecedentes de
enfermedades de transmisién sexual, tener ciertas enfermedades autoinmunitarias e
inmunosupresion cronica. (32)

Los carcinomas de cuello uterino de células escamosas representan casi el 80% de todos los
canceres y el adenocarcinoma representa aproximadamente el 20% restante. En los paises
desarrollados, se presume que la disminucion sustancial de la incidencia y la mortalidad del
carcinoma de células escamosas del cuello uterino viene a ser el resultado de una deteccion
eficaz, aunque existen disparidades raciales, étnicas y geograficas.(32) Sin embargo, el
adenocarcinoma ha aumentado en las ultimas tres décadas, probablemente porque los métodos
de tamizaje con los que actualmente contamos son menos efectivos para el adenocarcinoma.(32)

El cancer de cuello uterino temprano suele ser asintomatico, mientras que la enfermedad
localmente avanzada puede causar sintomas que incluyen sangrado vaginal anormal (también
después de las relaciones sexuales), secrecion, dolor pélvico y dispareunia. En cuanto a la
apariencia macroscopica esta es variable. Los carcinomas se pueden evidenciar de forma
exofitica, es decir que crecen fuera de la superficie, o endofiticos con infiltracién estromal con
crecimiento superficial minimo.(30)

El sistema de estadificacion del cancer de cuello uterino de la Federacion Internacional de
Ginecologia y Obstetricia (FIGO) se actualiz6 en 2018 para incorporar resultados patoldgicos y
de imagenes, (33) con esto se pretende tener un enfoque mas global del comportamiento de esta
patologia en aras de establecer un adecuado tratamiento y prondstico de supervivencia.
Comprender los mecanismos moleculares que contribuyen a la patogénesis del cancer de cuello
uterino es decisivo para mejorar los resultados del tratamiento. (33)

La poblacion que incluimos en nuestro estudio son las pacientes con cancer de cuello uterino
localmente avanzado que se define como un tumor clinicamente visible que excede los 4 cm o
que invade mas alla del cuello uterino, extendiéndose a las paredes laterales de la pelvis, la
vagina, la vejiga, el recto o afecta los ganglios linfaticos pélvicos y/o paraadrticos. (33)

La evaluacioén del riesgo tumoral incluye el tamafio del tumor, el estadio, la profundidad de la
invasion tumoral, el estado de los ganglios linfaticos, la invasion del espacio linfovascular (LVSI)
y el subtipo histoldgico. El estado de los ganglios linfaticos es el principal factor prondstico. Por
ejemplo, en los estadios IB-lIA, las tasas de supervivencia a 5 afios sin metastasis en los ganglios
linfaticos son del 88% al 95% y con metastasis en los ganglios linfaticos del 51% al 78%.(34)

Siempre ha existido controversia sobre si el tipo histolégico es un factor pronéstico independiente

para la supervivencia. Aunque algunos estudios no han demostrado diferencias en la
supervivencia entre el adenocarcinoma y el carcinoma de células escamosas, la mayoria ha
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demostrado que el adenocarcinoma conlleva un peor pronéstico con diferencias de 10% a 20%
en las tasas de supervivencia global (SG) a 5 afios. (30)

El estandar actual de manejo para el cancer de cuello uterino localmente avanzado es la
radioterapia de haz externo y el cisplatino semanal aplicado de forma concurrente, el tratamiento
completo tiene una duracion de 56 dias. La braquiterapia hace parte del tratamiento integral para
las pacientes que se someten a un tratamiento con intencion curativa. (32) Con una mediana de
seguimiento de 4,3 anos, el estudio EMBRACE-I mostré una tasa de control local mayor del 90%
en pacientes que recibieron el tratamiento estandar.(35)

Un metaanalisis Cochrane de 13 ensayos que cambiaron la practica de manejo, fueron realizados
por el Grupo Oncolégico Ginecoldgico (GOG) y el Grupo de Oncologia Radioterapica (RTOG)
mostré que la quimiorradioterapia concurrente se asocié con una mejora del 6% en 5 afos
supervivencia en comparacién con la radioterapia sola para las mujeres con canceres de cuello
uterino localmente avanzados en (HR 0-81, p<0-001). En un gran ensayo aleatorio prospectivo
de 850 mujeres en la India, la quimiorradioterapia se asocié con mejor supervivencia libre de
enfermedad y supervivencia general en pacientes con carcinoma de células escamosas de cuello
uterino en estadio IlIB en comparacion con la radioterapia sola. En este estudio multivariado el
analisis ajustado por factores prondsticos el HR para la recaida o la muerte fue de 0,81 (IC del
95 %: 0,67-0,97, p=0,03).(23)

Desafortunadamente, la atencion en centro no oncoldgicos o en instituciones pequefias y no
académicas, las pacientes tienen mas probabilidades de recibir tratamientos de radiacion
incompletos o prolongados, que esto es un factor determinante en los buenos resultados que se
obtienen del tratamiento (14) . Los estudios han demostrado que la supervivencia por causa
especifica y la supervivencia global (SG) son peores para los pacientes que no reciben
braquiterapia o si el tratamiento se extiende mas alla de 56 dias.(15).

En estadios localmente avanzados del cancer de cuello uterino, la fragilidad de los vasos
arteriales de neoformacion tumoral resulta en morbilidad hemorragica frecuente. El sangrado
vaginal masivo en pacientes con cancer de cuello uterino progresa rapidamente a provocar la
muerte por choque hemorragico en cuestion de pocas horas.(16) Un porcentaje variable de
pacientes presentan sangrado de origen tumoral previo al inicio del tratamiento con valores
reportados desde el 0,7% y hasta el 100% en las series de casos (6-8). Esta complicacion se
puede controlar con medidas sencillas como el taponamiento vaginal y la administracién de
hemoderivados. En la literatura no se encuentran ensayos clinicos controlados de buena calidad
que evaluen la superioridad de uno de ellos (11). Cuando no se consigue éxito en el control de la
hemorragia utilizando estos metodos, las unicas alternativas que quedan son la ligadura
quirurgica de la arteria hipogastrica o la embolizacion arterial,(17) con una efectividad que se
encuentra entre 80 y 100% a las 24 horas (13).

La embolizacion de vasos pélvicos es un procedimiento que se realiza mediante la guia de
imagenes por rayos X para bloquear la irrigacién vascular del utero y el cuello uterino mediante
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el uso de coils metalicos, espuma o agentes similares al pegamento (19). Los materiales de
embolizacion usados en este tipo de procedimiento se clasifican como absorbibles (coagulo
sanguineo autologo, coagulo sanguineo autélogo modificado, Oxycel o celulosa y gelatina
quiruargica o Gelfoam®), los cuales se usan para oclusion temporal, y no absorbibles (alcohol
polivinilico (PVA), espirales metalicas o coils, microesferas de gelatina trisacrilica (embosferas),
etanol absoluto y otros), los cuales se usan para oclusién permanente. La eleccion del material
emboligeno esta en funcion de factores como el calibre del vaso, las dificultades técnicas y la
experiencia de quien lo realice (19). Se hace habitualmente bajo sedacién consciente. Primero
se debe obtener un arteriograma pélvico via transfemoral, luego se lleva a cabo la cateterizacion
de las arterias hipogastricas y asi la identificacion de la fuente del sangrado. (18).

Se ha encontrado que otras variables relacionadas con el paciente, el tumor o el tratamiento
predicen el resultado después de la quimioradiacién concomitante, como el tamafo del tumor, la
histologia, el estadio FIGO, los niveles de hemoglobina. Las asociaciones entre el recuento de
hemoglobina (Hb) registrado durante la quimioradiacion concomitante y el desenlace del paciente
en supervivencia global y supervivencia libre de enfermedad se informaron en varios ensayos
retrospectivos, pero con resultados contradictorios. (14, 20) La asociacion de embolizaciéon de
vasos pélvicos y desenlaces oncoldgicos no se encuentra soportada en la literatura, lo que nos
indica el aporte importante que queremos realizar con este estudio

El impacto de la embolizacion tumoral y la hipoxia tedrica secundaria antes del tratamiento
oncologico para el carcinoma de cuello uterino no esta bien establecido, un estudio de casos y
controles (23) incluyendo 24 pacientes que requirieron embolizacion de vasos pélvicos demostro
peores desenlaces oncoldgicos en esta poblacion, sin embargo luego del analisis multivariado la
diferencia no fue estadisticamente significativa. En el Instituto Nacional de Cancerologia en una
serie de 47 pacientes encontraron que la efectividad de la embolizacion de vasos pélvicos para
el control del sangrado fue del 95,7% a las 24 horas. (15). La asociacion de embolizacién de
vasos pélvicos y desenlaces oncolégicos no se encuentra soportada en la literatura, no existen
estudios que muestren los resultados que estamos buscando evaluar en nuestro estudio. El
impacto esperado de la embolizacion es poder lograr control de sangrado tumoral, el cual puede
comprometer la vida de la paciente, buscamos la asociacion que este procedimiento puede tener
en los desenlaces oncolégicos incluyendo variables como niveles de hemoglobina al momento
del tratamiento, tamafo tumoral, histologia para determinar su verdadero impacto
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HIPOTESIS

Hipotesis operativas:

1.

HO: La supervivencia libre de recurrencia a 5 afios es igual con o sin embolizacién
pretratamiento en las pacientes con cancer cervical localmente avanzado

2. HA1: La supervivencia libre de recurrencia a 5 afios es diferente con o sin embolizacién
pretratamiento en las pacientes con cancer cervical localmente avanzado
OBJETIVOS

Objetivo general:

Determinar el impacto en los desenlaces oncolégicos de la embolizacion de vasos peélvicos previo
al inicio del tratamiento en pacientes con carcinoma de cuello uterino localmente avanzado

Objetivos especificos:

Describir las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de las pacientes incluidas en el
estudio.

2- Describir la frecuencia de embolizacion de vasos pélvicos previo al inicio del tratamiento
oncologico primario.
3- Determinar la asociacion de embolizacién de vasos pélvicos previo al inicio de tratamiento
con la supervivencia libre de recurrencia y la supervivencia global a 5 afios
METODOLOGIA

Diseio del estudio: Estudio de cohorte retrospectivo analitico

Sujetos de estudio:

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 18 afios.

Diagnostico de cancer de cuello uterino de los tipos histologicos escamocelular,
adenocarcinoma o adenoescamoso estadios IB3— IVA FIGO 2018 (a las pacientes
estadificadas antes del 2018, se les realizara homologacion de la estadificaciéon FIGO
2009 a FIGO 2018).

Manejo primario con quimiorradiacion concomitante con intencién curativa con técnica de
radioterapia 3D CRT — IMRT y braquiterapia.

Seguimiento clinico postratamiento de al menos 6 meses.
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Criterios de exclusion:
- Pacientes con historia clinica incompleta.
- Quimioterapia neoadyuvante
- Gestantes
- Neoplasia previa o concurrente al momento del diagnéstico
- Antecedente de exposicidén a quimioradiacion previa

Calculo de tamaio de muestra:

Se recolectara una muestra por conveniencia donde se incluyen todas las pacientes del Instituto
Nacional de Cancerologia que cumplan con los criterios de inclusion en el periodo comprendido
del 01 de enero de 2010 al 30 de marzo de 2023. Se incluyen 352 pacientes

La decision de utilizar un tamafio de muestra por conveniencia se basé en varios factores,
principalmente la baja prevalencia del evento que estamos investigando.En estudios donde el
evento de interés tiene una baja prevalencia, puede ser extremadamente dificil y costoso reclutar
un nuamero suficiente de participantes para cumplir con los requisitos de un calculo estadistico
tradicional. Esto puede llevar a largos periodos de reclutamiento y recursos limitados que no
tenemos disponibles para nuestro estudio.

Utilizar una muestra por conveniencia nos permitio llevar a cabo la investigacion dentro de estas
limitaciones sin comprometer la calidad de los datos recogidos.

La eleccion de una muestra por conveniencia fue una decision estratégica y practica,
considerando la baja prevalencia del evento y las limitaciones de recursos. Esta metodologia nos
permitié llevar a cabo una investigacion significativa y relevante, a pesar de los desafios
inherentes.

Descripcion de las intervenciones
e Grupo de pacientes embolizadas

Radiologia intervencionista: embolizacion de vasos pélvicos con agente embolizante
Gelfoam® (arteria hipogastrica - uterina) previo estudio angiografico.

e Tratamiento primario con quimioradiacién concomitante a base de platinos:
Teleterapia (3D-CRT o IMRT) y braquiterapia.

Procedimientos del estudio:

La informacién se obtendra de los registros de historia clinica, incluyendo variables clinicas, y
variables relacionadas con el desenlace del tratamiento: edad, estadio, embolizacién de vasos
pélvicos, nivel de hemoglobina al iniciar tratamiento y tipo histolégico.
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Se creara una base de datos en redCap previa aprobacién de monitora del INC de los
documentos de formato de recoleccion e instructivo de formato de recoleccion. Una vez
recopilada la informacién, se verificara la calidad de esta mediante revision por parte de dos
evaluadores. Se llevaran a cabo reuniones mensuales entre los investigadores para evaluar el
desarrollo del proyecto.

Finalmente se realizara un analisis de los datos recolectados para la elaboracion del documento
académico por parte del grupo de analisis de datos del Instituto Nacional de Cancerologia (INC)
Colombia.

Se relacionan las personas encargadas de la recoleccion de la informacion en la base de datos
sistematizada:
- Instituto Nacional de Cancerologia, Colombia:
David Andrés Viveros Carrefo (especialista en ginecologia oncolégica )
Lina Maria Caicedo (especialista en ginecologia oncoldgica)

Sitios de investigacion: Instituto Nacional de Cancerologia

Aseguramiento y control de la calidad:

Se creara una base de datos en redCap previa aprobacion de monitora del INC de los documentos
de formato de recoleccion e instructivo de formato de recoleccion. Una vez recopilada la
informacion, se verificara la calidad de esta mediante revision por parte de dos evaluadores.

La base de datos sera custodiada por la unidad de analisis (formulario electrénico en redCap) y
solamente los investigadores autorizados y monitoria tendran acceso a dicha base. Se respetara
la confidencialidad de los pacientes, registrando solo las iniciales de cada paciente vy
asignandoles un numero de registro interno al estudio, con el cual en adelante se manejara la
informacién obtenida de cada historia clinica. Los datos se presentaran de tal forma que no
permitan la identificacién de pacientes en la publicacion.

Todos los proyectos de investigacion institucionales que sean aprobados por el Comité de Etica
e Investigaciones del INC seran cubiertos por el sistema de monitoria a la investigacion
institucional en sus fases de pre-estudio, ejecucion y cierre.

Plan de analisis por cada objetivo especifico:
Inicialmente se realizara la caracterizaciéon de la poblacion mediante un analisis descriptivo
univariado. Para las variables de tipo cuantitativas, se usaran medidas de tendencia central como

la media o la mediana. Para variables cualitativas, seran descritas mediante distribuciones de
frecuencias absolutas y relativas.
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Se realizara un analisis de supervivencia utilizando el método de Kaplan-Meier aplicando un
Long-rank test para establecer diferencia en la supervivencia libre de recurrencia y supervivencia
global a 5 afios entre las pacientes que recibieron embolizacion de vasos pélvicos previo al inicio
de tratamiento y las que no fueron sometidas a este procedimiento.

Para determinar la funcion de supervivencia se considerara: supervivencia libre de recurrencia
(RFS), el tiempo desde la finalizacién del tratamiento primario hasta la fecha de la recurrencia de
la enfermedad. La supervivencia global (OS), se definira como el tiempo transcurrido desde el
diagnostico hasta la muerte por cualquier causa a 5 afios. Si no se presentan los eventos, se
consideraran como censura, hasta la fecha de ultimo contacto.

Nuestro estudio se centr6 especificamente en el analisis del tiempo de supervivencia en el grupo
de pacientes embolizadas frente a las pacientes no embolizadas.

Somos conscientes de que la falta de un analisis estadistico que modele todas las variables
pronésticas puede generar sesgo de seleccion. Para mitigar este riesgo, seleccionamos
cuidadosamente nuestra cohorte y seguimos criterios estrictos de inclusién y exclusion.
Consideramos que futuros estudios deberian incluir un modelado detallado de las variables
pronésticas. Esto podria proporcionar una vision mas profunda sobre los factores que afectan la
supervivencia en pacientes embolizados. Nuestro estudio no tiene ese alcance.

A pesar de estas limitaciones, nuestro estudio ha demostrado que la embolizacion no tiene un
impacto significativo en el tiempo de supervivencia, lo cual es un hallazgo importante y util para

la practica clinica. Esperamos que esta investigacion sirva como base para estudios futuros

Los analisis seran realizados en el software estadistico Jamovi version 2.3.28.0

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

Tabla de variables

Variable Definicién operativa N Nivel de Categorias Nivel operativo
aturaleza .
Medicién
Afos cumplidos contados desde el
Edad nacimiento y expresados en dos Cuantitativa De razén NA Afos
digitos.
1=ECOG 0
2=ECOG 1
Escala de estado funcional del s . 3=ECOG 2
ECOG Eastern Cooperative Oncology Group Cualitativa Ordinal 4=ECOG 3 NA
5= ECOG 4
6= Sin dato
Fecha en la que se confirma el
Fech? d.e d|agqost|co (correggoqde a Ia. fecha de Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa
diagnéstico la primera valoracion institucional con

diagndstico confirmado)
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Variable Definicién operativa Nivel de Categorias Nivel operativo
Naturaleza Lo
Medicidn
1=1B3
2=11A2
E - . 3=1B
tapa clinica de la enfermedad segun 4= A
Estadio clinico la clasificacion FIGO 2018 (FIGO 2009 Cualitativa Ordinal 5= IIB NA
homologada) 6= IIIC1
7=11IC2
8=1IVA
Tamanp ‘tumoral Dlamgtrg mayor de la masa tur:ngral Cuantitativa De razén NA Centimetros
clinico en cérvix, medido al examen fisico
Histologia del tumor reportado de 1= Escaznlocelular
) . . acuerdo a la clasificacion internacional - . .
Tipo histolégico de la WHO (World Health Cualitativa Nominal Adenoca_rcmoma NA
Organization) 2020 3=
Adenoescamoso
. . 1=<8.00 g/dl
. Valor de la hemoglobina medido en
Niveles de . . 2=8.00-9.99 g/dL
hemoglobina | 9/dL- Se tendra en cuenta latoma mas | o Jiativg Ordinal 3=10.00-11.99 g/d
. reciente previo al inicio del tratamiento
pretratamiento rimario con quimiorradiacion g/dL
P 9 : 4=>=12 g/dI
Dos[s total fie Dosis de radioterapia suministrada en Cuantitativa De razén NA Gy
radioterapia cGy
(?lglos de . Numero de ciclos brindados en terapia Cuantitativa De razén NA Ciclo
Quimioterapia adyuvante
N Fecha del inicio del tratamiento
Fecha de inicio de expresado en dia (dos digitos), mes
tratamiento p o g ’ Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa
S (dos digitos de 1 a 12) y afio en cuatro
primario o
digitos.
Fecha de Fecha de finalizacion del tratamiento
fmahzac!on del exprgsgdo en dia (dos dlgltos), mes Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa
tratamiento (dos digitos de 1 a 12) y afio en cuatro
primario digitos.
Embolizacién de Realizacién de procedimiento de 1= Si
P embolizacion previo al inicio de Cualitativa Nominal _ NA
vasos pélvicos Lo . 2= No
manejo primario para el tumor cervical
Aparicion de enfermedad recurrente 1= S
Recurrencia tumoral luego del t.ratamlento primario Cualitativa Nominal 2= No NA
dentro de los primeros 60 meses o
. 3=Sin dato
postratamiento
Fecha del diagnostico de la
Fecha de .Ia eljfermeda’d Irecurrente, exprgsgda en Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa
recurrencia dia (dos digitos), mes (dos digitos de
1 a 12) y afio en cuatro digitos.
Tiempo en meses desde la finalizacion
Tiempo a la del tratamiento primario hasta la fecha
poa de la recurrencia de la enfermedad. Cuantitativa De razén NA meses
recurrencia .
Se calculara por el redCap con las
variables descritas
Fallecimiento debido a cancer cervical 1=Si
Muerte 0 a otra causa hasta 60 meses Cualitativa Nominal 2= No NA
postdiagnéstico. 3=Sin dato
Fecha de la muerte expresada en dia
Fecha de muerte (dos digitos), mes (dos digitos de 1 a Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa
12) y afio en cuatro digitos
Tiempo en meses desde la fecha de
Tiempo a la diagnéstico h’asta la fecha de muerte. Cuantitativa De razén NA meses
muerte Se calculara por el redCap con las
variables descritas
Fecha del ultimo contacto con una
Fecha de ultimo especialidad oncoldgica en la
institucién, expresada en dia (dos Cuantitativa De intervalo NA dd/mm/aaaa

contacto

digitos), mes (dos digitos de 1 a 12) y
afo en cuatro digitos
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TECNICAS DE RECOLECCION DE INFORMACION

Fuentes de informacion

La informacion se obtendra de los registros de historia clinica, incluyendo variables clinicas, y
variables relacionadas con el desenlace del tratamiento: niveles de hemoglobina pretratamiento,
el requerimiento de transfusion de gldbulos rojos pretratamiento, el tiempo del tratamiento, la
dosis de radioterapia de haz externo y braquiterapia administradas en el tratamiento, y el numero
y dosis total de ciclos de quimioterapia administrados durante el tratamiento.

Instrumento de recoleccién de informacion

Se creara una base de datos en redCap previa aprobacion de monitora del INC de los documentos
de formato de recoleccion e instructivo de formato de recoleccion.

Una vez recopilada la informacion, se verificara la calidad de esta mediante revision por parte de
dos evaluadores

CONSIDERACIONES ETICAS

Los proyectos deben estar ajustados a la normatividad internacional (particularmente a la
declaracion de Helsinki y a las pautas éticas para la investigacion biomédica preparadas por el
Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas —CIOMS-) y a los
parametros establecidos en el ambito nacional por la “Resolucion 8430 de 1993” y “Resolucién
2378 de 2008” (expedida por el Ministerio de la Proteccion Social), esta ultima especifica para
investigaciones con medicamentos en seres humanos.

Respecto a las implicaciones éticas que el estudio puede tener, su nivel de riesgo ético de
acuerdo con la clasificacion planteada en el Articulo 11 de la Resolucién N° 008430 de 1993
(expedida por el Ministerio de Salud de Colombia), por ser un estudio de cohorte retrospectivo
corresponde :

Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion
documental retrospectivos y aquellos en los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion
intencionada de las variables bioldgicas, fisioldgicas, psicoldgicas o sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran revisidon de historias clinicas, entrevistas,
cuestionarios y otros en los que no se le identifique. Se hace énfasis en la seguridad que no se
identificara al sujeto y que se mantendra la confidencialidad de la informacién.

Respecto al consentimiento informado: PARAGRAFO PRIMERO. En el caso de investigaciones
con riesgo minimo, el Comité de Etica en Investigacion de la institucion, por razones justificadas,
podré autorizar que el Consentimiento Informado se obtenga sin formularse por escrito y
tratandose de investigaciones sin riesgo, podra dispensar al investigador de la obtencién del
mismo.
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El proyecto se ajusta a la normatividad internacional (declaracion de Helsinki y a las pautas éticas
para la investigacion biomédica preparadas por el Consejo de Organizaciones Internacionales de
las Ciencias Médicas —CIOMS-). No involucra la investigacion con medicamentos en seres
humanos.

El tipo de estudio protegera la identidad de los individuos, no se registrara el nombre, solo las
iniciales, la informacion sera confidencial por parte de los investigadores, dejando acceso solo a
resultados por evaluadores externos. No afecta la comunidad, los animales o el ecosistema de
manera directa o indirecta. No requiere consentimiento informado por parte de cada participante.
Se presentara ante el comité de ética médica de cada institucion, previo al inicio del desarrollo
del mismo, y se rendiran los informes respectivos.

Este proyecto fue aprobado por el comité de etica de investigaciones del Instituto Nacional de
Cancerologia (INC), el dia 07 de Diciembre de 2022 bajo el ata No. 0029-22

RESULTADOS

Se incluyeron 352 pacientes con diagnostico de carcinoma de cuello uterino localmente
avanzado, con indicacién de manejo con quimiorradiacion concomitante con intencién curativa,
que recibieron el tratamiento en el Instituto Nacional de Cancerologia en Bogota, Colombia en el
periodo comprendido del 1 de enero de 2010 al 30 de marzo de 2023. (Tabla 1)

La mediana de edad fue de 49 afios (rango 24-86 afos), la mediana de tamano tumoral fue de 5
cms (2-12), el 82% de las pacientes tenian ECOG = 0, el 37% de las paciente estaban en estadio
I1IB, el tipo histolégico mas frecuente fue escamocelular en un 87%, la mayoria de las pacientes
tenian un nivel de hemoglobina mayor a 12 g/dl (54%) antes del inicio del tratamiento, la cohorte
recibié una media de dosis de radioterapia de 83.8 Gy, en el grupo de pacientes incluidas, el 9%
le realizaron embolizacién de vasos pélvicos previo al inicio del tratamiento, durante el periodo
del estudio 80 pacientes presentaron recurrencia que representa el 23% de la cohorte y de estas
el 66% fue antes del primer afo, el sitio de recaida mas frecuente fue recurrencia regional, se
encontré una mortalidad del 14% en la muestra analizada y un tiempo a la muerte menor a 1 afio
en el 47% de los casos

De las 31 pacientes embolizadas (9%), la mediana de edad fue de 44 afos (rango 25-66 afios),
el 39% tenian niveles de hemoglobina de entre 8.00 — 9. 99 g/dl, previo al inicio de tratamiento,
se presento recurrencia de la enfermedad en el 32% y muerte en el 19% de las pacientes. No se
encontré diferencia en la dosis de radiacion ni ciclos de quimioterapia recibidos en ambos
grupos(Tabla 2)
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas (N=352)

Caracteristica

Numero de pacientes (%)

Mediana edad , afios (rango) 49 (24 -86)
Mediana tamafo tumoral, cms. (rango) 5(2-12)
ECOG
0 288(82)
1 60(17)
2 3(1)
3 1(0)
ESTADIO FIGO(2018)
IB3 16(5)
A2 6(2)
1B 98(28)
A 3(1)
B 129(37)
NC1 56(16)
ncz 25(7)
IVA 19(5)
TIPO DE HISTOLOGICO
Escamocelular 305(87)
Adenocarcinoma 31(9)
Adenoescamoso 16(5)
NIVEL DE HB (g/dl)
<8.00 18(5)
8.00-9.99 59(17)
10.00-11.9 86(24)
>=12 189(54)
EMBOLIZACION DE VASOS PELVICOS
Si 31(9)
No 321(91)
RECURRENCIA
Si 80(23)
No 272(77)
TIEMPO A LA RECURRENCIA N =80
<12 meses 53(66)
12 - 24 meses 19(24)
>24 - 36 meses 2(3)
>36 - 48 meses 2(3)
>48 - 60 meses 2(3)
>60 meses 2(3)
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MORTALIDAD

Si 49(14)
No 303(86)
TIEMPO A LA MUERTE N =49

<12 meses 23(47)
12 - 24 meses 13(27)

>24 - 36 meses 6(12)

>36 - 48 meses 2(4)

>48 - 60 meses 3(6)

>60 meses 2(4)

Abreviacion: FIGO, International Federation of Gynecology and
Obstetrics.

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de pacientes embolizadas (N=31) y no embolizadas
(N=321)

Pacientes Pacientes no Valor p
embolizadas N=31 embolizadas N=321
Caracteristica N (%) N (%)
Mediana edad , afos (rango) 44 (25 - 66) 49 (24-86) 0.024
Mediana tamafio tumoral, cms. (rango) 5(2-12) 5,5(2-12) <.001
ECOG
0 23(74) 265(83) 0.617
1 5(16) 55(17) 1.0
2 2(6) 1(0.3) 0.01
3 1(3) 0(0) 0.08
ESTADIO FIGO(2018)
IB3 0(0) 16(5) 0,37
11A2 0(0) 6(2) 1,0
1B 3(10) 95(30) 0,01
A 0(0) 3(1) 1,0
1B 15(48) 114(36) 0,24
lnc1 8(26) 48(15) 0,20
lncz 0(0) 25(8) 0,14
IVA 5(16) 14(4) 0,02
TIPO DE HISTOLOGICO
Escamocelular 28(90) 277(86) 0,004
Adenocarcinoma 3(10) 28(9) 0,39
Adenoescamoso 0(0) 16(5) 0,08
NIVEL DE HB (g/dl)
<8.00 6(19) 12(4) 0,00
8.00-9.99 12(39) 47(15) 0,02
10.00 - 11.9 10(32) 76(24) 0,00
>=12 3(10) 186(58) 0,00
RECURRENCIA
Si 10(32) 70(22) 0,16
No 21(68) 251(78) 0,16
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LUGAR DE RECURRENCIA

Local 1(1.3) 5(6.3) 0,04
Regional 7(8.8) 29(36.3) 0,00
A distancia 2(2.5) 36(45) 0,00
MORTALIDAD
Si 6(19) 43(13) 0,16
No 25(81) 278(87) 0,16
DOSIS DE RADIOTERAPIA Gy 83.4 83.9 <001
(media)
CICLOS DE QUIMIOTERAPIA (media) 5.61 5.81 <.001
Abreviacion: FIGO, International Federation of Gynecology and
Obstetrics.

Al realizar el analisis univariado encontramos que la supervivencia libre de recurrencia a 5 afios
de la cohorte fue de 71.9% vy la supervivencia global a 5 afos fue del 89.1%. Cuando realizamos
el analisis bivariado, teniendo en cuenta la realizacion de embolizacion de vasos pélvicos previo
al inicio del tratamiento, encontramos que la supervivencia libre de recurrencia a 5 afios en las
pacientes no embolizadas fue del 72.9% y en las pacientes embolizadas del 65%, al realizar las
curvas de supervivencia comparando los dos grupos no encontramos diferencia estadisticamente
significativa en la supervivencia libre de recurrencia, ademas realizamos una regresiéon de cox
para evaluar riesgo de recurrencia en las pacientes embolizadas frente a las no embolizadas y
obtuvimos un HR 1.58 (0.82-3.07, p=0.175). (grafica1) En cuanto a la supervivencia global en las
pacientes no embolizadas la mediana de supervivencia fue de 38 meses frente a 31 meses en
las pacientes embolizadas y no se encontré diferencia estadistica al aplicar el Long-rank test.
(grafica 2). Realizamos una regresion de cox para evaluar riesgo de muerte en las pacientes
embolizadas frente a las no embolizadas y se obtuvo un HR = 1,54 (0,66-3,63, p=0,321) sin
diferencia estadistica

22



Grafica 1. Curva de supervivencia libre de recurrencia entre las pacientes embolizadas
(N=31) y no embolizadas (N=321)
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Grafica 2. Curva de supervivencia global entre las pacientes embolizadas (N=31) y no
embolizadas (N=321)
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DISCUSION

La embolizacion de vasos pelvicos es una herramienta utilizada en pacientes con cancer de cuello
uterino localmente avanzado para control de hemorragia intratable que amenaza la vida, sin
embargo no se tiene claro si este procedimiento puede llegar a afectar la supervivencia de las
pacientes sometidas a esta técnica. Teniendo en cuenta que este método de oclusion arterial
puede llevar a una hipoxia tisular que en teoria podria llegar a afectar la perfusion del tejido
tumoral, asumiendo como consecuencia un menor efecto de los tratamientos con los cuales hoy
en dia se combate esta patologia que no deja de ser un problema de salud publica a nivel mundial
a pesar de tener prueba de tamizaje y métodos de prevencion primaria como la vacunacion.

En el Instituto Nacional de Cancerologia caracterizaron una cohorte de 47 pacientes (14) en
donde el 70% de las pacientes aun no habia recibido tratamiento cuando presentaron un episodio
hemorragico. La mediana de tiempo en meses desde el diagndstico inicial hasta la embolizacion
fue de 2,5 meses (rango, 0-40,2 meses).(14)En nuestra cohorte de 352 pacientes con diagndstico
de cancer de cuello uterino localmente avanzado, el 9% de las pacientes fueron sometidas a
embolizacion de vasos pélvicos previo al inicio del tratamiento con una mediana de tiempo en
meses desde su diagndstico a la realizacion del procedimiento de 1,3 meses (rango, 0-4 meses)

El efecto en la perfusion del tejido tumoral secundario a la oclusion arterial hasta el momento no
se ha podido establecer de forma adecuada, en la literatura se encuentra poca informacion al
respecto, Kapp y colaboradores (22) en su estudio de casos y controles incluyeron 24 pacientes
que recibieron embolizacion de vasos pélvicos mostrando disminucion en la supervivencia
especifica de la enfermedad, pero estos resultados no tuvieron significancia estadistica al realizar
el analisis multivariado. En nuestro estudio tuvimos resultados opuestos a los obtenidos por Kapp
al realizar los analisis de supervivencia entre las pacientes que le realizaron embolizacién de
vasos pélvicos con carcinoma de cuello uterino localmente avanzado no encontramos diferencia
significativa en la supervivencia libre de recurrencia ni en la supervivencia global

Una fortaleza de este estudio es que, hasta donde sabemos, es la serie publicada mas grande
sobre embolizacién de vasos pélvicos previo al inicio de tratamiento de pacientes con diagndstico
de cancer de cuello uterino localmente avanzado en Ameérica Latina y el unico que evalua el
impacto en los desenlaces oncoldgicos, es de tener en cuenta que el cancer de cuello uterino es
una enfermedad de alta prevalencia en paises con bajos recursos, esta herramienta de
tratamiento puede proponerse como una estrategia para salvar vidas en caso de sangrado vaginal
incontrolable. Entre las limitaciones podemos mencionar el caracter retrospectivo del estudio, el
tiempo corto de recoleccion y tiempo de seguimiento diferente.

La asociacién de embolizacién de vasos pélvicos y desenlaces oncolégicos no se encuentra
soportada en la literatura, hasta el momento nuestro estudio es el Unico que aborda esta medicion
y no muestra diferencia estadisticamente significativa que impacte en la supervivencia libre de
recurrencia o supervivencia global de nuestras pacientes. El objetivo de la embolizacién es poder
lograr control de sangrado tumoral, pues este puede llegar a comprometer la vida de la paciente
y con nuestros resultados podemos decir que al practicar este tipo de procedimiento no estamos
impactando en forma negativa en su supervivencia
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CONCLUSION

Este estudio es el primero en abordar el impacto de la embolizacién tumoral previo al inicio del
tratamiento en los desenlaces oncoldgicos de las pacientes con diagndstico de cancer de cuello
uterino localmente avanzado tratados con quimioradiacion concomitante. A pesar de la hipoxia
tisular que ocasiona la obliteracién de vasos pélvicos la respuesta al tratamiento oncolégico es
similar en las pacientes embolizadas frente a las que no fueron sometidas a este procedimiento,
no existe diferencia en la supervivencia libre de recurrencia y supervivencia global al comparar
estos dos grupos.

Esperamos que nuestros hallazgos generen interés para explorar de forma prospectiva el impacto
en los desenlaces oncoldgicos de los mecanismos y los efectos potenciales de la hipoxia en la
biologia, el manejo y la respuesta al tratamiento de las pacientes que requieren embolizacion de
vasos pélvicos para control de hemorragia tumoral.
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