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RESUMEN

Introduccidn: El cancer de cuello de utero, es el cuarto cancer mas comun en el mundo y una de las
causas de muerte por cancer en mujeres mas frecuentes en el mundo. No obstante, esta cifra se agudiza
en paises de bajos y medianos ingresos. Esta situacion podria ser peor incluso debido al sistema de salud
fragmentado que presenta nuestro pais, por lo cual, es relevante explorar esta problematica. El objetivo
del estudio fue evaluar los factores de riesgo para mortalidad en las pacientes diagnosticadas con cancer
de cuello de utero en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco (HNAGV) entre 2007 a 2017.
Metodologia: Se realizd un estudio de cohorte retrospectiva empleando las fichas de recoleccidn de
datos del HNAGV vy las historias clinicas de las pacientes diagnosticadas con cancer de cuello de uUtero
entre 2007 a 2017. La poblacién de estudio fueron las mujeres diagnosticadas con cdncer de cuello de
utero en el HNAGV entre 2007 a 2017. La variable dependiente fue la incidencia de mortalidad, esta se
revisé6 mediante el seguimiento realizado por la oficina de epidemiologia como parte de labores de
vigilancia epidemioldgica. Las variables independientes fue la edad, el estadio clinico al diagnéstico, si
recibié cirugia, radioterapia o quimioterapia. Para el analisis de datos se importé la base de datos
elaborada en el programa Microsoft Excel 2010 ® al paquete estadistico Stata/SE © version 17.0
(StataCorp, TX, USA). Se realizé6 un modelo de regresidon de Cox para estimar hazard ratios (HR) crudos y
ajustados con sus respectivos intervalos de confianza al 95%. Se empled un criterio estadistico para la
realizacién del modelo ajustado. El protocolo de estudio fue evaluado y aprobado por el Comité de Etica
del la Red Asistencial Cusco.

Resultados: Se incluyé a 373 mujeres con diagndstico de cancer de cuello uterino. En la muestra de
estudio se hallé una media de edad de 48,5 afios y encontrando que el 46,6% (n=174) tuvo entre 41 a 59
afios. EI 57,6% (n=215) presentd un estadio in situ o | al diagndstico, mientras que el 59,8% (n=223) recibid
cirugia, el 23,9% (n=89) radioterapia, el 20,4% (n=76) quimioterapia y el 30,3% (n=113) fallecid al final del
seguimiento. En el modelo ajustado de regresidn de Cox hallamos que aquellas mujeres de 60 a mds afios
tuvieron un mayor hazard de morir que aquellas de 40 a menos afos (HRa=1,87; IC95%: 1,11-3,12). Se
hallé que aquellas mujeres que recibieron cirugia (HRa=0,30; 1C95%: 0,19-0,47) tuvieron un menor hazard
de morir que aquellas que no recibieron. Asimismo, se hall6 que aquellas mujeres que recibieron
radioterapia (HRa=1,76; 1C95%: 1,13-2,75) o quimioterapia (HRa=0,63; 1C95%: 0,41-0,97) tuvieron un
mayor hazard de morir que aquellas que no recibieron.

Conclusiones: Se hallé que tres de cada 10 fallecid al final del seguimiento. Hallamos que aquellas
mujeres de 60 a mas afios y recibieron radioterapia presentaron un mayor hazard de morir, mientras que
aquellas que recibieron cirugia y quimioterapia, tuvieron un menor hazard de morir. El presente estudio

representa evidencia a nivel de EsSalud, que podria servir de base para futuros estudios en nuestro pais.
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INTRODUCCION

El cdncer de cuello de Utero, segun el Reporte Mundial de cdncer de 2017, es el cuarto cancer mds comun
en el mundo (528000 casos nhuevos/afo) y la cuarta causa de muerte por cancer en mujeres en el mundo
(266000 muertes/afio), segun se estimo para 2012 (1-3). Esta enfermedad afecta predominantemente a
mujeres en paises de bajos recursos: casi 70% de los casos nuevos ocurren en areas con niveles de
desarrollo humano bajos o medianos (1).

En el Perd, el Registro Poblacional de Cancer de Lima encontré durante el periodo de 2010-2012, que el
cancer de cuello uterino fue el segundo mas frecuente. Se registraron 3163 casos nuevos, y una tasa de
incidencia estandarizada de 21,1 casos por 100.000 mujeres. Asimismo, el cancer de cuello uterino
representé el 9,6% de todas las neoplasias malignas en mujeres. Ocupd el cuarto lugar dentro de todas
las neoplasias malignas estudiadas. Ademas, se registraron 1201 muertos por éste cancer el periodo 2010
a 2012, con una tasa de mortalidad de 8 por 100000 mujeres (4)

Lamentablemente nuestro pais no cuenta con informacién fidedigna en cuanto a la epidemiologia del
cancer por cuanto solo tenemos tres registros poblacionales en Lima, Arequipa y Trujillo, por lo que la
incidencia de este cdncer se basa en los estimados calculados en base a la informacién de los
mencionados registros. Por este motivo la tasa estandarizada por edad por 100000 habitantes estimada
para este cancer en nuestro pais es de 32,7 (5)

En EsSalud se han implementado desde 2007 las Unidades de Registro Oncolégico (URO), que
actualmente funcionan en 8 hospitales nacionales. Estas URO emiten informacién estadistica y a la fecha
ya pueden proporcionar informacién en cuanto a sobrevida de cancer, lo que nos permitird conocer
mejor la informacidn del cancer en nuestra realidad. Por lo ya expuesto, el objetivo del estudio fue
evaluar los factores de riesgo para mortalidad en las pacientes diagnosticadas con cancer de cuello de

utero en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco entre 2007 a 2017.
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METODOS

Disefio y poblacion

Se realizé un estudio de cohorte retrospectiva empleando las fichas de recoleccién de datos de la URO
N°07 del HNAGV vy las historias clinicas de las pacientes diagnosticadas con cancer de cuello de utero
entre 2007 a 2017. La poblacién de estudio fueron las mujeres diagnosticadas con cancer de cuello de
utero en el HNAGV entre 2007 a 2017.

Variables

La variable dependiente fue la incidencia de mortalidad, esta se revisé mediante el seguimiento realizado
por la oficina de epidemiologia como parte de labores de vigilancia epidemioldgica.

Las variables independientes fue la edad (en afios cumplidos), el estadio clinico al diagndstico (in situ,
estadio I, II, Ill, IV) (6), si recibid cirugia (si, no), radioterapia (si, no) o quimioterapia (si, no).
Procedimientos

Se levantd informacidn procedente de las historias clinicas de las pacientes registradas en la base de
datos de la unidad de registro oncolégico N° 07 (URO 07), del Hospital Nacional Adolfo Guevara Velasco
de EsSalud Cusco, que cumplan los criterios de inclusion.

Anilisis estadistico

Para el analisis de datos se importd la base de datos elaborada en el programa Microsoft Excel 2010 ® al
paquete estadistico Stata/SE © versién 17.0 (StataCorp, TX, USA). Las variables cualitativas se presentaron
mediante frecuencias relativas y absolutas, mientras que las cuantitativas se resumieron utilizando
medidas de tendencia central y de dispersion. El andlisis bivariado entre las covariables de interés
cualitativas y las dimensiones de evaluacion de la calidad se realizd6 mediante la prueba de chi cuadrado,
tras evaluar el cumplimiento de los supuestos. Asimismo, el analisis bivariado entre las covariables
numéricas y la incidencia de mortalidad se realizd6 mediante la prueba de t de student, tras evaluar el
cumplimiento de los supuestos estadisticos. Se realizd6 un modelo de regresidon de Cox para estimar
hazard ratios (HR) crudos y ajustados con sus respectivos intervalos de confianza al 95%. Se empled un
criterio estadistico para la realizacién del modelo ajustado.

Aspectos éticos

La informacion se manejé de manera andnima, no se reveld en ninguna parte del estudio los nombres de
las pacientes estudiadas y se rigid a lo dispuesto en el Articulo 14 de la Ley N°29733, de proteccion de
datos personales. Asimismo, la base de datos fue analizada sin incluir variables identificadoras,
manteniendo el anonimato. El protocolo de estudio fue evaluado y aprobado por el Comité de Etica del

la Red Asistencial Cusco.
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RESULTADOS

Se incluyé a 373 mujeres con diagndstico de cdncer de cuello uterino. En la muestra de estudio se hall
una media de edad de 48,5 afios y encontrando que el 46,6% (n=174) tuvo entre 41 a 59 aiios. El 57,6%
(n=215) presentd un estadio in situ o | al diagnéstico, mientras que el 59,8% (n=223) recibié cirugia, el
23,9% (n=89) radioterapia, el 20,4% (n=76) quimioterapia y el 30,3% (n=113) fallecié al final del
seguimiento (Tabla 1).

Con respecto al analisis bivariado, hallamos diferencias en las medias de edad, siendo mayor en aquellos
que fallecieron (54,1 vs. 46,1; p<0,001). Asimismo, encontramos una mayor incidencia de mortalidad en
aquellos grupos de mayor edad (p<0,001), en aquellos que recibieron cirugia (p<0,001), radioterapia
(p<0,001) y quimioterapia (p<0,001) (Tabla 2).

En el modelo crudo de regresién de Cox hallamos que aquellas mujeres de 60 a mas afios tuvieron un
mayor hazard de morir que aquellas de 40 a menos afios (HRc=2,30; 1C95%: 1,39-3,82). Ademas, aquellas
mujeres en estadio Il (HRc=3,46; 1C95%: 1,50-7,95), estadio Il (HRc=10,29; IC95%: 4,60-23,04) y estadio
IV (HRc=16,20; IC95%: 7,08-37,04) presentaron un mayor hazard de morir que aquellas con un estadio in
situ al diagndstico. Se hallé que aquellas mujeres que recibieron cirugia (HRc=0,26; 1C95%: 0,18-0,40)
tuvieron un menor hazard de morir que aquellas que no recibieron. Asimismo, se hallé que aquellas
mujeres que recibieron radioterapia (HRc=2,33; 1C95%: 1,60-3,38) tuvieron un mayor hazard de morir
gue aquellas que no recibieron (Tabla 3).

En el modelo ajustado de regresidon de Cox hallamos que aquellas mujeres de 60 a mas afos tuvieron un
mayor hazard de morir que aquellas de 40 a menos afios (HRa=1,87; I1C95%: 1,11-3,12). Se hallé que
aquellas mujeres que recibieron cirugia (HRa=0,30; 1C95%: 0,19-0,47) tuvieron un menor hazard de morir
que aquellas que no recibieron. Asimismo, se hallé que aquellas mujeres que recibieron radioterapia
(HRa=1,76; 1C95%: 1,13-2,75) o quimioterapia (HRa=0,63; 1C95%: 0,41-0,97) tuvieron un mayor hazard de

morir que aquellas que no recibieron (Tabla 3).
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DISCUSION

Se analizé a 373 mujeres con diagndstico de cancer de cuello uterino y se hallé que tres de cada 10 fallecié
al final del seguimiento. Hallamos que aquellas mujeres de 60 a mas afos y recibieron radioterapia
presentaron un mayor hazard de morir, mientras que aquellas que recibieron cirugia y quimioterapia,
tuvieron un menor hazard de morir.

Segln nuestros hallazgos en el estudio realizado en mujeres peruanas con cancer de cuello uterino,
observamos que aquellas de 60 afios en adelante presentaron un mayor riesgo de mortalidad. lo cual
concuerda con estudios previos en distintas regiones y paises del mundo. Estos resultados concuerdan
con los descritos en estudios previos que también han encontrado una asociacién entre la edad avanzada
y un peor prondstico en pacientes con esta enfermedad (7,8). Una posible explicacion de esta asociacion
podria ser la presencia de comorbilidades y la disminucién de la respuesta inmune en mujeres mayores,
lo que podria dificultar la lucha contra el cancer (9,10).

Nuestros resultados revelaron que las mujeres que recibieron radioterapia presentaron un mayor riesgo
de mortalidad en comparacién con aquellas que no la recibieron. Estos hallazgos concuerdan con lo
planteado en estudios anteriores que también han encontrado una asociacidn entre la radioterapia y un
aumento en el riesgo de mortalidad en pacientes con cancer de cuello uterino (11-14). Una posible
explicacion podria ser la toxicidad asociada con la radioterapia, que puede afectar negativamente los
tejidos circundantes y comprometer la respuesta inmune del organismo, lo que a su vez puede influir en
el resultado final (15,16).

Encontramos que las mujeres que recibieron cirugia como parte de su tratamiento tuvieron un menor
riesgo de mortalidad en comparacidon con aquellas que no se sometieron a cirugia. Estos resultados
coinciden con estudios previos que han demostrado los beneficios de la cirugia en pacientes con cancer
de cuello uterino (17-19). La explicacidén detrads de esta asociacién radica en el hecho de que la cirugia
permite la extirpacion del tumor y de los ganglios linfaticos afectados, lo que reduce la carga tumoral y
puede mejorar las tasas de supervivencia al eliminar la fuente primaria de la enfermedad.

Nuestro estudio reveld que las mujeres que recibieron quimioterapia como parte de su tratamiento
tuvieron un menor riesgo de mortalidad en comparacién con aquellas que no la recibieron. Estos
hallazgos estan respaldados por estudios previos que han demostrado los beneficios de la quimioterapia
en el cancer de cuello uterino (20-22). La quimioterapia puede atacar y destruir células cancerosas en
todo el cuerpo, incluyendo aquellas que podrian haberse diseminado mas alla del cuello uterino. Ademas,
en el caso de quimiorradiacién concurrente, la quimioterapia puede mejorar la efectividad de la
radioterapia al sensibilizar las células cancerosas a la radiacion.

El presente estudio contiene limitaciones, destacando entre ellas la presencia de confusion residual,

debido a que podrian haber variables relevantes en la asociacién que no pudimos incluir. Asimismo, un
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potencial sesgo de informacién, debido al uso de historias clinicas, las cuales usualmente no contienen la
mejor calidad de informacidn disponible. Por ultimo, el presente estudio representa evidencia a nivel de
Cusco, Peru con respecto a un tema de interés nacional e internacional, siendo un estudio que describe

y brinda evidencia que podria servir de base para futuros estudios en nuestro pais.
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Tabla 1. Andlisis descriptivo de las variables de interés en mujeres con diagndstico de cdncer de

TABLAS

cuello uterino en el Hospital Nacional Adolfo Guevara Velazco de Cusco, Peru (n=373).

Variables N %
Edad* 48,5 (13,8)

<40 afios 120 32,2

41-59 174 46,6

260 79 21,2
Estadio clinico al diagndstico

In situ 94 25,2

Estadio | 121 32,4

Estadio Il 73 19,6

Estadio Il 55 14,8

Estadio IV 30 8,0
Recibid cirugia

No 150 40,2

Si 223 59,8
Recibio radioterapia

No 284 76,1

Si 89 239
Recibié quimioterapia

No 297 79,6

Si 76 20,4
Estado vital al final del seguimiento

Vivo 260 69,7

Muerto 113 30,3

* Media (desviacion estandar).
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Tabla 2. Analisis bivariado de las variables de interés segun el estado vital al final del
seguimiento en mujeres con diagndstico de cancer de cuello uterino en el Hospital
Nacional Adolfo Guevara Velazco de Cusco, Peru (n=373).

Estado vital al final del seguimiento

Vivo Muerto p valor

Variables n=260 (69,7%) n=113 (30,3%)

Edad* 46,1 (12,1) 54,1 (15,8) <0,001
<40 afios 96 (80,0) 24 (20,0) <0,001
41-59 126 (72,4) 48 (27,6)
>60 38 (48,1) 41 (51,9)

Estadio clinico al diagndstico <0,001
In situ 87(92,6) 7(7,4)

Estadio | 111 (91,7) 10 (8,3)
Estadio Il 46 (63,0) 27 (37,0)
Estadio Il 15 (27,3) 40 (72,7)
Estadio IV 1(3,3) 29 (96,7)

Recibié cirugia <0,001
No 70 (46,7) 80 (53,3)

Si 190 (85,2) 33 (14,8)

Recibié radioterapia <0,001
No 217 (76,4) 67 (23,6)

Si 43 (48,3) 46 (51,7)

Recibié quimioterapia <0,001
No 233 (78,5) 64 (21,5)

Si 27 (35,5) 49 (64,5)

* Media (desviacion estandar).
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INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

Tabla 3. Analisis de regresién de Cox para evaluar los factores de riesgo para incidencia de mortalidad por
todas las causas en mujeres con diagndstico de cancer de cuello uterino en el Hospital Nacional Adolfo
Guevara Velazco de Cusco, Peru (n=373).

Variables

Edad
<40 afios
41-59
260
Estadio clinico al diagndstico
In situ
Estadio |
Estadio Il
Estadio Il
Estadio IV
Recibio cirugia
No
Si
Recibié radioterapia
No
Si
Recibié quimioterapia
No
Si

Modelo crudo

Modelo ajustado?

HRc (IC95%) P valor HRa (1C95%) P valor
Referencia Referencia
1,26 (0,77-2,05) 0,360 1,14 (0,69-1,86) 0,360
2,30 (1,39-3,82) 0,001 1,87 (1,11-3,12) 0,018
Referencia No incluido?
0,89 (0,34-2,35) 0,817
3,46 (1,50-7,95) 0,003
10,29 (4,60-23,04) <0,001
16,20 (7,08-37,04) <0,001
Referencia Referencia
0,26 (0,18-0,40) <0,001 0,30 (0,19-0,47) <0,001
Referencia Referencia
2,33 (1,60-3,38) <0,001 1,76 (1,13-2,75) 0,012
Referencia Referencia
1,39 (0,95-2,03) 0,089 0,63 (0,41-0,97) 0,037

HR: hazard ratio; HRc: hazard ratio crudo; HRa: hazard ratio ajustado; IC95%: intervalo de confianza al

95%.

INo incluido debido a que presenté colinealidad teérica con los tipos de tratamiento.
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