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Factores de Riesgo en Lesiones Preneopldsicas Cuello Uterino

1. RESUMEN

Introduccién: el Cancer de cérvix es el cancer genital femenino mas frecuente en
nuestro pais, se diagnostica cominmente en estadios avanzados con una alta
tasa de mortalidad. Anualmente se estima que se presentan 500.000 casos
nuevos en el mundo, de los cuales el 80% ocurre en paises en desarrollo.

Objetivos: comparar la distribucion de factores de riesgo de patologia cervical
entre mujeres con citologia que informa SIL vs. mujeres con citologia cervical

negativa. Material y métodos: estudio de casos y controles. Grupo casos

formado por mujeres con lesiones intraepiteliales del cuello uterino; grupo
control por mujeres con ultimo PAP negativo. La poblacion del grupo casos es
de 120 y del grupo control de 240. Los datos se obtuvieron de la revision de las
historias clinicas de las pacientes que concurrieron a un Instituto privado de la
ciudad de Rosario durante el periodo 1995-2005. Variables evaluadas: edad,
nivel de instrucciéon, edad de inicio de las relaciones sexuales, nimero de
parejas sexuales, frecuencia de PAP, antecedente de infecciobn por HPV,
tratamiento de HPV, método de anticoncepcion, tiempo de uso de
anticonceptivos orales y tabaquismo (hébito, tiempo y cantidad). Para el analisis
de riesgo se calcularon los odds ratio (OR) y sus intervalos de confianza (IC).
Resultados: los factores analizados en las mujeres expuestas que se asociaron
con un incremento en la probabilidad de desarrollar lesiones preneoplasicas del
cuello uterino son: so6lo nivel de instruccion primaria (OR= 12.07; IC= 3.55-
41.09); vida sexual activa antes de los 18 afios (OR=1.78; IC=1.14-2.77); >1
pareja sexual (OR=2.08; IC=1.26-3.44); infeccion por HPV (OR=12.35;
IC=7.5-20.33); uso de anticonceptivos orales (ACOS) (OR=1.97; IC= 1.18-
3.28); y tabaquismo (OR=2.34; IC=1.3-4.20). Conclusion: la infeccion por HPV

y solo nivel de instruccion primaria resultaron ser los factores de riesgo de
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mayor jerarquia para patologia cervical. Ambos aumentan 12 veces el riesgo de
padecer una lesion intraepitelial en los sujetos expuestos. Otros factores de
riesgo, aunque de menor relevancia, son: edad de inicio de las relaciones
sexuales antes de los 18 afios, mas de una pareja sexual, uso de anticonceptivos

orales y tabaquismo, los cuales incrementan 2 veces el riesgo.



Factores de Riesgo en Lesiones Preneopldsicas Cuello Uterino

2. INTRODUCCION

El Cancer del cuello uterino es el cancer genital femenino més frecuente en
nuestro pais, representa mas de la mitad de todos los cénceres del sexo

femenino, su incidencia llega hasta 40 por 100.000 mujeres y se diagnostica

, p . @)
comunmente en estadios avanzados, con una alta tasa de mortalidad. 2

Anualmente se estima que se presentan aproximadamente 500.000 casos nuevos en el mundo,
delos cuales el 80% ocurre en paises en vias de desarrollo.

En contraposicion a lo que ocurre en Argentina, en los paises desarrollados, si
bien no esta eliminado totalmente, la incidencia del cancer del cuello uterino ha
disminuido significativamente en las 2 udltimas décadas, acompainado de un

aumento de diagnostico de lesiones precoces conducentes a una mejor tasa de

sobrevida.(l)(s)

Existen lesiones precursoras del cancer de cuello o también denominadas
lesiones preneoplasicas que pueden conducir al cdncer anos mas tarde. Estos
cambios anormales del epitelio cervical fueron objeto de numerosos estudios y
los médicos han utilizado a lo largo de los afios diferentes términos para
referirse a los mismos. Un término que se usa en la actualidad es el de lesion
intraepitelial escamosa, SIL en inglés. (La palabra lesion significa area de
tejido anormal; intraepitelial se refiere a que las células anormales estan
presentes s6lo en la capa superficial de células). Los cambios en estas células
son mas frecuentes en la zona de transformacién o zona de lucha epitelial
(union del epitelio pavimentoso del exocérvix con el epitelio cilindrico del

endocérvix), es una zona histologica susceptible a los cambios

. . €V
carcinogeneticos.

Los cambios se pueden dividir en 2 categorias:



anos.
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SIL de bajo grado: se refiere a cambios precoces en el tamano, forma y
nimero de células que forman la superficie del cérvix, hay afectacion del
tercio inferior o basal del epitelio cervical. Algunas lesiones de bajo grado
desaparecen por si mismas. Sin embargo, otras con el tiempo, pueden
crecer o hacerse mas anormales y formar una lesién de alto grado. Las
lesiones precancerosas de bajo grado también pueden Illamarse
displasia leve o neoplasia intraepitelial cervical (CIN 1 en

inglés). Tales cambios precoces en el cérvix ocurren con mas frecuencia

en mujeres de 25 a 35 anos de edad.(l)

SIL. de alto grado: significa que hay un gran nimero de células
precancerosas que se ven muy diferentes de las células normales. Al igual
que las de bajo grado estas lesiones comprenden so6lo células en la
superficie del cuello del atero, hay afectacion del tercio inferior y medio o
de la totalidad del epitelio. Estas células no se haran cancerosas y no
invadiran las capas mas profundas del cérvix por muchos meses, tal vez
anos. A las lesiones de alto grado también se las conoce como displasia

moderada o severa, CIN 2 o 3, o bien carcinoma in situ. Se

, . . ~ (€Y
presentan con mas frecuencia en mujeres de 30 a 40 anos de edad.

Si las células anormales se diseminan con mas profundidad dentro del cérvix o
a otros tejidos u 6rganos, la enfermedad se llama cancer cervical o cancer

cervical invasor. Esto ocurre con mas frecuencia en mujeres de mas de 40

€))

Un gran numero de factores que interactian entre si pueden contribuir a

desarrollar las lesiones preneoplasicas:

e Infeccion por HPV o virus del papiloma humano: es considerado

el factor de riesgo mas importante en la génesis del cancer del



Factores de Riesgo en Lesiones Preneopldsicas Cuello Uterino

cuello uterino, es un virus que se transmite por via sexual, su
participacién en la cancerogénesis puede deberse a: algunos HPV
son potencialmente oncogénicos™; los factores del huésped
controlan y previenen el crecimiento maligno inducido por este

virus; los carcinogenos fisicos o quimicos actian sinérgicamente

. . .y , . (W)
con el HPV determinando la induccién neoplasica. Ve

Existen varios subtipos de HPV, aproximadamente mas de 100, los cuales
pueden dividirse en: de bajo riesgo oncogénico: 6, 11, 30, 42, 43 y 44,
frecuentemente hallados en el SIL de bajo grado; de riesgo intermedio:
31,33, 35, 39, 45, 51, 52, 58, y 61, hallados en el SIL de alto grado y menos

frecuentemente en el cancer invasor; de alto riesgo oncogénico: 16, 18, 45,y

56 hallados en el SIL de alto grado y en el cancer invasor, ¥

¢ Promiscuidad o inicio precoz de las relaciones sexuales: siendo el
riesgo 2 veces mayor para las mujeres cuya primera relacion

sexual tuvo lugar entre los 14 y 15 anos, comparada con aquella de

, ~ @
mas de 20 anos.
e Miuiltiples parejas sexuales: porque aumenta el riesgo de padecer

enfermedades de transmision sexual como infeccion por HPV o

. . 1)
virus del papiloma humano.
Las mujeres también tienen un riesgo mayor si sus parejas empezaron a tener

relaciones sexuales a una edad joven, han tenido muchas parejas sexuales o han

. . . . , s . (3)
sido pareja de mujeres que tuvieron cancer de cérvix.

e Habito tabaquico: algunos componentes del cigarrillo se hallaron

en el moco cervical de las fumadoras, uno de estos componentes,

“El HPV es un virus ADN que actia estimulando la expresion de 2 oncoproteinas virales, E6 y

. , 5)
E7, las cuales inducen al cancer.
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no se sabe cual, genera una disminucion de las células de

Langerhans, disminuyendo asi la inmunidad local y favoreciendo

al efecto oncogénico propio del tabaco y a la infeccion por HPV.®

Anticonceptivos orales (ACOS): algunos estudios sugieren que
estos pueden ser un factor de riesgo debido a que frecuentemente
las mujeres que toman ACOS no usan preservativo y por tal
motivo estan mas expuestas a la infeccion por HPV, a su vez puede

deberse a que las mujeres se sienten mas seguras y son mas

propensas a tener numerosas parejas sexuales.”

Otros trabajos publicados acerca de la relacion entre
anticonceptivos orales y riesgo para cancer de cuello uterino
llegaron a la conclusion de que los ACOS aumentan el riesgo de
cancer de cérvix en mujeres con HPV y que usaron ACOS por mas
de 5 anos. A medida que aumenta el tiempo de uso aumenta el
riesgo de padecer cancer, a su vez el riesgo va disminuyendo tras el

cese de uso de ACOS en aquella mujer que lo habia hecho por

largos periodos de tiempo.(4)

Inmunodepresién endoégena o exdgena: mujeres sometidas a
transplantes de 6rganos y a tratamientos inmunodepresores, asi
como las portadoras de neoplasias como linfomas o leucemias,

pacientes con SIDA, etc.; presentan mayor riesgo de tener lesiones

, . (2)
preneoplasicas.
Bajo nivel socioeconémico: y por ende culturales, por ser en ellos

mas comun la infeccion genital, la promiscuidad o el inicio sexual

1)(@3)
precoz.
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Resulta indispensable recordar que el cancer del cuello uterino puede ser

prevenido, porque es de todas las neoplasias la que mejor se presta al

diagnostico preclinico. Esto se debe fundamentalmente a 3 criterios: @

e Tiene una fase preinvasora prolongada (aproximadamente de 10 a 15
anos)

e El diagnoéstico y el tratamiento de las lesiones preneoplasicas o
preinvasoras permiten prevenir el cAncer o neoplasia invasora.

e Los estadios invasivos diagnosticados cuando todavia son asintomaticos
pueden ser tratados con medios menos radicales y con mayor éxito que
los estadios que se diagnostican cuando ya han aparecido los sintomas.

Los medios para el diagnostico preclinico son la citologia, en primera instancia,
y la colposcopia, en segunda instancia.

La citologia representa el primer método de pesquisa poblacional y todas las
mujeres que comienzan a tener relaciones sexuales deben realizarse un
papanicolau (PAP) anual, hasta los 60-65 afios de edad. El PAP evalaa los
cambios morfologicos de las células exfoliadas. Es un método que diagnostica la
negatividad o la positividad de la citologia (citologia negativa significa que es
normal, citologia positiva indica que es anormal), en consecuencia se necesita
otro método de segundo nivel que identifique la lesion y dé las indicaciones para
el tratamiento. El de segundo nivel es la colposcopia (el colposcopio es un
microscopio o un aparato 6ptico que permite la visualizaciéon directa de la

vagina y del cuello uterino) el cual reconoce, delimita y diagnostica los

. s N 636
diferentes aspectos normales y anormales del exocérvix y de la vagina.

La citologia evidencia la neoplasia preclinica y clinica cervical. La colposcopia
valora el cuello uterino con citologia anormal y permite la localizacion de la zona

del exocérvix donde debe efectuarse la biopsia para el diagndstico histolégico.
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En la biopsia él médico quita una pequena cantidad de tejido cervical para que
sea examinado por el patologo, hay diferentes tipos de biopsia: una de ellas es el
LEEP, es una escision electroquirdrgica con asa en la que el médico usa un aro
de alambre eléctrico para rebanar un pedazo delgado y redondo de tejido; otro
método es el curetaje endocervical, en el que el médico usa una cureta para
raspar el tejido que esta por dentro de la abertura cervical. Estas pruebas
pueden no mostrar con seguridad si las células anormales se hallan sélo en la
superficie del cérvix. En ese caso, el médico removera una muestra mas grande
de tejido en forma de cono, este procedimiento se llama conizacion, permite ver
si las células anormales han invadido el tejido bajo la superficie del cérvix. La

conizacion también puede wusarse como tratamiento para una lesién

. . . ®G3)
precancerosa si se puede quitar todo el 4rea anormal.

Con respecto al tratamiento de una lesion precancerosa de cérvix, esta depende
de varios factores: si la lesion es de bajo grado o de alto grado, si la mujer desea
tener hijos, de la edad y salud general de la mujer, y de la preferencia de la
mujer y de su médico. Una mujer con una lesién de bajo grado puede no
necesitar un tratamiento en el futuro, esto puede deberse a que haya una
regresion espontanea de la lesién y ocurre en un 60% de los casos o también es
posible que el area anormal sea removida por completo durante la biopsia, en
ambos casos las pacientes deben hacerse pruebas de PAP y exdmenes pélvicos
con regularidad. Cuando una lesidon precancerosa de bajo grado requiere de
tratamiento, el médico puede usar topicacibn con acido, -criocirugia
(congelamiento), cauterizacion (Ilamada también diatermia, por el uso de calor),
cirugia con rayo laser, pero actualmente estos métodos fueron reemplazados por
una nueva modalidad terapéutica el LEEP (procedimiento de escision

electroquirtrgica con asa). En caso de tratarse de una lesion de alto grado, el
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médico puede remover el tejido anormal por medio de la escision
electroquirtrgica con asa y conizacion (LEEP-CONO), la paciente sometida a

conizacién debe ser controlada cada 6 meses mediante examen citologico y

o ~ , (1)(2)
colposcopico, durante 2 anos y después anualmente.

2.1 PROBLEMA

e (¢Como se distribuyen los factores de riesgo de las lesiones preneoplésicas
de cérvix en mujeres con PAP anormal y normal?

e (Cuales son los factores de riesgo de mayor jerarquia para el desarrollo
de una lesion preneoplésica?

e ¢Los ACOS aumentan el riesgo de infeccion por HPV?

2.2 OBJETIVOS

General: comparar la distribucion de factores de riesgo de lesiones
preneoplasicas de cuello uterino entre mujeres con diagnostico de SIL tratadas
con LEEP y mujeres con PAP negativo.

Especificos:

1- Evaluar la influencia de: Menor nivel de instruccién, edad temprana de
inicio de relaciones sexuales, mayor nimero de parejas sexuales,
antecedente de infeccion por HPV. uso de anticonceptivos orales,
tabaquismo (hébito, tiempo y cantidad); en el desarrollo de lesiones
preneoplasicas de cuello uterino.

2- Analizar la asociacion entre infeccion por HPV y uso de anticonceptivos

orales.

10
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3. MATERIAL Y METODOS

Se llevo adelante un estudio retrospectivo de caso-control.

3.1 SELECCION DE CASOS Y CONTROLES

Grupo Casos: formado por mujeres con diagnostico por PAP de lesiones
intraepiteliales de alto y bajo grado tratadas con LEEP, que concurrieron al
Instituto de Oncologia y Especialidades Médicas de la Ciudad de Rosario
durante el periodo 1995 - 2005.

Grupo Control: Mujeres con ultimo PAP negativo que consultaron por otra
causa al mismo instituto.

Se seleccion6 una muestra al azar para cada grupo.

3.2 POBLACION DE ESTUDIO

El tamano de grupo casos es de 120 y el del grupo control de 240. Se decidi6
incluir mas controles por cada caso (relacién 2:1) debido a que el nimero de
casos es reducido, entonces es recomendable incluir mas controles para
aumentar el poder del estudio.

Se revisaron las historias clinicas de las pacientes seleccionadas y se recopil6d

informacion sobre los factores de riesgo en estudio.

3.3 VARIABLES Y SU OPERACIONALIZACION:
Las variables incluidas fueron:
e Edad: variable discreta en anos.

e Nivel de instruccion: variable ordinal (primaria completa, secundaria

completa y terciaria/universitaria incompleta o completa).

11
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Edad de inicio de las relaciones sexuales (IRS): variable discreta en anos,
y como variable nominal (menos de 18 anos y mas de 18 anos).

Numero de parejas sexuales: variable discreta y considerada como
variable ordinal (1 sola pareja y 2 o mas parejas).

Frecuencia de PAP: variable ordinal (anual, bianual, trianual, cada 4
afios y cada 5 afios).

Antecedente de HPV: variable nominal (presencia o ausencia).
Tratamiento de infeccién por HPV: variable nominal (sin tratamiento,
crioterapia, topicacion con acido, LEEP/CONO, histerectomia, otros).
Método de anticoncepcién: variable nominal (oral, preservativo, DIU,
otros).

Tiempo de uso de ACO: variable discreta en afnos.

Tabaco: variable nominal (habito de fumar o no).

Tiempo de consumo: variable ordinal (Menos de 1 afo, 1 — 3 afos, 4 — 5
anos, mas de 5 anos).

Cantidad de cigarrillos por dia: variable ordinal (menos de 10, 11 — 20,

mas de 20).

3.4 ANALISIS DE LA INFORMACION

En primera instancia se calcularon las distribuciones de frecuencias relativas de

las variables nominales y ordinales para cada uno de los grupos. Como asi

también las medidas de posicion (media y mediana) y las medidas de dispersion

(error estandar y rango) de las variables cuantitativas discretas para cada uno de

12
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Los factores mencionados se analizaron en forma univariada. Se compararon los
grupos utilizando los test Chi cuadrado (para las variables nominales y
ordinales) y U-Mann Whitney (para las variables discretas).

Para el analisis de riesgo se calcularon los odds ratio (OR) y sus
correspondientes intervalos de confianza (IC).

El nivel de significancia utilizado es de 0.05.

4. RESULTADOS

4.1 DESCRIPCION DE LA POBLACION

El grafico 1 muestra la distribucion porcentual de la edad en cada grupo (casos y
control). La edad promedio en el grupo casos fue de 32.4 afios (EE: 0.8) y en el
grupo control fue de 32.2 afios (EE:0.6). No se encontro6 diferencia significativa.

GRAFICO 1: DISTRIBUCION PORCENTUAL DE LA EDAD
EN LOS GRUPOS CASOS Y CONTROL

<=20 21-25 26-30 31-35 36-40 41-45 >=46 <=20 21-25 26-30 31-35 36-40 41-45 >=46

anos afos

B Grupo Casos [ Grupo Control
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La distribucion del nivel de instruccién en ambos grupos fue significativamente
diferente (p=0.0001). El 9.2% en el grupo casos complet6 solo el nivel primario
vs. 0.8% del grupo control. Mientras que el 80.4% del grupo control alcanzo el
nivel universitario vs. el 21.9% del grupo casos. (Grafico 2)

GRAFICO 2: NIVEL DE INSTRUCCION EN LOS
GRUPOS CASOS Y CONTROL

Primaria Secundaria Terc./Univ.

Nivel de instruccion

® Grupo Casos ® Grupo Control ‘

La edad promedio de IRS en el grupo casos fue de 18 anos (EE:0.24) y en el
grupo control de 19 afios (EE:0.18) (Grafico 3). La correspondiente al grupo
casos fue significativamente menor (p = 0.022).

GRAFICO 3: DISTRIBUCION PORCENTUAL DE LA EDAD DE IRS EN LOS
GRUPOS CASOS Y CONTROL

<=15 16 -20 >=21 <=15 16-20 >=21

afios afos

¥ Grupo Casos & Grupo Control

14



Factores de Riesgo en Lesiones Preneopldsicas Cuello Uterino

El nimero de parejas sexuales del grupo casos (promedio=3.9 (EE: 0.35)) es
mayor que el del grupo control (promedio=2.8 (EE: 0.19)) (p=0.0001)

GRAFICO 4: NUMERO DE PAREJAS SEXUALES EN LOS
GRUPOS CASOS Y CONTROL

40 . 366 399 375

Grupo Casos Grupo Control

El 76.2% del grupo casos realizaba control ginecologico anual y el 74.2% del
grupo control también lo hacia una vez por ano (Grafico 5). No se encontraron
diferencias en la distribucién de frecuencia de PAP entre ambos grupos.

GRAFICO 5: FRECUENCIA DE PAP EN LOS GRUPOS CASOS Y CONTROL

80 - 62742
60
X 40 -
17,9
20 1 9,5 48 9,5
= — 2 . m
0 |
Anual Bianual Trianual Cada 4 afios Cada 5 afos
Frec. PAP
m Grupo Casos Grupo Control
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En el grupo casos, el 60% de las mujeres tenian como antecedente infeccion por
HPV vs. el 10,8% de las mujeres del grupo control (p=0.0001) (Grafico 6). Las
pacientes con infeccion por HPV fueron tratadas con crioterapia, topicacion con
acido tricloroacético (TCA) o LEEP. So6lo el 7% no habia recibido tratamiento
previo.

GRAFICO 6: ANTECEDENTE DE INFECCION POR HPV EN LOS GRUPOS

CASOS Y CONTROL

100 r

80

60

X

40 +
60

20 +

0 k i 10,8

Grupo Casos Grupo Control

‘ . Con antec. @ Sin antec.

En cuanto al método anticonceptivo utilizado se encontr6é que el 79.2% de las
mujeres del grupo casos usaban anticoncepcion oral vs. el 65.8% del grupo
control. S6lo el 0.8% del grupo casos usaba preservativos contra el 18.3% del
otro grupo (p=0.0001) (Grafico 7)

GRAFICO 7: METODO ANTICONCEPTIVO UTILIZADO EN LOS GRUPOS

CASOS Y CONTROL
79,2

80 r

60
X 40 +

20 18,3 19,2
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Oral Preservativo DIU Otros
[ Grupo Casos B Grupo Control ‘
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El tiempo promedio de uso de ACOS fue similar en ambos grupos: en el grupo

casos de 5.8 anos (EE:0.48) y en grupo control de 5.4 afnos (EE:0.32).

En el Grafico 8 se muestra la distribucién del habito de fumar en ambos grupos.
Esta result6 mas frecuente en el grupo casos (47.5%) que en el grupo control

(32.1%) (p=0.004)

GRAFICO 8: HABITO DE FUMAR EN LOS GRUPOS CASOS Y CONTROL

100

80 -

60

%

20

Grupo Casos Grupo Control

B Fuma @ No fuma

En el Grafico 9 se puede observar que el 28.5% de las pacientes del grupo casos
consumié tabaco en un periodo menor o igual a 5 afios, mientras que en el
grupo control fue de 23.7%; siendo esta diferencia significativa (p=0.012)

GRAFICO 9: TIEMPO DE CONSUMO DE TABACO EN LOS

GRUPOS CASOS Y CONTROL
80 1 715 103
60 r

X 40 r
22,4
20 | 14,5
2 39 41 pr . 53
0 — = e
<1 1-3 4-5 >5
afos
Grupo Casos . Grupo Control
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En cuanto a la cantidad de cigarrillos consumidos por dia se encontr6 que el

15.4% del grupo casos fumaba mas de 20 vs. el 5.3% en el grupo control

(p=0.029) (Gréfico 10).

GRAFICO 10: CANTIDAD DE CIGARRILLOS DIARIOS EN LOS GRUPOS

CASOS Y CONTROL

<=10 11-20 >= 21
Cig. x dia
B Grupo Casos Grupo Control
4.2 ANALISIS DE RIESGO

Se encontr6 una serie de factores que se asociaron con un incremento en la

probabilidad de desarrollar lesiones preneoplasicas de cuello uterino (Tabla 1):

@
L X4

R/
L X4

So6lo nivel de instruccion primaria: OR=12.07 (IC:3.55 - 41.09)

Edad de inicio de relaciones sexuales menor o igual a 18 afios: OR=1.78
(IC:1.14 - 2.77)

Mas de 1 pareja sexual: OR=2.08 (IC:1.26 - 3.44)

Antecedente de infeccion por HPV: OR=12.35 (IC:7.5 - 20.33)

Uso de anticonceptivos orales: OR=1.97 (IC:1.18 - 3.28)

Habito de fumar: OR=2.34 (IC:1.3 - 4.2)

Consumo de mas de 20 cigarrillos por dia: OR=4.36 (IC:1.27 - 14.95)
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TABLA 1: ANALISIS DE FACTORES DE RIESGO

Grupo Casos Grupo Control OR
N % N % IC (95%)
NIVEL DEINSTRUCCION
Primaria 11 9.2 2 0.8 12.07
Sec./Univ. 109 90.8 238 99.2 (3.55 - 41.09)
IRS
<= 18 anos 76 63.3 118 49.2 1.78
>= 19 anos 44 36.7 122 50.8 (1.14 - 2.77)
PAREJAS SEXUALES
Mas de 1 94 78.3 151 63.4 2.08
1 26 21.7 87 36.6 (1.26 - 3.44)
ANTEC. HPV
Con antec. 72 60.0 26 10.8 12.35
Sin antec. 48 40.0 214 89.2 (7.50 - 20.33)
ANTICONCEPCION
Oral 95 79.2 158 65.8 1.97
No oral 25 20.8 82 34.2 (1.18 - 3.28)
HABITO DE FUMAR
Fuma 57 47.5 77 32.1 2.34
No fuma 63 52.5 163 67.9 (1.30 - 4.20)
TIEMPO DE CONSUMO
> 3 afos 46 93.9 62 81.6 3.46
<= 3 anos 3 6.1 14 18.4 (0.99 -11.98)
TIEMPO DE CONSUMO
> 5 afnos 35 71.4 58 76.3 0.77
<= 5 afnos 14 28.6 18 23.7 (0.33-1.78)
CANTIDAD
11 — 20 cig. x dia 22 50.0 23 32.4 2.09
<= 10 cig. x dia 22 50.0 48 67.6 (0.97 - 4.51)
CANTIDAD
>= 21 cig. x dia 8 26.7 4 7.7 4.36
<=10 cig. x dia 22 73.3 48 92.3 (1.27 - 14.95)
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Al evaluar la asociacion entre uso de ACOS y el antecedente de infeccién por
HPV se encontré que ésta no fue significativa. La ingesta de ACOS no fue un
factor de riesgo para la infeccion por HPV (OR=1.33 — IC:0.79 — 2.24).
El tiempo de consumo de ACOS tampoco resulté diferente entre aquellas
mujeres que tenian o no el antecedente de infeccion por HPV. (Tabla 2)

TABLA 2: ANALISIS DE ASOCIACION ENTRE ACOS Y HPV

Con antec. HPV Sin antec. HPV OR
N % N % IC (95%)
ANTICONCEPCION
oral 73 74.5 180 68.7 1.33
no oral 25 25.5 82 313 (0.79 - 2.24)

TIEMPO DE USO DEACOS (afios)

Media (EE) 5.92 (0.48) 5.43 (0.32) p= 0.232
Mediana 4.0 (1-21) 5.0 (1-20)
5. DISCUSION

En este estudio realizado en 120 mujeres con lesion intraepitelial del cuello
uterino se encontré que un 60% tuvo antecedente de infeccion por HPV. La
presencia de HPV incrementa 12 veces la probabilidad de presentar una lesi6on
intraepitelial, constituyendo el factor de riesgo mas importante, tal como lo
informan otros estudios: Muhoz y colaboradores (OR=15.5; 1C=8.2-29.4);
Tirado Goméz y colaboradores (95.8% con antecedente de infeccién) ; Bosch y

(14.7.13)
colaboradores (OR=23.8; IC=13.4-42). 73

Un hallazgo muy particular fue que la presencia de sblo nivel de instruccion
primaria también constituy6 un factor de riesgo de jerarquia, ya que aumenta 12

veces la posibilidad de una lesion intraepitelial. Tirado Gomez y colaboradores
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encontraron que tanto el analfabetismo y la ausencia de escolaridad

incrementaron el riesgo (OR=4.8; OR=12.5) (7)

Asimismo se encontré que otros factores de riesgo normalmente asociados con
el desarrollo de una lesion preneoplésica, tales como vida sexual activa antes de
los 18 afios, mas de una pareja sexual, uso de ACOS y tabaquismo también
incrementan la probabilidad de padecer una lesion intraepitelial.

La edad de inicio de la vida sexual activa antes de los 18 afios aumenta 2 veces el

. . .. . . (7.13.14.19)
riesgo, cifra similar a las informadas en otros estudios.

El antecedente de mas de una pareja sexual también constituyd en este estudio
un factor de riesgo, porque incrementa 2 veces la probabilidad de una lesi6on
intraepitelial. Rodriguez Salva y colaboradores publicaron que el riesgo
aumenta 34.5 veces en las mujeres que han tenido 5 o mas parejas sexuales;
Hernandez- Gir6on y colaboradores informaron que las mujeres que refirieron 3
0 mas parejas sexuales tuvieron 2 veces mas posibilidades de infectarse de HPV

(OR=2.19; IC=1-5.5). A diferencia de Bosch y colaboradores en los que el

} . . (10.9.13)
nimero de parejas sexuales no fue un factor de riesgo.

La ingesta de ACOS aumenta 2 veces la posibilidad de desarrollar una lesion del
cuello del atero. Sobre este tema la literatura es controvertida, autores como
Smith J, Tirado Goémez L, Rodriguez Salva A, Bosch F, encontraron que su uso
es un factor de riesgo (con un OR que varia de 1.1 a 6.5 segin el estudio).

(4.7.10.13) N
Muiioz N, Castle P no hallaron que el uso de ACOS sea un factor de

. (14.17) , L, .
riesgo. Segin Castle y colaboradores, unicamente el uso de

anticonceptivos hormonales inyectables elevan el riesgo de tener una lesion de

17)
alto grado.
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Con respecto al habito de fumar, éste eleva 2 veces el riesgo, y a medida que
aumenta la cantidad de cigarrillos que se fuman por dia el riesgo se incrementa,
maéas de 20 cigarrillos por dia aumentan 4 veces la posibilidad de enfermarse.

Algunos estudios también consideran el tabaquismo, su tiempo y cantidad de

. (10.15.16) ..
consumo, como un factor de riesgo. Asimismo otros autores no

) (7.9.13.14)
concuerdan con esta idea.

6. CONCLUSION

La patologia cervical y el cancer de cérvix, cursan con la particularidad de que
en su fisiopatogenia, participan factores y cofactores que inician y promueven la
evolucion de la enfermedad. Estos factores pueden detectarse en la paciente en
estadios previos o iniciales de la enfermedad y permiten prevenir la misma.
Dentro de estos hay que remarcar al HPV que es un virus de transmision sexual
de alta prevalencia en la poblacion sexualmente activa.

Los datos evaluados en este trabajo arrojan que la infeccién por HPV y el nivel
de instruccién resultaron ser los factores de riesgo de mayor jerarquia para
patologia cervical. Ambos aumentan 12 veces el riesgo de padecer una lesi6on
intraepitelial en los sujetos expuestos.

Otros factores de riesgo, aunque de menor relevancia, son: la edad de inicio de
las relaciones sexuales antes de los 18 anos, mas de una pareja sexual, uso de
anticonceptivos orales y el tabaquismo, los cuales incrementan 2 veces la
posibilidad de desarrollar una lesiéon preneoplésica.

La carencia de conocimientos acerca del HPV y de su potencial riesgo
oncogénico, la practica sexual sin proteccion, (sin el uso de preservativos) y la
falta de exdmenes ginecol6gicos con regularidad, son los responsables de la alta

incidencia de infeccion por este virus, principalmente en la poblacion
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adolescente. Esto sugiere que la falta de educacion sexual es parte responsable
de la diseminacion de enfermedades de transmision sexual.

El 12 de octubre del corriente ano se aprob6 en la Argentina la primera ley de
educacion sexual que obligara a impartir como materia a la orientacion sexual
en las escuelas privadas y estatales desde el preescolar a partir del ano 2007. En
mi opinion la instrumentacion de esta ley va a colaborar con disminuir la
incidencia de la patologia cervical, junto con embarazos no deseados y
enfermedades de transmision sexual.

También estos factores pueden controlarse a través de campanas de educacion y
promocion de la salud, asi como consejeria, que estan tratando de
instrumentarse tanto de la naciéon como de la municipalidad para a través de
médicos o para médicos informar sobre las situaciones de contagio de
enfermedades de transmisiéon sexual como de métodos anticonceptivos.

Otra medida de prevencion que se dispone recientemente son las vacunas
contra el HPV, estas ayudaran a disminuir la incidencia de infeccion por este
virus y la patologia asociada. Las desventajas que presentan son: su alto costo y
que Gnicamente cubre 4 serotipos: 6, 11, 16 y 18.

Estas intervenciones parecen ser prometedoras, pero dentro del marco actual es
el exdmen ginecologico anual la principal medida con la que contamos para
disminuir la incidencia de las lesiones preneoplasicas y cancer de cérvix.

Como comentario final quiero considerar que todos los médicos
independientemente de la especialidad, debemos recomendar el control
ginecol6gico anual y espero que a la brevedad se ejecuten politicas sanitarias
que puedan instrumentar los programas de educacién y promocion de salud

sexual, asi como la accesibilidad de la poblacion a esta novel vacuna.
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8. ANEXOS

8.1 ANEXO 1: Codificacion de las variables

Grupo: 0]
1
Nivel de instruccién: 1
2
3
Frecuencia de PAP: 1
2
3
4
5

Antecendente de HPV: 1
2

Tratamiento de infeccion por HPV:

Método anticonceptivo: 1

2
3
4

[y

Tabaco:

Tiempo de consumo:

A wWNH

Cantidad de cigarrillos por dia: 1

grupo control
grupo casos

primaria completa
secundaria completa
terciaria/universitaria, incompleta o completa

Anual
Bianual
Trianual
Cada 4 afios
Cada 5 anos

No
Si

Sin tratamiento
Crioterapia

Topicacién con acido TCA
LEEP/CONO
Histerectomia

Otro

G bR WO N+

Oral
Preservativo
DIU

Otros

No fuma
Si fuma

Menos de 1 afio
1— 3 anos

4 — 5 anos

Mas de 5 anos

Hasta 10
2 11-20
3 Masde 20
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8.2 ANEXO 2: Base de datos
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