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Resumen

Objetivo: Analizar la tendencia de la incidencia de
céncer de cuello uterino invasivo en mujeres entre 20 y
39 afos en Manizales, Colombia, 2003-2018.

Materiales y métodos: Estudio observacional,
descriptivo, retrospectivo, de base poblacional. Se
evaluaron las tendencias temporales en la incidencia
(con referencia a Poblacién Segi, por 100.000 mujeres/
afio) utilizando la regresién de Joinpoint (Joint Point
Regression Program v. 4.7.0.0 del National Cancer
Institute de los EEUU) para estimar los cambios
porcentuales anuales y afios de variacién significativa
en las tendencias.

Resultados: Se realizé el estudio con un total de
116 pacientes, cuya edad promedio al momento del
diagnéstico fue 33.7 afios. S6lo se hallaron 3 casos de
céncer invasivo en mujeres entre 20 y 25 afios. El mayor
nimero de casos se presentd en el grupo de mujeres
de 35 a 39 afios. El tipo histoldgico mds frecuente fue
el carcinoma escamocelular. El 45.6% de los casos
se diagnosticaron en etapas tempranas. El Cambio
Porcentual Anual Promedio calculado mediante el
modelo de regresion Joinpoint mostrd un descenso de
7.9% en la tasa de incidencia entre 2003 y 2018, con
un punto de quiebre en el afio 2010. Conclusiones:
El cancer de cuello uterino en Manizales tiene escasa
frecuencia en mujeres menores de 25 afios y para
edades entre 20 y 39 afios muestra una tendencia a la
disminucién en el tiempo, en particular desde el afio
2010 en adelante.

Palabras clave: Cancer de cuello uterino, mujeres,
adolescente, adulto joven, epidemiologia, estudios
epidemiologicos, tendencias (DeCS, BIREME)
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Introduccion

Segtin GLOBOCAN, en el afo 2018, en el mundo se
presentaron 570.000 nuevos casos y 311.000 muertes
por cdncer de cuello uterino (1). En paises de mayores
ingresos, la mortalidad por céncer de cuello uterino ha
disminuido cerca de la mitad en los ultimos 30 afios,
fendmeno atribuido a los programas de tamizaje. En
los paises de bajos recursos las tasas varian entre la
estabilidad y el aumento (1,2). En América Latina, en el
afio 2015, se reportaron 74.488 casos y 31.303 muertes,
se estima un incremento de 45% en la mortalidad para
el afio 2030 (3).

Segun la Agencia Internacional de Investigacion en
Céncer (IARC) en Colombia para el afio 2018 se
presentaron 3.853 casos nuevos y 1.775 muertes (4).
En el caso del departamento de Caldas, en el 2018
se reportaron 142 casos, de los cuales 98 fueron de
Manizales (datos no publicados - Secretaria de Salud
de Manizales). Los patrones de incidencia reflejan las
tendencias en los comportamientos asociados con el
riesgo de cancer y los cambios en la prictica médica,
como el uso de pruebas de deteccion del mismo (5).

Con el fin de reducir la incidencia de cdncer de cuello
uterino invasivo se han desarrollado estrategias de
prevencion primaria mediante el uso de vacunas
contra el VPH y de prevencién secundaria mediante
la detecciéon temprana del riesgo debido a que la
infeccién por ciertos tipos del Virus del Papiloma
Humano (VPH) es una causa necesaria para el cdncer
de cuello uterino (2,3,6,7,8).

Entre 1990 y 2010, en el mundo se observd una
disminucién del 26,9% de la tasa de mortalidad por
cancer cervico-uterino y en los paises desarrollados
esta reduccion ha sido sostenida desde 1.975 (9). En
Colombia, las tasas estandarizadas por este tumor
disminuyeron de 13,2 por 100.000 mujeres-afio en la
década de los 807s a 8,7 en el 2013 (10).
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En el afio 2012 la Sociedad Americana de Patologia
Cervical y Colposcopia (ASCCP, por la sigla inglesa),
publicé la nueva forma de cribado donde todas las
mujeres deben comenzar las pruebas de deteccién a
los 21 afios. El grupo etario entre 21 - 29 afios deben
hacerse la prueba de citologia cada 3 afios y después
de los 30 una citologia combinada con una prueba de
VPH cada 5 aiios. A esto se le llama prueba conjunta (o
cotest) que se debe continuar hasta los 65 afios (7,11).

Para Colombia, la Guia de Practica Clinica del Ministerio
de Salud en el afio 2014 estableci6 la realizacién de
pruebas de ADN para la detecciéon de VPH entre los
30 a los 65 anos de edad. Ademas, recomienda el uso
de citologia para la clasificacion diagndstica (triage) de
las pacientes positivas a las pruebas de  ADN- VPH.
Para las mujeres entre 25 y 30 afios de edad, sugiere
la tamizacidn con citologia cada 3 afios ante resultados
negativos. Teniendo en cuenta la baja incidencia de
céncer y lesiones precancerosas en mujeres menores de
25 afos, los expertos sugieren no realizar tamizacion
como parte de un programa poblacional organizado,
dejando a criterio del clinico ofrecer un diagndstico de
oportunidad con citologia a las mujeres de este grupo
de edad (12).

De acuerdo con datos del Programa de Vigilancia,
Epidemiologia y Resultados Finales (SEER) del
Instituto Nacional del Cancer (NCI), Benard y
cols. indican que de 1999 a 2008 un 21% de los
cénceres invasivos en mujeres menores de 40 afios
correspondieron a mujeres entre 20 y 29 afios y un 1%
a mujeres menores de 20 afios (13).

En el contexto latinoamericano, un estudio de base
hospitalaria en Lima, Perd, encontrd, entre las mujeres
menores de 35 afios, que el grupo etario mds frecuente
fue el de 30 a 35 afos con 78,9% de cancer de cuello
uterino, seguido del grupo de 25 a 29 afios con 16,0%
y el de 20 a 24 afios con 5,3% (14).

Dado que la estrategia de tamizaciéon en Colombia
puede dejar descubierta a la poblacién femenina
entre los 15 a 25 afios, en quienes, de acuerdo con
las recomendaciones actuales, no se deberia aplicar
ninguna prueba de tamizacion, el objetivo de este
estudio es analizar las tendencias temporales del
céncer de cuello uterino invasivo en mujeres de 20 a
39 afios durante el periodo 2003 - 2018 en Manizales,
Colombia.

Materiales y métodos

Estudio observacional descriptivo, de cohorte de casos
incidentes, retrospectivo, que incluyd 119 casos de
céncer invasivo de cuello uterino en mujeres entre 20
y 39 afios, identificados por el Registro Poblacional de
Céncer de Manizales.

Se consult6 base de datos maestra y se utilizaron filtros
por localizacién C53 y edad para menores de 40 afos.
Se verificé la fecha de nacimiento de las pacientes y se
corrigié la edad al momento del diagndstico. Del total
de casos se excluyeron 2 que no tenian cancer invasivo
y 1 que superaba el margen de edad. Los datos del
registro poblacional se verificaron con reportes médicos
y fuentes de informacién gubernamentales, ademads, se
completaron datos para construir el estadio clinico al
momento del diagnéstico con base en la clasificacion
de la Federacion Internacional de Ginecologia y
Obstetricia (FIGO) 2018.

Se retroalimenté la informaciéon sobre el lugar de
residencia al momento del diagndstico (direccién
o barrio) a partir de la cual se asignd el nivel socio
econémico con base en el estrato predominante del
barrio de residencia segtn la base de datos Viviendas-
Hogares-Personas (VIHOPE) del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica — DANE. Se
completd y validé el estadio clinico y los diagndsticos
histolégicos con base en la Clasificacion Internacional
de Enfermedades para Oncologia, primera revisiéon de
la tercera edicion (CIE-O 3.1).

Se realizé descripcidén univariada de las variables de
interés, ademds de andlisis bivariado para las variables
de estadio clinico con edad y estrato socioeconémico. La
variable estadio clinico fue dicotomizada como estadio
temprano para los casos con estadios I y II de la FIGO
y como estadio tardio para los demds. Como punto de
corte para la edad se utilizé la mediana de la edad de
todo el conjunto de datos, es decir, menores de 34 afios
y mayores de 34. La variable nivel socio-econémico se
categorizé como variable ordinal en tres grupos: alto
(estratos 5 y 6), medio (estratos 3 y 4) y bajo (estratos

1y2).

Para el ajuste de tasas por edad se utilizé el método
de estandarizacion directo; se establecieron cuatro
estratos seleccionados para fines de esta investigacion
(grupos de edad quinquenales entre 20 y 39 afios) y se
utiliz6 como referencia la poblacion mundial de Segi.
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Los datos de poblacién en riesgo se obtuvieron de las
proyecciones poblacionales oficiales del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica.

Las tendencias temporales en la incidencia se estimaron
utilizando la regresion de Joinpoint, la cual emplea
regresion loglineal por partes para evaluar los cambios
porcentuales anuales e identificar cualquier afio en el
que ocurra un cambio significativo en las tendencias,
se utilizé la versién 4.7.0.0 del Joinpoint Regression
Program producido por el Instituto Nacional de Céncer
(NCI, USA).

Finalmente, para el procesamiento y andlisis de los
datos fueron utilizados los paquetes Microsoft Excel®;
SPSS® versién 22 (licenciado para la Universidad de
Caldas) y Stata IC 14.2 (licencia personal). A nivel
ético, esta investigacién contd con la aprobacion del
Comité de Bioética de la Facultad de Ciencias para la
Salud de la Universidad de Caldas.

Resultados

La mediana de la edad al momento del diagndstico fue
de 34.2 afos (rango intercuartilico — RIC= 6.6afios). Se
encontré que la mayoria de las pacientes de este estudio
pertenecen a nivel socioecondémico bajo y medio en el
38.8% y 39,7%, respectivamente. Solo el 4,3% de las
mujeres pertenecen al estrato socioecondmico alto. Para
esta variable, el porcentaje de casos con dato perdido
alcanzo el 17,2%. Con relacién a la distribucién por
grupos de edad, se evidencia que los casos de céncer
invasivo se concentran en el grupo de 35 a 39 afios
seguido del grupo de 30 a 34 afios. Una minoria de los
casos se presentan en mujeres menores de 30 afios, y
solo 3 casos ocurrieron en menores de 25 afnos. (ver
figura 1)

EDAD AL DIAGNOSTICO

Media = 33.69649970
Desviacién estdndar =
431205114

N=116

Frecuencia

Edad

Figura 1. Distribucién por edad de las pacientes con cdncer de cuello uterino entre 20y 39 arios. Manizales,
Colombia, 2003-2018

Fuente : Elaboracién propia.

El nimero absoluto de casos por afio varié entre los
periodos 2003 - 2010 y 2011- 2018, observdndose una
disminucién en el dltimo periodo. Los afios con mayor
ndmero de casos incidentes fueron 2005 y 2008-2009,
mientras que el menor nimero de casos se observo en
el afio 2015.

De acuerdo con la clasificacién morfolégica, el
tipo histolégico mds frecuente fue el carcinoma
escamocelular, seguido del adenocarcinoma. Mas
del 10% de los casos no tuvieron una clasificacion
morfolégica adecuada.

En cuanto a la estadificacion clinica al diagndstico,
el 45,6% de las pacientes se clasificaron en estadio
temprano y el 24,1% en estadio avanzado. La
distribucién de casos incidentes por estadio diagndstico
fue de 33 (28,4%),20 (17,2%),21 (18,1%),y 7 (6,0%)
para los estadios I al I'V, respectivamente; pero hubo un
volumen de 35 casos (30,2%) en los cuales este dato
no se pudo encontrar.

Con respecto a la relacion entre la etapa al momento
del diagnéstico y el nivel socioecondmico, se observd
una mayor proporciéon de mujeres con estadios
tempranos en el grupo de nivel socioecondémico alto
y una mayor proporcién de estadios tardios en el de
nivel bajo (Prueba exacta de Fisher, valor p=0,034).
Se exploré también la asociacién entre estadificacion
clinica (temprana o tardia) y los grupos de edad, sin
encontrar asociacién estadisticamente significativa
(Prueba exacta de Fisher, valor p=0,89).
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TASA AJUSTADA POR EDAD SEGUN TIPO HISTOLOGICO

10 101

2 + 23 21
15 +|,4

Adenocarcacinoma Escamocelular Otros

Figura 2. Tasas de incidencia ajustadas por edad (Poblacién mundial Segi) por 100.000 mujeres-afio de cdncer de cuello
uterino seguin tipo histolégico.

Fuente : Elaboracién propia.

En la figura 2 se muestran las tasas de incidencia de
céncer de cuello uterino ajustadas por edad (poblacién
mundial Segi) por 100.000 mujeres/afio segun tipo
histolégico’. Se destacan las tasas especificas por
grupos de edad, cuya distribucién en todos los tipos
histolégicos agregados fue: 1,2 entre 20 a 24 afos; 7,2
entre 25 a 29 afios; 18,6 entre 30 a 34 afios; y 22,7 entre
35 a 39 afios.

En cuanto al comportamiento de la incidencia por
grupos de edad, en el carcinoma escamocelular, la tasa
fue de 0,4 por 100.000 entre 20 y 24 afios; de 6,1 en
el grupo de 25 a 29 anos; 14,3 entre 30 y 34 afios; y de
15,9 entre 35 y 39 afios. Para adenocarcinoma, las tasas
especificas en estos mismos grupos de edad fueron 0,4;
0,0; 3,0; y 3,6 respectivamente. En lo referente a los
otros tipos histologicos, las tasas fueron muy similares
a las de adenocarcinoma.

En la figura 3 y 4 se muestra un descenso del 7,97%
anual en la tasa de incidencia ajustada por edad en las
mujeres con cancer de cuello uterino invasivo entre 20
a 39 afos. Modelos alternativos mostraron 2 puntos
de quiebre que no fueron significativos. El descenso
significativo en la tasa se observa mas claramente a
partir de 2010.

i. Datos de incidencia del afio 2018 son preliminares por

lo que la incidencia final estimada para este aflo puede ser
mayor en el momento cuando se complete la recoleccién de
los datos.

CAMBIO PORCENTUAL ANUAL

0 Joinpoints

@ Observado
=—2003.0-2018.0 APC =-7.97"

Tasa ajustada por edad

2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018

Ano
* Indica que el cambio porcentual anual (APC) es significativamente
diferente de cero en alpha = 0.05 level.

Modelo final seleccionado: 0 Joinpoints

Figura 3. 0 Joint point . Muestra un descenso 7,97 porcentual anual en la tasa de incidencia ajustada por edad en
las mujeres con cdncer de cuello uterino entre 20y 39 anios.

Fuente : Elaboracién propia.
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diferente de cero en el nivel alpha = 0.05.
Modelo final seleccionado: 0 Joinpoints
Figura 4 Joint point puntos de quiebre del valor porcentual anual en la tasa de incidencia ajustada por edad en las
nmujeres con cdncer de cuello uterino entre 20y 39 arios.
Fuente : Elaboracién propia.
Discusién

Los resultados de esta investigacion, en términos de la
distribucién de casos por grupos de edad, son similares
a los encontrados en Estados Unidos entre 1999 y
2008, donde el 78% de los casos de cancer de cérvix se
diagnosticaron en mujeres con edades de 30 a 39; el
21% se diagnosticé en mujeres de 20 a 29 afios y el 1%
en menores de 20 afios. Hasta los 14 afios las tasas de
incidencia fueron cercanas a 0 y se eliminaron de las
tablas debido a los bajos recuentos de casos (13).
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En este estudio la concentracién de casos en el
grupo de edad de 30 a 39 afios refuerza la necesidad
de implementar lo antes posible la tamizacion por
deteccion con citologia en las jovenes mayores de 25
afios y tipificaciéon de VPH en las mayores de 30 afios,
utilizando ademds modelos de atencién que permitan
adecuadas coberturas de la poblacién en riesgo. Los
programas organizados de deteccidn para el cancer de
cuello uterino son herramientas eficaces y poderosas
que pueden prevenir muertes como se ha demostrado
en Europa, América del Norte y Asia (15).

Una investigacion de cardcter descriptiva del
comportamiento del céncer de cuello uterino en
joévenes menores o iguales a 35 afios entre 1990 y 2012
en EEUU, de 126 pacientes con las que se realizé el
estudio, el 15% estaban en edades menores o iguales
a 25 afios y el 85% tenfan edades comprendidas desde
26 hasta 35 afios (16). En este estudio, fue menor
el porcentaje de casos en las mdas jovenes, de 116
pacientes el 3% de los casos se presentaron en mujeres
menores de 25 afios y el 97% de los casos en mayores
de 25 afios.

Varios estudios epidemiolégicos muestran que la
incidencia de cancer de cuello uterino en mujeres
jovenes tiende al aumento (16, 19, 20, 21, 22). Un
estudio realizado en el Reino Unido demostr6é que la
incidencia del cancer de cuello uterino en las mujeres
jovenes de 20 a 29 afios aumenté anualmente 10,3%
entre los afios 2000 y 2009 (17). De igual forma, en
Japén, entre los afios 1985 y 2012, se evidencia un
aumento en las tasas de incidencia para cdncer de
cuello uterino en mujeres de 25 a 49 afios. Igualmente,
en Corea del Sur en el mismo periodo aumento la tasa
de incidencia en las jévenes entre 20 y 29 afios (18).

En Costa Rica, encontraron aumento de la incidencia de
céncer de cuello uterino desde el 2012. El grupo de edad
mds afectado de manera global (ca in situ y ca invasor)
fue el de 26 a 30 afios; pero para cincer invasor fue el
grupo de 46 a 50 afios (23). Es necesario considerar
que, al incluir carcinomas in situ, la incidencia en
dicho estudio podria haber aumentado producto de un
buen funcionamiento de los programas de tamizacién
y no por un aumento real de la incidencia.

Un estudio en un hospital londinense reporté que de
108 casos de cancer invasivo diagnosticados entre 1999
y 2006, 2 casos ocurrieron en mujeres de 20-24 aios,
12 entre 25 y 29 afos y 18 entre 30 y 34 afios; el 62.1%
fueron detectados en estadio I segin clasificacion

FIGO (24). Estos resultados también son consistentes
con los hallados para esta investigacion.

Se considera que el cribado del cdncer de cuello
uterino en mujeres menores de 21 afios es menos
efectivo que en los grupos de mayor edad, por lo que
se ha aumentado la edad para comenzar la evaluacién,
independientemente del inicio de la actividad sexual.
Un estudio estadounidense comenta que, aunque la
deteccién ocurre con menos frecuencia en grupos de
edad mds joven (15-19 afios) se realizaban 2.7 millones
de pruebas de citologia para detectar un promedio de
14 céanceres que ocurrian anualmente (13).

El bajo nivel socioeconémico se asocia con un mayor
riesgo de cdncer de cuello uterino. De 1988 a 1992
en los Estados Unidos, la incidencia de cancer de
cuello uterino fue mayor en las mujeres que vivian en
comunidades con niveles de pobreza mas altos (=20%
o mads de la poblacion por debajo del nivel de pobreza:
19.2 casos por 100,000 mujeres versus <10% por debajo
del nivel de pobreza: 8,8 por 100.000). Las mujeres
en los condados de alta pobreza en comparacién con
los de baja pobreza tenfan una tasa de mortalidad por
cancer de cuello uterino 71% mas alta (25). Lo anterior
es similar a lo hallado en este estudio, donde mas de
dos terceras partes de las pacientes incluidas en el
estudio pertenecen a estratos medio y bajo.

En referencia particular al adenocarcinoma invasivo y
sus variantes histolégicas, su incidencia ha aumentado
en las udltimas décadas, en especial en mujeres mads
jovenes. De hecho, en los dltimos 35 afios, ha habido
un aumento del 32 por ciento de adenocarcinoma y un
aumento del 16 por ciento en las histologias adeno-
escamosas entre las pacientes con céncer de cuello
uterino recién diagnosticadas (25). En contraste, en
esta investigacién se encontraron datos diferentes en
las mujeres entre 20 y 30 afios, para estas jovenes
el tipo histolégico predominante fue el carcinoma
escamocelular y no el adenocarcinoma u otros tipos
histolégicos.

La incidencia del cédncer de cuello uterino,
incluyendo carcinoma de células escamosas, ha
venido disminuyendo en los paises desarrollados. Sin
embargo, el adenocarcinoma se ha incrementado entre
jovenes como lo demuestran Birgitte y Col en el estudio
realizado entre 1997 y 2011 en Dinamarca (26).

En Corea del Sur, se ha reportado un cambio
porcentual anual de 39% (IC 95%: -42 a -3,6)
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entre 1993 y 2012, ademds de la presencia de efecto
cohorte y de un leve aumento en la tasa de incidencia
en las mujeres menores de 30 afos (14). Contrastando
los datos, para Manizales, la reduccién del cambio
porcentual anual fue casi el doble que en de Corea,
lo que se puede explicar , primero, porque en el afo
2018 no se ha cerrado la recoleccion de datos del
Registro Poblacional, y puede no haberse completado
la exhaustividad del registro poblacional, con lo cual la
tasa del ultimo afio puede ser falsamente baja, segundo,
porque Manizales contaba con tasas mds altas que
Corea al inicio del registro y por lo tanto es mas visible
el cambio que en Corea que partia de tasas mds bajas en
1993 y, tercero, porque el departamento de Caldas ha
tenido desde el afio 2000 un programa descentralizado
de tamizacién con Colposcopia en atencidn primaria,
con 17 muertes anuales por 100.000 mujeres afo
menos al ser comparado con el programa centralizado
de atencion (27), lo que pudo estar relacionado con el
notorio descenso en la incidencia del Céancer invasivo
en Manizales.

Conclusiones

Dado que en esta investigacion se utilizaron datos
histéricos de los afios 2003 a 2018 del registro
poblacional de cdncer de Manizales, se recomienda para
otros trabajos, continuar estudiando estas variables con
la informacidn dispuesta en el registro municipal desde
el afio 2016 que cuenta con la notificacién obligatoria
de los casos de céancer de cuello uterino invasivo en
Colombia y, por lo tanto, podria complementar los datos
capturados por el Registro Poblacional.

Se concluye que el cdncer de cuello uterino en Manizales
tiene escasa frecuencia en mujeres menores de 25 afios
y para edades entre 20 y 39 afios muestra una tendencia
a la disminucién en el tiempo, en particular desde el
afio 2010. Se encuentra un mayor nimero de casos
de céancer del tipo escamocelular en mujeres jovenes.
Hay mayor nimero de cénceres invasivos en el grupo
de mujeres de 30-39 aiios por lo que se deben reforzar
intervenciones para la prevencion del cancer.

En las dltimas décadas las tasas de incidencia por
cancer de cuello uterino han disminuido en Manizales
probablemente debido a los programas descentralizados
de deteccion basados en la poblacién. Se requieren
nuevas politicas publicas sumadas a la investigacion
que permitan retroalimentar al proveedor de la salud
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para poder brindar atencién segura y de calidad a las
pacientes jovenes.
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