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Glosario

Apoptosis: proceso de muerte celular programada, caracterizada por ciertos cambios morfoldgicos.
Atipia: anomalia en las células de un tejido.

Cancer: engloba un grupo numeroso de enfermedades que se caracterizan por el desarrollo de células
anormales, que se dividen, crecen y se diseminan sin control en cualquier parte del cuerpo.
Carcindgeno: cualquier sustancia que causa cancer.

Carcindgeno del grupo 1: esta categoria se usa cuando existe suficiente evidencia de ser carcindgeno
en humanos.

Carcinogeno del grupo 2A: el agente (mezcla) es probablemente carcindgeno para los seres humanos.
hay limitada evidencia de efecto carcindgeno en humanos y suficiente evidencia de efecto carcindgeno
en animales de experimentacion.

Carcinogeno del grupo 2B: el agente (mezcla) es posiblemente carcindgeno para los seres humanos. La
circunstancia de exposicidén exige exposiciones que son posiblemente carcin6genas para los seres
humanos.

Carcindgeno del grupo 3: el agente (mezcla o circunstancia de la exposicion) no es clasificable en
cuanto a su efecto carcindgeno para los seres humanos.

Carcindgeno del grupo 4: el agente (mezcla o circunstancia de la exposicion) probablemente no es
carcindgeno para los seres humanos.

Carcinoma: tumor maligno que se forma a partir del tejido epitelial de los 6rganos.

Citoquinas: sustancias polipeptidicas producidas por multiples tipos celulares, que actian como
modificadores de las respuestas bioldgicas.

Colposcopia: procedimiento para el que se emplea un instrumento con fuente luminosa y aumento
denominado colposcopio con el objetivo de evaluar las caracteristicas morfologicas de la vulva, la vagina
y el cérvix.

Condiloma: tumor benigno que se transmite por via sexual y afecta a la piel o a las mucosas de la zona
anal y genital.

Displasia: presencia de células anormales en un tejido o un 6rgano. La displasia no es cancer, pero en
ocasiones progresa a cancer.

Ectopia: anomalia en la situacion de un 6rgano, y especialmente de las visceras.

Epigenética: estudio de los cambios que activan o inactivan los genes sin cambiar la secuencia del ADN,
a causa de la edad y la exposicion a factores ambientales (alimentacion, ejercicio, medicamentos y
sustancias quimicas).

Etiologia: ciencia centrada en el estudio de la causalidad de la enfermedad.

Factor de riesgo: cualquier rasgo, caracteristica o0 exposicion de un individuo que aumente su
probabilidad de sufrir una enfermedad o lesion.

Genotipificacion: es el procedimiento mediante el cual se obtiene el genotipo (huella de ADN o perfil
genetico) de un organismo.

Histerectomia: operacion quirdrgica que consiste en extirpar el Utero total o parcialmente.
Inmunocompetencia: capacidad de producir una respuesta inmune normal.

Menarquia: aparicion de la primera menstruacion.
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Metaplasia: transformacion patologica de las células al estar sometidas durante un largo periodo de
tiempo a estimulos irritantes.

Metéstasis: proceso de propagacion de un foco canceroso a un 6rgano distinto de aquel en que se inicid.
Morbilidad: presentacion de una enfermedad o sintoma de una enfermedad, o a la proporcion de
enfermedad en una poblacién. La morbilidad también se refiere a los problemas médicos que produce un
tratamiento.

Multiparidad: paciente que ya ha tenido partos, ya sea vaginal o por cesarea.

Mutaciones: modificacion que se produce en los datos genéticos de un organismo viviente. Dicha
alteracion, que puede resultar hereditaria, implica una modificacidn de sus caracteristicas.

Neoplasia: lesién con caracteristicas histolégicas asociadas a carcinoma invasivo pero las células
tumorales estan confinadas al epitelio de origen, sin invasion de la membrana basal.

Oncogenes: genes cuyas modificaciones para el aumento de funcién inducen transformacion celular
neoplésica.

Paridad: NUumero total de embarazos de una mujer, incluyendo abortos.

Patologia: estudio de los trastornos anatomicos y fisioldgicos de los tejidos y los 6rganos enfermos, asi
como los sintomas y signos a través de los cuales se manifiestan las enfermedades y las causas que las
producen.

Polimorfismos: diversidad de aspecto que, en algunas especies, presentan los individuos de una
poblacion en el mismo estadio de desarrollo.

Prevalencia: Numero de casos existentes de una enfermedad respecto al total de la poblacion en estudio,
durante un periodo especifico.

11
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Abreviaturas

ADN: Acido desoxirribonucleico.

AGC: atipia de células glandulares.

AIS: Adenocarcinoma in situ.

ASCUS: Células escamosas atipicas de importancia no determinada (Atypical Squamous Cells of
Undetermined Significance).

ASC-H: Células escamosas atipicas (atypical squamous cells), no se puede descartar HSIL.

HUA: Hemorragia uterina anormal.

LIEAG/HSIL: Lesiones escamosas intraepiteliales de grado alto (high-grade squamous intraepithelial
lesions).

LIEBG/LSIL: Lesion escamosa intraepitelial de bajo grado (low-grade squamous intraepithelial lesion).
NIC: Neoplasia intraepitelial cervical.

NK: Células natural killer.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa.

VPH: Virus del papiloma humano.

ITS: Infeccion de transmision sexual.
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Resumen

Objetivo: Identificar los principales factores de riesgo asociados al
cancer de cervix en mujeres entre 30 y 65 afios de edad y estimar su
prevalencia en una IPS de la ciudad de Bogota.

Materiales y métodos: Por medio de un estudio descriptivo, de corte
transversal se busca identificar a las mujeres entre 30 - 65 afios edad
asistentes al servicio de ginecologia y obstetricia de una IPS de la ciudad
de Bogota durante el afio 2020, mediante la revision de historias clinicas
con una muestra de 848 mujeres, las cuales, se seleccionaron por medio
de muestreo aleatorio simple, posteriormente se les aplicard un
cuestionario donde se les preguntaran variables sociodemogréficas y
principales factores de riesgo para el cancer de cérvix descritos en la
literatura mundial. Posteriormente se procedera a hacer un analisis de
todas la variables y su grado de asociacion.

Conclusiones: Existen multiples factores de riesgo relacionados con el
desarrollo de cancer de cérvix en Colombia, que abarcan aspectos
bioldgicos, personales, obstétricos, relacionados al sistema de salud y
otras miscelaneas, es relevante abordar estrategias de prevencion que
impacten la mayoria de factores de riesgo con el fin de evidenciar
cambios a nivel de incidencia y morbimortalidad.

Palabras clave: Neoplasia del cuello uterino, factores de riesgo, virus del papiloma humano, Colombia.
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Abstract

Objective: To identify the main risk factors associated with cervical
cancer in women between 30-65 years old and estimate its prevalence in
an IPS in Bogota.

Materials and methods: Through a descriptive, cross-sectional study, we
seek to identify women between 30-65 years of age with a diagnosis of
cervical cancer from an IPS in the city of Bogota during 2020 through
the review of their medical histories and a questionnaire using a sample
of 848 women, in the questionnaire they will be asked about
sociodemographic variables and main risk factors for cervical cancer
described in the world literature. Then, an analysis of all the variables
and their degree of association to cervical cancer will be made.
Conclusions: There are multiple risk factors related to the development
of cervical cancer in Colombia, which include biological, personal,
obstetric aspects, related to the health system and other miscellaneous; it
is relevant to address prevention strategies that impact the majority of
risk factors in order to show changes at the level of incidence and
morbidity and mortality.

Key words: Cervical cancer, risk factors, human papillomavirus, Colombia.
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Introduccion

El cancer de cérvix es uno de los canceres ginecoldgicos con tasas de incidencia y mortalidad méas
altas en el mundo, por lo cual es calificado como una problemética de interés en salud publica. Para
Colombia en 2018, representd el cuarto cancer mas frecuente en mujeres de todas las edades, a pesar de
todas las estrategias de promocion y prevencion que se han planteado durante los dltimos afios (1). Las
estrategias de tamizacion, como la citologia cervicovaginal y la prueba de ADN-VPH, histéricamente se
han enfocado en los cambios morfoldgicos cervicales y en la deteccion viral (2). Sin embargo, hay otros
factores de riesgo (demograficos, ginecoobstétricos, socioecondmicos, entre otros) que han sido descritos
a nivel mundial y que se consideran importantes en la génesis de la neoplasia (3).

Teniendo en cuenta que el cancer de cérvix es tratable si se logra una deteccion temprana, e incluso
potencialmente prevenible si se modifican algunos factores de riesgo, es fundamental estudiar estos
factores en una muestra de mujeres colombianas, con el fin de obtener informacion actualizada acerca
de las variables que tienen un rol importante en el desarrollo de la neoplasia cervical en nuestro medio.

El presente protocolo propone la realizacion de un estudio de corte transversal cuya finalidad es
identificar estos factores de riesgo en nuestra poblacion, para no extrapolar datos obtenidos en estudios
que no han sido realizados en Colombia. Teniendo en cuenta lo anterior, se tomard una muestra de
mujeres de 30 a 65 afios asistentes a una IPS de la ciudad de Bogota en quienes se aplicara un cuestionario
con el fin de describir las caracteristicas sociodemograficas y posibles factores de riesgo para el

desarrollo de cancer de cérvix en este grupo poblacional.
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Planteamiento del problema

Se estima que para 2018 el cancer de cérvix tuvo una incidencia a nivel mundial de 13,1 casos por
cada 100.000 mujeres (4). En ese mismo afio se reportaron 569.847 casos nuevos, de los cuales se estima
que el 9,9% corresponden a el Caribe y América Latina (4). Segun el Observatorio Global de Céancer y
la Organizacién Mundial de la Salud, en Colombia se presentaron 3.853 casos nuevos para el afio 2018,
alcanzando una incidencia de 12,7 casos por 100.000 mujeres (1). Dichas cifras sugieren un descenso en
la incidencia respecto al 2012, la cual fue de 18,7 por cada 100.000 mujeres (1).

Respecto a las tasas de mortalidad a nivel mundial se reporta una cifra de 6,9 casos por cada 100.000
mujeres en el afio 2018, con una tasa de mortalidad estandarizada para la edad de 25,2 por cada 100.000
mujeres entre 30 y 65 afios de edad (1). En Colombia, se ha visto un descenso en los Gltimos afios pasando
de 7,08 casos por cada 100.000 mujeres para el afio 2013 a 5,7 casos por cada 100.000 mujeres en 2018
(1,5). Dicho descenso se encuentra asociado en parte a la implementacion progresiva de politicas publicas
dirigidas a su disminucidn, entre otras, a trabajo vés de programas de tamizacion y deteccion temprana
de cancer de cérvix (2). Si bien dichas tasas representan un avance en el control de la enfermedad, las
mismas siguen siendo muy elevadas con respecto a otros paises latinoamericanos en donde el cancer de
cérvix ocupa la cuarta causa de muertes en mujeres, mientras que en Colombia en el periodo de 2007-
2011 represento la segunda causa de mortalidad femenina, por lo que sigue siendo un problema de salud
publica (6).

Por su parte, los efectos sobre la salud individual y la calidad de vida en la mujer son producto tanto
de la enfermedad per sé, como del tratamiento al que se ven sometidas (7). Si bien no todos los casos
llevan a un desenlace fatal, estudios realizados en ciudades como Cartagena y Cali demuestran un
impacto negativo sobre la autoestima y la calidad de vida de la mujer, encontrando dentro de los grupos

mas afectados, mujeres con bajos ingresos (7). A su vez, una de las esferas méas afectadas en estos
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pacientes es la mental y emocional, encontrando de manera frecuente la presencia de sintomas como
ansiedad, depresion, temor a futuros examenes diagndsticos, cambios en la apariencia, la presencia de un
segundo cancer y/o al manejo de la enfermedad en general (7). De la misma manera los efectos
secundarios del tratamiento con radioterapia genera cambios y sintomas locales en la zona genital que
suelen llevar a una autopercepcion negativa afectando directamente la salud sexual de las mujeres (7).
Adicionalmente, esta enfermedad es considerada una de las principales patologias que se relacionan con
un gran namero de afios potencialmente perdidos en los paises de bajos y medianos ingresos, lo cual
contribuye a tener una mayor carga de la enfermedad (8).

Como etiologia principal para el cancer de cérvix se encuentra la infeccion por el Virus del
Papiloma Humano (VPH). Sin embargo, asociado a éste se encuentran otros factores de riesgo como el
inicio precoz de la actividad sexual, la cantidad de parejas sexuales, conductas sexuales de riesgo, otras
infecciones de transmision sexual, nimero de hijos, tabaquismo, uso de métodos anticonceptivos
(principalmente los anticonceptivos orales), factores psicosociales, nivel de escolaridad, educacion en
salud y variables relacionadas al acceso a la salud (9).

Al ser el VPH una infeccion de transmision sexual altamente prevalente con mas de 200 serotipos
diferentes, algunos con alto grado carcinogénico, en Colombia se han desarrollado programas para
prevenir, detectar y tratar oportunamente tanto el VPH como el cancer de cérvix. De manera especifica,
se han desarrollado campafias de promocion y prevencion para incentivar la vacunacion en nifias
preadolescentes, y por otro lado, la citologia cervicovaginal en mujeres de 30 a 65 afios (10, 11).

Si bien dichas estrategias representan un avance significativo en la deteccion y control de la
enfermedad, la incidencia y mortalidad de la misma sigue siendo alta, lo que indica que, a pesar del
énfasis en la deteccidn temprana de VPH, siguen existiendo otros factores implicados en el desarrollo de
la patologia que se estan pasando por alto, lo cual implica vacios en el conocimiento frente a factores

actualmente asociados al cancer de cérvix en Colombia (11). De acuerdo a lo anterior y en aras de

17



Prevalencia y principales factores de riesgo asociados V. Acevedo Rebolledo, A. Jiménez Huguet, S. Lasprilla
al cancer de cérvix en mujeres de 30 a 65 afios Villalobos, V. Sandoval-Castafieda Ortega, C. Triana Pérez.

profundizar en la comprension de dicha entidad en Colombia, el presente trabajo busca responder a la
siguiente pregunta de investigacion: ¢cuales son los principales factores de riesgo asociados al cancer de

cérvix en mujeres de 30-65 afios en una IPS de Bogota en el afio 2020?
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Justificacion

El cancer de cérvix es una patologia generalmente prevenible que representa un problema de salud
publica dada su incidencia y mortalidad, que siguen siendo altas a pesar de las estrategias de promocion
y prevencion que se han implementado en Colombia. Dichos programas suelen enfocarse en el VPH
como Unico factor de riesgo, y en ocasiones le restan importancia a otros elementos que han sido descritos
en la literatura a nivel mundial como variables implicadas en el desarrollo y pronéstico de esta patologia.

El presente protocolo es de gran interés medico, cientifico y social ya que al identificar factores de
riesgo que actualmente estan relacionados con el desarrollo de cancer de cérvix en las mujeres en Bogota,
aportard informacion sobre la caracterizacion de estas variables en la poblacion colombiana, lo que
permitird a las entidades pertinentes el desarrollo de futuros estudios y disefio de estrategias integrales
de promocion y prevencion, que puedan contribuir a la disminucién de la incidencia, prevalencia,

mortalidad y carga de la enfermedad.
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Objetivos

Objetivo general
Identificar los principales factores de riesgo asociados al cancer de cérvix en mujeres entre 30 y 65
afios de edad y estimar su prevalencia en una IPS de la ciudad de Bogota.
Obijetivos especificos
e Determinar las caracteristicas sociodemograficas asociadas al cAncer de cérvix en mujeres entre
30y 65 afios de edad con cancer de cérvix.
e Identificar los principales factores de riesgo clinico asociados al cancer de cérvix que han sido

descritos en la literatura a nivel mundial.
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Marco tedrico

Céancer de cérvix

El céncer se define como el crecimiento no controlado de las células del organismo. Se considera
cancer de cérvix cuando esta division celular no regulada se presenta a nivel de las células previamente
sanas. Anatdmicamente el cérvix se encuentra en la zona inferior del Gtero, mide aproximadamente 4cm
y cursa con variaciones a través de la vida de la mujer por cambios hormonales, ciclo menstrual o por los
partos (12). El cérvix se encuentra conformado por dos partes: endocérvix, la zona glandular productora
de moco, y el exocérvix que es la zona mas distal al Utero y méas proximal a la vagina siendo este Gltimo

formado por tejido epitelial plano no queratinizado (13).

Epidemiologia

Para 2018, a nivel mundial, la incidencia de cancer de cérvix era de 13.1:100.000, este mismo afio se
presentaron 569.847 casos a nivel mundial, donde Latinoamérica y el Caribe tuvieron el 9.9% de ellos,
siendo estos 56.187 casos (4), con una tasa de incidencia bruta y ajustada para el continente de 17 y
14.6:100.000 respectivamente (14). Por otro lado, la mortalidad mundial fue de 6.9:100.000, con 311.365
fallecimientos, donde Latinoamérica y el Caribe represento el 9.1% de ellos con 28.318 muertes (4). Las

tasas brutas y ajustadas por edad de mortalidad fueron 8.9 y 7.1:100.000, respectivamente (14).

Se sabe que el cancer de cérvix es una enfermedad que se relaciona con el grado de pobreza y las
desigualdades en el sistema de salud (15). Paises latinoamericanos de bajos ingresos como Bolivia,
Nicaragua y Honduras reportan una tasa de incidencia mayores a 35:100.000, mientras que por el
contrario paises que presentan mayores ingresos como Puerto Rico tienen una tasa de incidencia de

7,5:100.000 (16). De la misma manera, existen incidencias distintas dentro de los mismos paises, por
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ejemplo en México, Chile, Argentina y algunas regiones de Colombia, donde se comparten dichas

inequidades y distribuciones geogréaficas distintas de riqueza (16).

Segun el Observatorio Global de Cancer, en Colombia, la incidencia de cancer de cérvix para 2018
fue de 12.7:100.000. Fue el cuarto cancer mas frecuente en mujeres de todas las edades, siendo el 7.1%
de todos los casos nuevos de canceres reportados en mujeres, con 3.853 casos (1). Para ese mismo afio,
la tasa de mortalidad estandarizada por edad fue de 5.7:100.000 (1). Se considera el cancer de cérvix
como un cancer ginecologico prevenible y curable cuando se hace una deteccidn en estadios tempranos
de laenfermedad (12). Colombia tiene una incidencia de cancer de cérvix similar a paises de igual estatus
economico. A pesar de esto, la incidencia intrinsecamente varia dependiendo de la region del pais, donde
se observa que las tasas de incidencia y mortalidad aumentan e incluso se duplican en distintos
departamentos (17). Aquellos con mayores razones estandarizadas de mortalidad (REM) en 2007 - 2013
fueron Arauca, Meta y Caquetd, mientras que San Andrés y Providencia y Bogota tuvieron las REM mas
bajas (17). Si bien los registros epidemiologicos pueden estar infravalorados por la falta de registro y
reporte de muertes atribuidas a cancer de cérvix, las tasas de mortalidad contindan estando dentro de las

mas altas para canceres ginecoldgicos dentro de los paises latinoamericanos (6).

Fisiopatologia

El cancer es una patologia en la que la morfologia del tejido afectado cambia. Las células, que
usualmente siguen un ciclo para dividirse y tienen procesos de reparacion, empiezan a multiplicarse de
manera andmala. Fallan los mecanismos de reparacién del ADN celular y el resultado es un tejido que
crece a una velocidad anormal, resulta en dafio a los drganos circundantes y en estadios mas avanzados

puede invadir tejidos a distancia (metastasis) (18).
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2.1. Histologia

El cérvix se compone de varios tipos celulares: hacia la parte superior presenta epitelio glandular y
hacia la parte inferior epitelio plano. La unién entre estos epitelios se conoce como zona de transicion,
la cual cambia su ubicacion a lo largo de la vida de la mujer (19). En ocasiones, el epitelio glandular de
la parte superior se ve expuesto al pH vaginal acido y puede ocurrir un proceso de metaplasia escamosa,
en el que las células glandulares cercanas a la zona de transicion se convierten en epitelio escamoso.
Cuando hay cambios de los tipos celulares del cérvix hay posibilidades de descontrol en el ciclo celular
y por lo tanto de cambios neopléasicos (19).

El cancer de cérvix resulta de cambios tanto genéticos como epigenéticos; teniendo en cuenta el virus
del papiloma humano como principal factor de riesgo para generar esta patologia, dentro de los cambios
geneéticos esté la integracion del ADN del virus al material genético de la célula, lo que resulta en displasia
celular (20).

Los cambios histologicos precursores de cancer de cérvix que se reportan en la citologia
cervicovaginal son reportados en el sistema Bethesda, que fue creado en 1988 con el animo de
estandarizar los reportes de citologia ginecoldgica. El sistema Bethesda evalla el tipo de muestra, si esta
es adecuada o no, y describe hallazgos no neoplasicos, organismos y anormalidades en células epiteliales
o glandulares. A groso modo se pueden obtener 4 resultados generales: negativo para lesion intraepitelial
o malignidad, anormalidad de células epiteliales (escamosas o glandulares), otro (por ejemplo células
endometriales, microorganismos) y reporte de calidad de muestra insatisfactoria. En este Gltimo caso se
debe tomar una nueva citologia tres o cuatro semanas después de la primera, con el fin de permitir la
reepitelizacion del cérvix (21,22, 23, 24).

Teniendo en cuenta que dentro de todos los resultados que se pueden obtener en una citologia, como
se aprecia en la Tabla 1, son las anormalidades en células epiteliales las que tienen importancia en el
diagnoéstico temprano de cancer de cérvix (y se debe citar nuevamente a la paciente para realizar
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colposcopia + biopsia segun hallazgos), seran descritas a continuacion. Hay que tener en cuenta que una
anormalidad en células escamosas no necesariamente significa un cambio neoplasico, y por esto se
considera la citologia como una herramienta de tamizacion y no de diagndstico, asi que las pacientes con
anormalidades en la citologia son llevadas a toma de biopsia por colposcopia (21, 22, 23).
e Células escamosas atipicas de significado indeterminado (ASC-US): hace referencia a una lesion
de bajo grado, que suele estar relacionada con infeccion por VPH. Los cambios por inflamacién
deben ser excluidos. La informacion no es suficiente para ser interpretada con certeza (21, 25).
e Células escamosas atipicas que no excluyen una lesion intraepitelial escamosa de alto grado
(ASC-H): son lesiones que suelen ser de alto grado. Hay dos patrones: metaplasia atipica
(inmadura) en el que se observa células pequefias con nlcleo grande y patrén en placas de células
superpuestas (22, 25, 26).
e Lesion intraepitelial escamosa: es un término que agrupa alteraciones de las células escamosas
no invasivas, como displasia, condiloma plano, neoplasia intraepitelial y carcinoma in situ (26).
o Lesion intraepitelial de bajo grado (LSIL): incluye cambios provocados por infeccion por
VPH y displasia leve (NIC I) (26).
o Lesion intraepitelial de alto grado (HSIL): incluye displasia moderada (NIC II), displasia
severa (NIC I1I) y carcinoma in situ (26).

Tabla 1. Resultados e interpretacion de citologia, segun sistema BETHESDA 2014.

Resultado Interpretacion

Negativo para lesién

. o L No existe evidencia celular de neoplasia
intraepitelial o malignidad

Variaciones celulares no neoplasicas: metaplasia escamosa, cambios
queratoticos, metaplasia tubal, atrofia y cambios asociados al embarazo.

Hallazgos no - - - - —
neoplésicos (opcional) Cambios celulares reactivos asociados a: inflamacién (incluye

reparacion tipica), cervicitis folicular, radiacion, dispositivos
intrauterinos.
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Células glandulares en mujeres con histerectomia.
Trichomonas vaginalis.
Elementos micéticos morfol6gicamente compatibles con Candida.
) Cambios de la flora vaginal sugestiva de vaginosis bacteriana.
Organismos - — - -
Bacterias morfologicamente compatibles con Actinomyces.
Cambios celulares compatibles con herpes simple.
Cambios celulares compatibles con citomegalovirus.
Células escamosas con atipias de significado
indeterminado (ASC-US).
) Células escamosas con atipias que no excluyen una
Células lesion de alto grado (ASC-H).
Células escamosas — —— -
atipicas Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL):
escamosas Y . .
VPH / NIC |/ displasia leve.
Lesion intraepitelial escamosa de alto grado (HSIL):
NIC II-111 / CIS / displasia moderada y severa.
Anormalidad - .
de células Carcinoma de células escamosas.
iteli Células . .
epiteliales landulares Endocervicales, endometriales, glandulares (cuando no
glana se puede apreciar origen).
atipicas
, Células glandulares con atipias a favor de neoplasia.
Celulas i R
glandulares Adenocarcinoma endocervical in situ.
Adenocarcinom Endocervical, endometrial, extrauterino.
a Sin especificar.
Otras neoplasias malignas (especificar).
Otro Células endometriales en mujeres de 45 afios de edad 0 méas
(especificar si es negativa para lesion intraepitelial escamosa).

(Adaptacién de Moreno Barrios. Actualizacion en el reporte de citologia cervicovaginal basado en el
Sistema Bethesda 2014. Revista de Obstetricia y Ginecologia de Venezuela. 2017)

Factores de riesgo

El principal factor de riesgo relacionado con el cancer de cérvix es la infeccién por el virus del
papiloma humano, pero también se han descrito otros que pueden ser coadyuvantes en el desarrollo

del mismo (27).
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Virus del Papiloma Humano (VPH)

En esta familia de virus se encuentran méas de 130 diferentes genotipos virales, los cuales estan
conformados por doble cadena de ADN (28, 29). Los tejidos que seran blanco de infeccion por VPH son
aquellos conformados por epitelios y mucosas ya que aqui sucede la replicacion del virus, éste ingresa a
las células basales o germinales por medio de una lesion abierta o incluso de microtrauma (30). Una vez
el virus ingresa a las células, el genoma de éste continuara en un estado episomal, es decir, con el ADN
completo y con un numero de copias bajo, aproximadamente entre 10 a 200 copias. Posterior a esta
infeccidn inicial, se da una fase proliferativa, en la cual aumenta el nimero de células basales que poseen
en su interior el genoma viral (30).

El genoma de los VVPH esta conformado por ocho proteinas distintas: seis que son de transcripcion
temprana (E1, E2, E4, E5, E6 y E7) y dos que son de transcripcion tardia (L1 y L2). Aquellas proteinas
de transcripcion temprana se encargan de diferentes actividades como regular la replicacion de ADN y
ARN viral, interferir en el control de ciclo celular e intervenir en la transformacion celular (30). A su
vez, las proteinas L1y L2, tienen la funcion de formar la estructura de la cubierta viral que va a envolver
el ADN formando de esta manera las particulas virales con capacidad infecciosa conocidas como viriones
(30).

Las oncoproteinas E6 y E7 mencionadas anteriormente, cumplen un papel fundamental en el
desarrollo de una lesién maligna secundaria a VPH, la oncoproteina E6 se unira a la proteina supresora
de tumores p53 quien se activa gracias a la fosforilacion de proteinas que son sensibles al dafio del ADN,
esta union de la E6 con el gen p53 causa que la célula no entre en apoptosis y persista el virus en su
interior. En los serotipos clasificados como de bajo riesgo, la E6 sintetizada por ellos posee una menor
capacidad de union a la p53, debido a este cambio la célula puede entrar en apoptosis, esto explica porqué
las lesiones que causan estos serotipos son benignas. La oncoproteina E7 se encarga de promover la
transcripcion viral y de degradar la proteina supresora de tumores pRB, de una manera similar como lo
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hace la E6 con la p53. Por otro lado, en los serotipos de alto riesgo el genoma viral se integra al genoma
de la célula y esta integracion del genoma se ha ligado con la transformacion de una lesion de alto grado
a cancer invasivo. En lesiones persistentes a través del tiempo, el genoma viral causa que las células
basales ignoren el dafio del ADN, por lo cual estas fallas se acumulan (9,31).

La infeccion por VPH se ha descrito como el factor de riesgo mas ampliamente relacionado con el
cancer de cérvix, lo cual ha llevado a muchos programas de salud publica a implementar pruebas para
diagnostico de infeccion por VPH a mujeres de 30 a 65 afios de edad (28).

Clinicamente el VPH puede pasar asintomatico, sin embargo, en estadios avanzados puede
manifestarse con hemorragia uterina anormal, disuria, estrefiimiento, hematuria, obstruccién ureteral,
entre otras (9, 3, 29).

Serotipos: En la actualidad se han identificado méas de 130 tipos de VPH, aproximadamente 50 de
estos son capaces de infectar el tracto genital (28). Los diferentes genotipos se han clasificado en
serotipos de VPH de bajo riesgo (VPH-BR) y VPH de alto riesgo (VPH-AR) de acuerdo a las lesiones
que causan. En el grupo de VPH de alto riesgo estan presentes los serotipos VPH-16, -18, -31, -33, -45,
-52 y -58, entre otros. Estos se encuentran relacionados al progreso de diversos tipos de canceres
anogenitales incluyendo el cancer de cervix, vaginal, de pene y anal (30).

La Agencia Internacional contra el Cancer ha propuesto una clasificacién de los serotipos de VPH que
infectan la mucosa genital en cuatro grupos como se evidencia en la Tabla 2 (28). Los serotipos
considerados de bajo riesgo, componen este grupo ya que las lesiones que causan son usualmente
benignas, siendo en su mayoria verrugas. Sin embargo, los serotipos de VPH 16 y 18, estan categorizados
como de alto riesgo debido a que se ha demostrado una fuerte asociacion con el desarrollo de tumores
invasivos con un alto grado de malignidad en el serotipo 16 y carcinoma pobremente diferenciado con

compromiso de ganglios linfaticos en el caso del serotipo 18 (9, 29).
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Tabla 2. Clasificacion de la agencia internacional contra el cancer de los serotipos de VPH que

infectan la mucosa genital.

Grupo Serotipos

Primer grupo o grupo de alto riesgo VPH - 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 y
59

Grupo 2A o0 grupo probablemente | VPH-68
carcinogeénico

Grupo 2B o grupo posiblemente carcinogénico | VPH - 26, 30, 34, 53, 66, 67, 69, 70, 73,82, 85, 97

Grupo 3 o grupo de bajo riesgo VPH - 6, 11

(Elaboracion propia a partir de Trujillo E, Morales N, Buitrago O, Posso H, Bravo M. Distribucion de
los genotipos del virus del papiloma humano en mujeres de Bogota con anomalias en la citologia
cervicouterina. Revista Colombiana de Cancerologia. 2016)

Es importante conocer los factores de riesgo para el cancer de cérvix diferentes del VPH ya que estas
variables pueden cambiar el curso de la enfermedad y actuar como agravantes de la patologia.
Adicionalmente, existe un porcentaje de casos en los que se ha presentado esta patologia sin la
coinfeccidn por VPH. Se ha postulado una teoria en la que hay una acumulacion de dafios genéticos que
llevan al desarrollo de cancer de cérvix, ya sea porque las células epiteliales poseen la capacidad de

desarrollar lesiones malignas y/o porque los genes implicados en la patogénesis asociada al VPH podrian

de forma espontanea presentar mutaciones que llevarian al cancer (9).

Variables socioecondmicas

Ingresos: se ha encontrado en paises como Perd, que el 44,1% de las pacientes con diagnostico de
cancer de cérvix acuden a un centro de salud cuando su enfermedad se encuentra en un estadio avanzado.
Hay una relacién entre el nivel de pobreza y el cancer de cérvix avanzado: a mayor nivel de pobreza hay
una mayor proporcion de pacientes a las que se les hace un diagnostico tardio (32). En este mismo estudio
se encontrd que en el decil mas pobre, el 62,5% de los casos de cancer cérvix se diagnosticaron en un

estadio avanzado, mientras que en el decil menos pobre esto ocurrio en el 32,4% de los casos, asi se
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concluyo que la proporcién de casos de cancer de cérvix que se diagnostican de manera tardia es un

65,2% en el decil de ingresos econdmicos mayores con respecto al decil mas pobre (32).

Factores de riesgo demograficos

Nivel educativo: en las mujeres con menor nivel educativo se encontré un inicio temprano de la vida

sexual, asociado a desconocimiento sobre el cancer de cérvix, sus respectivos factores de riesgo y
prevencion. La importancia del nivel educativo radica principalmente en la educacion sexual permitiendo
que las pacientes conozcan la existencia de las ITS, entre éstas el VPH y eviten conductas sexuales de
riesgo, ya que se ha demostrado que un mayor nivel educativo y mejor educacién sexual permite cambios
en las conductas sexuales de las adolescentes (33, 34).

Estado civil: se considera una asociacion entre el estado civil y la infeccion por VPH, puesto que el
comportamiento sexual de una persona es determinante para infectarse. Se ha encontrado relacion entre
mayor posibilidad de contraer un serotipo de VPH de alto riesgo y el ser soltera, en comparacion con
otros estados civiles (35). Sin embargo, en Latinoamérica se ha visto una discordancia en los resultados
obtenidos a este respecto, lo que pareceria indicar que no hay relacion causal entre el estado civil y el

riesgo de displasia cervical (36).

Factores de riesgo dados por antecedentes personales

Consumo de alcohol: entre los factores asociados a la progresion del VPH hacia una enfermedad
maligna se encuentra el alcohol, el cual se considera un carcindgeno del grupo 1. Un consumo de riesgo
de alcohol se relaciona con desarrollo de displasia cervical temprana en mujeres con serotipo de VPH de
alto riesgo e incrementa el riesgo de cancer. Asi mismo, pacientes con una carga viral de ADN VPH alta
y consumo de alcohol de riesgo reportaron mas lesiones preneoplasicas en comparacion con los

bebedores ligeros y no bebedores (37, 38).

29



Prevalencia y principales factores de riesgo asociados V. Acevedo Rebolledo, A. Jiménez Huguet, S. Lasprilla
al cancer de cérvix en mujeres de 30 a 65 afios Villalobos, V. Sandoval-Castafieda Ortega, C. Triana Pérez.

La explicacion fisiopatologica del dafio ocasionado por el alcohol se basa en la disminucion del
numero y actividad citotoxica de las celulas natural killer (NK) las cuales tienen como funcién eliminar
las células tumorales e infecciosas y hay una disminucion en la produccién de citocinas en las células
NK en el tejido infectado asociado a replicacion viral activa (37, 38).

Tabaquismo: se considera un factor de riesgo para el desarrollo de cancer de cérvix ya que aumenta
el riesgo de que la infeccion por VPH sea persistente (39). Se han postulado varios mecanismos que
generan esto; por un lado, el ADN de las células epiteliales del cuello uterino esta expuesto directamente
a la nicotina y la cotinina, los cuales son carcinogénicos debido a sus efectos como inhibicion de la
apoptosis y aumento de la microvascularizacion (40). Por otra parte, el cigarrillo contiene sustancias
como los hidrocarbonados policiclicos y las aminas aromaticas, los cuales al reaccionar en el organismo
van a generar metabolitos con capacidad mutagénica y que se han asociado a una mayor integracion del
VPH al genoma de la célula epitelial (41). Las pacientes con habitos tabaquicos, adicionalmente
presentan anomalias en el sistema inmune generando asi inmunosupresion local a nivel cervical,
causando una disminucion en la capacidad del huésped para desarrollar una adecuada respuesta inmune
contra las infecciones (40,41). Adicionalmente, se ha observado una menor regresion de las lesiones

intraepiteliales escamosas de bajo grado (LIE-BG) en un plazo de 2 afios (40).

Factores de riesgo dados por antecedentes ginecoobstétricos

Inicio temprano de vida sexual: Durante el periodo de adolescencia se ha descrito mayor sensibilidad

de los tejidos cervicales a agentes tales como el VPH. También se conoce que el tiempo de exposicion
al VPH es mayor si hay un inicio temprano de la vida sexual (10, 42). Adicionalmente, se han descrito
componentes del semen que alteran las células epiteliales cervicales (43).

Vacunacion contra VPH: como ya fue descrito, la infeccidn persistente por serotipos de alto riesgo de

VPH es el mayor factor de riesgo para el desarrollo de cancer de cérvix (44, 45, 46).
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Debido a la frecuencia de presentacion de este virus, aproximadamente el 80% de las mujeres la
adquieren durante su vida (47). Sin embargo, se desconoce si una infeccidn natural genera inmunidad a
largo plazo, mientras que se sabe que la vacuna estimula la produccion de anticuerpos séricos. Se ha
observado una mejor respuesta inmunoldgica en mujeres menores de 15 afos, y de esta manera una
persona con el esquema de vacunacion completo se encuentra protegida contra los principales serotipos
de alto riesgo; es entonces ideal iniciar el esquema antes del inicio de la vida sexual (48).

Numero de compafieros sexuales: EI nimero de compafieros sexuales es uno de los marcadores de la

cantidad aproximada de exposiciones al VPH (9). Esto se debe a que posterior al contacto sexual los
espermatozoides llegan y de manera rapida ingresan al canal endocervical, un gran nimero de estos se
quedan en los pliegues cervicales y asi mismo en la union escamo columnar, el cual es el sitio mas
vulnerable para desarrollar una neoplasia (9). Adicionalmente, para que de forma fisioldgica ocurra la
fertilizacion, el plasma seminal contiene una gran cantidad de agentes inmunosupresores gque actuaran
en el cuerpo de la mujer, protegiendo asi a los espermatozoides de la reaccion inmune que genera el
tracto cervical y uterino, esta inmunosupresién local y transitoria aunada a la presencia de carcin6genos
actia como un cofactor que acelera el desarrollo de la neoplasia (9, 49).

Antecedente familiar de cancer de cérvix: se considera que las mujeres que tienen una madre 0

hermana con cancer de cérvix tienen de dos a tres veces mas riesgo de generar la enfermedad en el
transcurso de la vida (50, 51). Se pueden encontrar familias con tasas altas de cancer ginecoldgico
asociado a genes especificos. De hecho, se conoce que hay aproximadamente 500 genes asociados a
carcinogénesis a nivel cervical debido a mecanismos de metilacion, amplificacion, polimorfismos,
mutaciones y cambios en su expresion; entre estos genes se encuentran los protooncogenes EGFR, MYC,
ERBB2, CCND1, HRAS y clAPL. De estos genes mencionados, el EGFR (receptor del factor de

crecimiento epidérmico) se asocia directamente con cancer, incluido el cancer de cérvix (52, 53, 54).
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Paridad y partos vaginales: se describe un aumento en el 80% del desarrollo de lesiones intraepiteliales

en mujeres con mas de 2 partos frente a mujeres nuliparas (55). Este aumento en el riesgo, se ha
demostrado que es directamente proporcional al nimero de hijos que tenga la paciente es decir, se
cuadruplica el riesgo, en mujeres con 7 hijos 0 mas, y se quintuplica en aquellas con 12 hijos o mas (55).
Asi mismo se ha descrito que las mujeres que han tenido uno o mas partos vaginales tienen un riesgo de
mas del 70% de tener una lesion intraepitelial comparadas con aquellas que tuvieron sus partos por
cesarea (10, 55, 56). A menor edad en el primer parto, mayor riesgo hay de desarrollar cancer de cérvix,
el riesgo es 13 veces mayor en mujeres que tuvieron su primer parto antes de los 20 afios (43).

Entre los cambios morfoldgicos durante las primeras semanas de gestacion se evidencia una eversion
en el epitelio columnar, lo que se conoce como ectopia y se va incrementando en el transcurso del
embarazo (57). Asi mismo los cambios metaplasicos se incrementan, especialmente en el primer
trimestre y se presenta en mayor medida en mujeres multiparas (57). Estos cambios morfoldgicos se
asocian con el desarrollo de cancer de cérvix, porque la zona de transformacion cervical se encuentra
expuesta y favorece la adquisicion del VPH y demas infecciones que faciliten la presentacion de la

enfermedad y la persistencia del virus en el tejido (10, 43, 58).

Hallazgo anormal en la citologia: La NIC sucede aproximadamente una década antes que el cancer
invasivo, y poseer el antecedente de una NIC hace mas probable el desarrollo de un cancer invasor (59).
La NIC I hace regresion en un 57% de los casos, pero avanza a carcinoma in situ en un 11% de los casos
y puede llegar a un cancer invasor en el 1% de los casos (59). Una NIC Il tiene una regresion un poco
mas baja, siendo esta de aproximadamente 40% de las veces, una progresion a carcinoma in situ mayor
de 22% y paso a neoplasia invasora en un 5% de los casos (59). Por su parte, una NIC I11 tiene una tasa
de regresion significativamente mas baja, siendo del 32%, con una progresion a cancer invasor del 12%

(59). Entre Y3 y % de los casos de LIEAG avanzaran a cancer cervical si no se les da tratamiento (16, 60).

32



Prevalencia y principales factores de riesgo asociados V. Acevedo Rebolledo, A. Jiménez Huguet, S. Lasprilla
al cancer de cérvix en mujeres de 30 a 65 afios Villalobos, V. Sandoval-Castafieda Ortega, C. Triana Pérez.

Desconocimiento de resultados de citologia: en Bogota durante el 2019 y en los primeros meses del

2020 aproximadamente 18 mil de las citologias realizadas tuvieron un resultado anomalo y de éstas, 4
mil resultados no fueron reclamados, por lo cual muchas mujeres desconocen que tienen lesiones
preinvasivas o incluso cancer de cérvix (61). Para realizar un diagnostico certero, es de vital importancia
el seguimiento de la paciente, hay que tener en cuenta que varias de ellas por temas econémicos o
logisticos no asisten para conocer los resultados, entre otras de las causas se encuentran el
desconocimiento de que se deben realizar una nueva evaluacion o no acuden porque les da miedo recibir
malas noticias (61).

No uso de métodos de barrera: los métodos de barrera se han descrito como factores protectores para

el desarrollo de cancer de cérvix, debido que evitan la transmision sexual del VPH (43). El uso de condon
se asocia a su vez a prevencion de lesiones premalignas previniendo la perduracion de la infeccién y su
posterior progresion a malignidad, sin embargo se cuestiona el nivel de proteccion brindado por los
métodos de barrera frente al VPH debido a que este virus se puede encontrar en zonas que no cubre el
condon (62). La disminucion del riesgo es de aproximadamente del 60-70% con el uso de métodos de
barrera y el uso de este se encuentra en menor proporcién en mujeres con conductas sexuales de alto
riesgo (62, 63).

Uso de anticonceptivos orales: existe un mayor riesgo de cancer cervical en pacientes con uso actual

y a largo plazo de anticonceptivos orales, cuyo riesgo disminuye después de suspenderlos (64). Estudios
como la Investigacion Prospectiva Europea sobre el cancer y la nutricion (EPIC) han demostrado que los
altos niveles de hormonas circulantes como la testosterona y el estradiol posiblemente se encuentren
involucrados en la etiologia del cancer cervical (64).

Hormonalmente existe una relacion entre los anticonceptivos y el cancer de cérvix; se encuentra que
los estrégenos y los progestagenos interactlan con los receptores hormonales cervicales, principalmente

la progesterona y pueden influir en la historia natural de la infeccion por VPH. Se cree que la respuesta
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hormonal mejora la expresion de los oncogenes E6 y E7 del VPH 16, lo cual lleva a la degradacién de
los genes supresores de tumores p53 y mejorando la capacidad del ADN viral para transformar células e
inducir carcinogenesis (64).

Infeccion por Chlamydia trachomatis: la Chlamydia es una bacteria que se transmite por via sexual,

y es una de las infecciones mas frecuentes en mujeres jovenes con vida sexual activa (65). Se conoce que
aumenta el riesgo de cancer de cérvix debido a que causa cambios a nivel cervical por la infeccién y los
cambios inflamatorios cronicos, predisponiendo a su vez a otras infecciones de transmision sexual como
el VPH, y asi mismo contribuyendo a la persistencia del virus y facilitando sus cambios neoplasicos (65,
66). La patogénesis de la infeccion sobre el cérvix que predispone a cancer se asocia a un mecanismo de

induccién de metaplasia en las células escamosas que son las células blanco para el VPH (67, 68).

ITS diferente a Chlamydia trachomatis: la inflamacidn cronica del cérvix, es decir la cervicitis, esta

estrechamente relacionada con el desarrollo de cancer cervical; puede ser el resultado de diferentes
patologias, entre ellas la enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), que a su vez resulta de infecciones
bacterianas del cérvix que ascienden hacia el Gtero y los anexos. La asociacion encontrada entre las EPI
y el cancer cervical se debe al desarrollo de un microbioma rico en bacterias que inducen inflamacion en
el cérvix (69). La vaginosis bacteriana es otra de las causas de disbiosis cervicovaginales que puede
conllevar a cervicitis; esta condicion altera el microambiente cervicovaginal, lo cual aumenta la
posibilidad de padecer una displasia cervical como resultado de la infeccidn anaero6bica (70). Las ITS
alteran el microambiente cervicovaginal, y adicionalmente, varios microorganismos se han asociado con
la persistencia de infeccion por VPH, entre ellas Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis,

Trichomonas vaginalis y sifilis (69).

Infeccion por VIH: las infecciones por VPH son altamente prevalentes y persistentes en mujeres con

VIH, lo cual las predispone a generar lesiones precancerosas con mas recurrencia a diferencia de las
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mujeres inmunocompetentes (71). Esto se debe principalmente a que estas mujeres suelen tener periodos
de resolucion espontanea del virus mucho mas largos, y suele ser mas marcado cuando se asocian dos 0
mas infecciones por VPH (71). Fisiopatoldgicamente, la coinfeccion del virus del papiloma humano
junto con el VIH genera una disrupcion celular que lleva a la alteracion de mecanismos de inmunidad
local y sistémica que permiten que la enfermedad progrese; la inmunosupresion generada por el virus del
VIH termina entonces en un aclaramiento inadecuado de las infecciones por VPH en general, que
usualmente no resuelven. En el caso de la infeccion por un serotipo de alto riesgo resultara en una
manipulacion del control del ciclo celular que lleva a la transformacion maligna de la célula que no podra

ser eliminada (72).

El estado inmunoldgico de la paciente también esta relacionado con la incidencia y persistencia de la
lesion, puesto que las mujeres con bajo recuento de CD4 y alta carga viral de VIH tienen mas riesgo de
adquirir el VPH, riesgo que se ve reducido cuando se usa terapia antirretroviral. Por otro lado, se ha
demostrado que las mujeres con un alto recuento de CD4 (> 500 células / mma3) tienen un riesgo similar
de progresion de la enfermedad que las mujeres VIH negativas (73).

Antecedente de aborto: Esta dado por traumatismo cervical durante la instrumentacion (legrado,

dilatacion manual del cuello) para realizar la interrupcién del embarazo, teniendo en cuenta que pueden

Ilegar a producirse desgarros cervicales durante el pricedimiento (39, 74).

Factores de riesgo asociados al sistema de salud

Oportunidad y acceso a tamizacion: se ha evidenciado en diferentes estudios que las mujeres enfrentan

dificultades en el acceso a tamizacion y deméas componentes del proceso de diagndéstico y tratamiento
debido a la fragmentacion en la atencion de salud en las diferentes compafiias prestadoras de servicios

(10, 75).
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En un estudio realizado en el departamento del Cauca, se evidencid la segmentacion de la atencion
debido a barreras administrativas como el dificil acceso a las citas médicas por problemas en la solicitud,
asignacion y confirmacion de las mismas, de igual modo una demora en autorizacion de procedimientos,
horarios de atencion y demas procesos atribuibles al papeleo y tramites administrativos (76).

Tiempo entre tamizacidén, diagnéstico y tratamiento: en estudios realizados en Colombia se encontré

que un alto porcentaje de mujeres tuvieron demora de aproximadamente un afio entre el diagnostico y
tratamiento de cancer de cérvix, situacion que se ve agravada por el alto porcentaje de mujeres que no
reciben de forma oportuna los resultados de sus examenes (76). Por otro lado, las areas rurales tienen las
coberturas mas bajas de los programas de promocion y prevencién (77). Todo esto asociado a la
migracion, las dificultades para contactarse con la paciente, el contar con afiliacion al sistema de salud y

principalmente la orientacién financiera y normalizacion que tiene el pais (78, 79).

Promocion y prevencién

Se han implementado estrategias de promocion y prevencién contra el desarrollo de cancer de cérvix
y la deteccion temprana del mismo, métodos de tamizacion y vacunacion. En cuanto a tamizacion, se
cuentan con herramientas de base poblacional con el fin de llegar a todas las areas y estratos

socioecondémicos del pais, y lograr abarcar todas las edades (22).

Diagndstico y tamizacion del cancer de cérvix

El diagndstico de este tipo de cancer tiene como pilar la deteccion temprana y tamizacion,
implementando una serie de pruebas cuya finalidad es identificar de forma precoz casos nuevos, y de
esta manera poder brindar diferentes estrategias de tratamiento de forma rapida y oportuna (25). Lo ideal
es lograr identificar lesiones precancerosas o carcinomas infiltrantes de cérvix en estadios tempranos

(22).

36



Prevalencia y principales factores de riesgo asociados V. Acevedo Rebolledo, A. Jiménez Huguet, S. Lasprilla
al cancer de cérvix en mujeres de 30 a 65 afios Villalobos, V. Sandoval-Castafieda Ortega, C. Triana Pérez.

Actualmente en Colombia, segun la resolucion 3280 de 2018, se han establecido como métodos de
tamizacion la citologia vaginal, pruebas ADN-VPH e inspeccion visual con &cido acético y lugol (VIA-
VILI) (22). Estas pruebas no hacen diagndstico de cancer de cérvix, pero ante un resultado positivo se
redireccionara a la mujer hacia ruta establecida para dar con un diagnostico (22).

Antiguamente, la citologia se practicaba en mujeres entre 25 y 69 afios de edad, o en menores de 25
afios con vida sexual activa, utilizando el esquema 1-1-3; es decir ante un resultado negativo, se vuelve
a realizar la citologia al afio y luego a los 3 afios, esto acogiéndose a la resolucion 0412 de 2000 (25).
Este esquema fue reemplazado por el establecido en la resolucion 003280 de 2018, que establece que se
realice a mujeres entre 25 y 29 afios de edad, bajo el esquema 1-3-3, es decir cada 3 afios (22), siempre
y cuando se esté frente a un resultado negativo. Este cambio se dio debido a la evidencia recolectada de
diversas guias de practica clinica, las cuales recomiendan el uso de la prueba ADN-VPH, ya que ésta
detecta los principales serotipos de alto riesgo de VPH, y de esta manera se ha visto una disminucion en
la incidencia y mortalidad del cancer de cérvix (24).

La citologia consiste en la toma de una muestra de endocérvix y exocérvix, incluyendo la zona de
transicion con la cual se realiza un extendido del material obtenido en la laminilla (previamente marcada
con los datos de la paciente) esta se fijara y sera enviada al laboratorio clinico para ser procesada e
interpretada con el sistema BETHESDA 2014 (21, 23, 24). Segun sea el resultado se puede decidir si la
paciente requiere toma de colposcopia + biopsia, si puede continuar con el esquema normal (1-3-3), 0 si
requiere tratamiento (en caso de encontrarse frente a una infeccion ginecologica) (22).

Este es uno de los métodos mas reconocidos a nivel mundial, por algunos programas de promocion y
prevencion, pues se ha visto una disminucion de hasta un 70% en la mortalidad para el cancer de cérvix.
Se estima que su sensibilidad es del 69-80% y su especificidad del 40-39% para la deteccidn del cancer

(23, 80, 81).
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La colposcopia es un procedimiento en donde se busca examinar las caracteristicas del epitelio
cervical de forma detallada por medio del colposcopio (24, 82). Su toma es similar a la de la citologia
convencional. Se aplican diferentes reactivos como acido acético al 5% y solucion yodoyodurada de
lugol en el cérvix, lo que genera diferentes coloraciones segun los cambios morfoldgicos (metaplasia,
reaccién inflamatoria, condilomas, entre otros), y permite delimitar lesiones en el tejido, lo que es crucial
al momento de realizar una biopsia (24, 82, 83,). Una vez se cuente con la muestra, esta se coloca en
formol al 10% y es enviada al laboratorio clinico para su analisis (82). Este procedimiento posee una
sensibilidad de 86% y una especificidad de 44% para cancer de cérvix (81).

Esta ruta de tamizacion que se lleva a cabo en una paciente a la que se le realiza citologia, se puede
resumir en la Figura 1.

Figura 1. Algoritmo de toma de citologia en mujeres de 25-29 afos.

’7 Mujeres de 25-29 aros: Citologia —|

Prueba ‘ Muestra insatisfactoria ‘ Prueba
negativa \ positiva
Repetir en
4 semanas
Negati :
egativo para i
lesién intraepitelial Otros Anormalidad en _
o malignidad células epiteliales:
ASC-US, ASC-H,
LSIL, HSIL
Continuar con Dar tratamiento {

esquema médico de ser Manejo seglin Colposcopia +
establecido necesario hallazgos biopsia

(Elaboracion propia, a partir de la Resolucion numero 003280 de 2018. Ministerio de Salud y Proteccion

Social. Colombia. 2018)
Otro método de tamizacion es la prueba ADN-VPH. Esta prueba consiste en la deteccion de ADN de
los serotipos de alto riesgo de VPH (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68), asi como la

permanencia de la infeccion (24, 84, 85) a partir de una muestra tomada del cérvix (91). Esta indicada en
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mujeres de 30 a 65 afios de edad, bajo el esquema 1-5-5, es decir cada 5 afios, siempre y cuando se esté
frente a un resultado negativo (22). En el caso de obtener un resultado positivo, a la mujer se le debe
realizar una citologia de clasificacion, con el fin de determinar la necesidad de remitir a la paciente a
colposcopia + biopsia. Sin embargo, la resolucion 3280 de 2018 estipula que a toda mujer a la que se le
realice la prueba de ADN-VPH, se le debe garantizar en esa misma cita la toma de la citologia como se
evidencia en la Figura 2 (22).

Figura 2. Algoritmo de protocolo de tamizacién con prueba ADN-VPH en mujeres de 30-65 afios.

PRUEBAADN VPH
ADN VPH POSITIVA ADN VPH NEGATIVA
e 7____7(_)Ttolog|'a I‘.
Citologia
negafival/AS-CUS ASC-HILEB | | Repetir en 5 afios

‘ G
| ;'
Colposcopia/biopsia Colposcopia/biopsia

Negativa/LEI-BG >LEI-AG ‘ Negativa/LEI-BG ‘ >LEI-AG ‘
|
| \ |
Prueba Manejo segln Conizacién dx o Manejo segin
ADN-VPH a los resultados terapéutica resultados
18 meses

(Elaboracion propia, a partir de la Resolucion nimero 003280 de 2018. Ministerio de Salud y Proteccion
Social. Colombia. 2018)

Se estima que su sensibilidad es del 87.5% y su especificidad del 44% (85). Como se puede ver, estas
pruebas tienen una mayor sensibilidad en todos los grupos etéreos, frente a la citologia. Sin embargo, en
menores de 35 afios, su especificidad disminuye. Por esta razén, se establece que la tamizacion con este
método debe iniciar a partir mas o menos a partir de esta edad (84, 85).

La inspeccion visual con &cido acético (VIA) y lugol (VILI) es un método de tamizacion que se realiza
exclusivamente en mujeres que habiten en areas de dificil acceso y poblacion dispersa, entre los 30 y 50

afios de edad, bajo el esquema 1-3-3, siempre y cuando se esté frente a un resultado negativo (22). En la
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inspeccion visual se utilizan los mismos reactivos que en la colposcopia con la finalidad de identificar
las zonas que no tifian o lo hagan escasamente, ya que son sugestivas de un proceso neoplasico (prueba
Schiller) (24, 86).

Una vez procesada la muestra, se puede obtener un resultado negativo, dentro de lo que se incluye
cervicitis, polipos o presencia de tejido inflamatorio. O un resultado positivo, en el que se encontraran
lesiones acetoblancas bien definidas, leucoplasia, neoplasia o verrugas. Es de gran importancia reportar
si a la inspeccion se evidencian lesiones proliferativas, tipo coliflor, zonas de ulceracion, necrosis o
sangrado, pues son sugestivas de cancer de cérvix. Con respecto a su sensibilidad, se estima que es del

81-87% y su especificidad del 82-84% (86, 87).

Vacunas

Se desarrollaron las vacunas profilacticas como una herramienta de salud publica (44, 88). Estas
fueron incluidas en Colombia en el afio 2012 por el Programa Ampliado de Inmunizaciones (PAI) que
incluye la vacuna tetravalente considerando que incluye profilaxis contra los serotipos 16 y 18 que son
responsables del 90% del cancer de cérvix y la prevencion de lesiones provocadas por los serotipos 6 y
11 asociados a papilomatosis laringea y condilomas genitales (45, 89). Para esta vacuna se recomendo la
aplicacién de forma rutinaria en nifias de 11 y 12 afios principalmente. Sin embargo se puede utilizar en
nifias desde los 9 afios antes del inicio de relaciones sexuales alcanzando una eficacia casi del 100% (45).

A continuacion, se describen las principales vacunas utilizadas contra el VPH, que se encuentran
resumidas en la Tabla 3 (44, 45, 46).

Tabla 3. Caracteristicas de las vacunas para prevencion de infeccién por VPH.

Vacuna Serotipos Esquema Edad de aplicacion
cubiertos
Tetravalente: Gardasil 16,18,6y 11 Tres dosis: 0-2- | Personas entre 9-26 afos
4 6
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Bivalente: Cervarix 16y 18 Tres dosis: 0-1- | Personas mayores de 9
6 anos

Nonavalente: Gardasil | 16,18, 6, 11, 31, 33, | Tres dosis: 0-2- Personas entre 9 y 45
9 45,52y 58 6 anos

(Elaboracion propia a partir de “Vacunacion contra el Virus Papiloma humano - VPH en Colombia,
para la prevencion del cancer de cuello uterino y verrugas genitales” del Ministerio de Salud y
Proteccion Social.)

Efectividad de las vacunas: en Colombia se realizd un estudio clinico en una cohorte de mujeres con
edades de 16 a 23 afios donde se evidencia que el régimen de tres dosis tiene una eficacia de hasta el
100% para evitar el desarrollo de lesiones asociadas a VPH, especialmente los serotipos 16 y 18 (90).
La eficacia de las vacunas profilacticas contra VPH se evalUa observando la apariciéon de lesiones
precancerosas de alto grado (46). La inmunizacién es Util en pacientes sin exposicion previa al VPH, si
la mujer ya ha contraido la infeccion la efectividad no sera la misma debido a que la utilidad de la vacuna
es profilactica, mas no terapéutica (46).

Estudios como el FUTURE y PATRICIA evaluaron la vacuna bivalente y tetravalente indicando que
estas brindan una efectividad del 90,4 a 98% para la prevencién contra lesiones NIC grado Il y Il
asociadas principalmente a los serotipos 16 y 18 (45, 46). Otros estudios clinicos en fase 11 y 11l han
estudiado la vacuna nonavalente donde se demuestra que es una vacuna segura y Util en la prevencion de
lesiones preneoplésicas y desarrollo de cancer de cérvix, con una ventaja sobre los setorotipos 31, 33,
45, 52 y 58 los cuales no se encuentra cubiertos por las demas vacunas (46, 88).

Vacunacion en hombres: se ha estudiado en diferentes grupos de edad, principalmente la tetravalente

y la nonavalente (45). Se conoce que en hombres entre 17 y 26 afios la vacuna tetravalente ha demostrado

efectividad contra lesiones genitales externas (46). Actualmente en el pais se considera que nifios entre
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los 11 y 12 afios deben recibir la vacuna tetravalente-gardasil 4 de forma rutinaria con el esquema

establecido (45).

Sequridad de las vacunas: se consideran seguras pues se han sometido a largos estudios e
investigaciones que demuestran su efectividad contra el desarrollo de infecciones asociadas a VPH y
cancer de cérvix y asi mismo demuestran su seguridad (91). Todas las vacunas para VPH se encuentran
contraindicadas en pacientes donde se encuentre demostrada alergia o posteriormente a la aplicacion del
medicamento presenten hipersensibilidad contra componentes de la vacuna (91).

El uso de las vacunas no se encuentra asociado al desarrollo de ninguna enfermedad, no hay estudios
que demuestran que las vacunas contra VPH generan efectos secundarios como sordera, ceguera,

trastornos neurolégicos ni paralisis (91, 92, 93).

Tratamiento

El tratamiento de las lesiones depende del grado de extension y del tipo de lesion, y como tal del
estadio de cancer que se detecte, lo que debera ser clasificados de acuerdo a la estadificacion clinica
propuesta por la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) (90).

En el caso de las lesiones precancerosas, existe una serie de procedimientos que varian de acuerdo al
diagnoéstico. En primera instancia encontramos los procedimientos de escision, que consisten en la
extraccion de tejido de células anormales con un bisturi o un laser para posteriormente estudiarlos. Por
otro lado encontramos los procedimientos ablativos, los cuales consisten en la vaporizacion y destruccion

de las células anormales sin obtener muestras del tejido (24).

Lesion intraepitelial de bajo grado LIEBG (NIC 1): este tipo de lesiones, al tener una probabilidad de
progresion baja, por lo general resuelven solas y solo requieren ser observadas por medio de controles

médicos. En caso donde estos sean persistentes, es decir, mas de 18 meses, se recomienda hacer
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procedimientos escisionales (en caso de paridad no satisfecha) o ablativos (en caso de paridad satisfecha).

Ellos deben seguir igual en controles cada 6 meses (90).

Lesion intraepitelial de alto grado LIEAG (NIC II/lll-carcinoma in situ): este tipo de lesiones se
maneja de acuerdo a la extension de la lesion, se recomienda realizar procedimientos escisionales con
radiofrecuencia o conizacion clasica con bisturi frio en caso de que los primeros no estén disponibles. Se
debe hacer seguimiento con las pruebas de ADN/VPH anual y citologia cada 6 meses durante 2 afios
(90).

Adenocarcinoma in situ: En aquellas mujeres con diagndstico de adenocarcinoma in situ con paridad

insatisfecha se recomienda usar conizacion diagnostica con bisturi mas raspado del endocérvix residual.
En aquellas que tengan bordes de reseccion libres se les debe hacer seguimiento con la prueba de
ADN/VPH vy raspado endocervical, si persisten bordes con evidencia de lesion se recomienda la re-
conizacion con bisturi frio (90). En las mujeres que ya tengan paridad satisfecha se sugiere hacer
histerectomia abdominal total o braquiterapia si la cirugia esta absolutamente contraindicada (90).

En caso que se haya confirmado el diagnostico de cancer de cérvix invasor, sera la decision de cada
mujer, de acuerdo a su edad, nimero de hijos, el estadio del cancer, los riesgos y los beneficios que se
tome una decision. El tratamiento en estos casos consiste en 3 pilares: cirugia, quimioterapia y
radioterapia. Dentro de las cirugias que se suelen hacer la conizacion, histerectomia, traquelectomia y la
exenteracion pélvica son las mas descritas (90, 94). En la Tabla 4 se resumen las recomendaciones

terapéuticas de acuerdo al estadio clinico de la enfermedad.
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Tabla 4. Recomendaciones terapéuticas segun las Guia de Practica Clinica Colombiana de cancer

de cérvix invasor.

Estadio Recomendacioén

IA1 | Se sugiere hacer histerectomia total + linfadenectomia pélvica si se evidencia compromiso
del espacio linfovascular en cuyo caso se pensara en radioterapia.

Se sugiere realizar conizacion cléasica con bisturi en las pacientes con diagndstico de
carcinoma infiltrante en estadio IA1 y deseo de conservacién de fertilidad previa
explicacion de los riesgos.

IA2 | Se sugiere realizar histerectomia radical modificada (tipo I) + linfadenectomia pélvica si
se evidencia compromiso del espacio linfovascular en cuyo caso se pensara en radioterapia.
Se sugiere realizar traquelectomia radical y linfadenectomia pélvica para el tratamiento
quirdrgico de pacientes con carcinoma infiltrante de cuello uterino y deseo de conservacion
de fertilidad.

IB1 | Se sugiere realizar histerectomia radical + linfadenectomia pélvica + biopsia para-adrtica
por debajo de la salida de la mesentérica inferior si la paciente tiene tumor mayor a 2
centimetros, compromiso de espacio linfovascular o compromiso de ganglio linfatico
pélvico como hallazgo intraoperatorio, en cuyo caso se pensara en radioterapia.

Se sugiere realizar traquelectomia radical y linfadenectomia pélvica para el tratamiento
quirdrgico de pacientes con carcinoma infiltrante de cuello uterino y deseo de conservacion
de fertilidad.

1A | Se sugiere realizar histerectomia radical + linfadenectomia pélvica + biopsia para-adrtica
por debajo de la salida de la mesentérica inferior si la paciente tiene tumor mayor a 2
centimetros, compromiso de espacio linfovascular o compromiso de ganglio linfatico
pélvico como hallazgo intraoperatorio.

Sin embargo, se pueden llegar a ofrecer cirugias menos radicales como histerectomia
abdominal total y linfadenectomia pélvica para tumores con didmetro mayor hasta 2
centimetros con infiltracion menor de 10 milimetros.

1B, Ill, [ Se sugiere realizar radioterapia externa + braquiterapia, radioterapia externa +
IVA: | quimioterapia

Se recomienda el uso de cisplatino concurrente con radioterapia o quimioterapia en
combinacion con gemcitabina concurrente a la radioterapia en mujeres con carcinoma
infiltrante de cuello uterino no metastasico, con el fin de prevenir la progresion y muerte
por la enfermedad.

IVB | Tratamiento paliativo (radioterapia, quimioterapia, ambas)

(Adaptacién de Guia de Practica Clinica para el manejo del cancer de cuello uterino invasivo. Guia

para profesionales de la salud. Colombia 2014)
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Prondstico

La supervivencia de mujeres con cancer de cérvix estd determinada por diferentes factores, entre ellos
el serotipo de VPH con el cual se encuentran infectadas, factores propios del tumor como la tension de
oxigeno tumoral, presion del fluido intersticial, subtipo histologico y por otro lado, las caracteristicas
clinicas de la paciente que van a depender del estadio clinico en el cual fue diagnosticado el cancer, la
presencia de invasion tumoral o metastasis y el acceso oportuno al tratamiento (95). Especificamente, el
serotipo VPH 18 va a tener un peor pronostico ya que el tumor desarrollado se caracteriza por sus
propiedades invasivas de gran profundidad (95, 96).

La edad en la cual se diagnostica el cancer de cérvix es un factor asociado a prondstico, se estima que
mujeres mayores de 35 afios tienen un incremento en la mortalidad de 1,8 veces en comparacion con
mujeres de menor edad (95). Por otro lado, el estadio clinico es un gran determinante prondstico, estos
estadios se dan por la clasificacién FIGO, anteriormente descrita, que consta de cuatro grupos grandes
dependiendo de la limitacion del tumor y otras caracteristicas. En este caso el prondstico se determina
con la tasa de supervivencia a 5 afios, siendo del 92% el estadio I que es un tumor localizado y alcanzando
una tasa de supervivencia a 5 afios del 17% en estadio 1V que se caracteriza por diseminacion a una zona
distante (97, 98, 99, 100).

A pesar de todas las medidas de promocién y prevencion existentes, al realizar un diagnéstico en
estadios avanzados de la enfermedad, como en estadio Ill, el prondstico de supervivencia es bajo (53,
54). Con una deteccion temprana de la enfermedad, en estadios de tumor localizado, la tasa de
supervivencia a 5 afios aumentaba significativamente superando el 90%, esto en paises con un nivel
socioecondémico alto. En paises de menor acceso a servicios de salud solo un 45% de las pacientes

acceden al diagndstico oportuno (98,100,101).
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Estado del arte

Mucho se ha estudiado acerca de la epidemiologia y variables asociadas al cancer de cérvix tanto en
Colombia como en el mundo. En estos estudios se han encontrado correlaciones importantes entre ciertas
variables de riesgo y el desenlace de cancer. A continuacion se presentan los estudios mas relevantes y
sus resultados:

Con respecto a la epidemiologia del cancer de cérvix, un estudio realizado por la International Agency
for Research on Cancer (IARC) reporté que en el afio 2018 la incidencia de esta patologia a nivel mundial
fue de 13,2 casos por cada 100,000 mujeres (4) y en Colombia la incidencia fue de 12,7 casos por 100.000
mujeres (1). En este estudio la incidencia mundial se obtuvo mediante tasas nacionales, las cuales a su
vez se estimaron utilizando datos de frecuencia relativa del cancer en paises vecinos (102). Asi mismo,
un estudio realizado por el Instituto Nacional de Cancerologia acerca de las estimaciones de incidencia
y mortalidad para los principales cinco tipos de cancer en Colombia en los afios 2007-2011 registré tasas
de incidencia de cancer de cérvix ajustadas por edad (TIAE) de 19.3 casos por cada 100,000 mujeres.
Estas tasas fueron estudiadas por departamentos, tipo de cancer, sexo y se generaron mediante la
informacion de registros poblacionales de cancer y la informacidn oficial del DANE (6). Asi mismo, en
el afio 2006 la Revista Colombiana de Obstetricia y Ginecologia reporté que los paises con menos
desarrollo tienen 1,8 veces mayor incidencia y 2,8 veces mayor mortalidad en comparacion con paises
desarrollados. Estos datos de mortalidad e incidencia se obtienen a partir de las bases de datos oficiales
del DANE (8, 25, 26).

Por otro lado, con respecto a la fisiopatologia del cancer de cérvix primario, se sabe que la infeccion
del virus del VPH es uno de los factores mas importantes para el desarrollo de esta patologia. Esto es
corroborado por un estudio de cohorte transversal retrospectivo realizado en 1995 por Bosch et al donde

se recogieron cerca de 1050 muestras de biopsias de pacientes con cancer de cérvix durante junio de
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1989 a junio de 1992 en 32 hospitales de 22 paises (dentro de los cuales se incluye Colombia). Se detectd
que la prevalencia del VPH en estas muestras fue de 93%, siendo el serotipo 16 el mas frecuentemente
encontrado (103). Estudios posteriores por Walboomers et al, rectificaron la prevalencia verdadera de
dicho estudio, la cual por errores en la tipificacion del virus por PCR y en la histologia llevaron a
resultados erroneos. Solo 2 de las 34 muestras adecuadas fueron negativas para el VPH en todas las
pruebas de PCR, en comparacion con 13 de las 21 que fueron inadecuadas (P <0.001). Combinando los
datos de éste y el estudio anterior, se sugiere que la prevalencia de la muestra evaluada fue de 99.7%
(104), es por ello que todos los estudios implicados en la patogénesis del cancer de cérvix indican que en
la gran mayoria de los casos es necesaria la infeccion del virus para generar dichas lesiones displasicas,
sin embargo, no es el Unico factor a tener en cuenta.

Por su parte, en un estudio de casos y controles pareado 1:1 de 31 casos y 31 controles realizado por
Rosell et al en Cuba en el 2007, se evaluaron varios factores de riesgo para cancer de cérvix descritos en
la literatura, encontrando que el factor de riesgo més fuertemente asociado para padecer este cancer fue
el antecedente de tener méas de 3 compafieros sexuales, (OR= 32.000; IC 95 % P<0.00002), seguido de
la multiparidad, (OR=10.472; IC 95 % P<0.0012) y el haber tenido la primera relacion sexual en la
adolescencia (OR= 7.2 IC 95% P<0.0012 ). Asi mismo se encontr6 que el nivel primario de educacion
aumenta 5.5 veces la probabilidad de que se desarrolle la enfermedad.. Respecto al tabaquismo, se reportd
como una variable contribuyente para el inicio del cancer de cérvix (OR=3.214; IC 95 % P<0.0352) (49),
estos resultados coinciden con los encontrados por Roura et al en el 2013, los cuales realizaron un estudio
de una cohorte de 308.036 mujeres donde se encontrd una relacién estadisticamente significativa entre
el riesgo de cancer de cuello uterino con el nimero de afios de tabaquismo (HR=1.0 para personas que
nunca habian fumado y HR=2.1 para aquellas pacientes con tabaquismo de mas de 30 afios (IC 95%
P <0.05), también con la intensidad de tabaquismo y los paquetes/afio (HR=2.2 para mas de 20

paquetes/ano P <0.05) (41).
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De forma paralela, entre los antecedentes ginecoobstétricos cobran especial importancia el nimero de
gestaciones y el nimero de partos vaginales, factores de riesgo descritos en Meéxico en 1997 por
Castafieda et al, quienes realizaron en un estudio de casos y controles pareado 1:1 con 251 casos y 251
controles en el que se demostrd que el riesgo de cancer de cérvix es mayor en mujeres con mas de 12
embarazos que en mujeres con menos de 3 (OR 5.2, IC 95% 2.6-10.5), y también en mujeres con
antecedente de mas de 12 partos vaginales tienen mayor riesgo de desarrollar cancer de cérvix que
mujeres que han tenido menos de 3 (OR 5.1, IC 95% 2.4-11.0) (58). Por otro lado, segun Koskela et al,
quienes realizaron en 1999 un estudio de casos y controles/cohortes con una muestra de 530.000 mujeres
en paises nordicos, se debe tener en cuenta la infeccion por Chlamydia trachomatis como factor asociado
al desarrollo de cancer de cérvix (OR 2.2, IC 95% 1.5-3.3), pues se encuentra relacionada con cambios
en el epitelio cervical que podria favorecer la aparicion de una neoplasia (66).

En cuanto a los factores asociados al sistema de salud, se han realizado muy pocos estudios que
analicen la relacion entre el cancer de cérvix y alteraciones en el sistema de salud. Un estudio de tipo
cualitativo realizado por Arrivallaga et al, en donde se exponen las diferentes dificultades en el acceso a
salud que se presentaron en el departamento del Cauca durante el afio 2019, se tomd una muestra de 16
mujeres entre 27 y 62 afios, las cuales tenian citologia en base liquida positiva con LEI-AG y/o prueba
de ADN-VPH positiva para serotipos 16 y/o 18, adicionalmente de acuerdo a la base de datos utilizada
en el estudio, todas declararon haber experimentado impedimentos para acceder al diagnostico y
tratamiento de su patologia (76). Las pacientes destacaron los problemas en la asignacion de citas
médicas, principalmente por barreras administrativas y de tramitologia. En cuanto al tiempo entre
tamizacion, diagnostico y tratamiento, para ese afio en el departamento, se encontré que 18,7% de las
mujeres no recibieron tratamiento ni diagnéstico, 81.2% recibieron demoras de aproximadamente 213

dias entre la tamizacion y el diagndstico, adicionando 157 dias entre diagnostico y tratamiento lo que en
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promedio equivale a un afio, empeorando debido al alto porcentaje de mujeres que no reciben de forma
oportuna los resultados de sus exdmenes. Esto sin tener en cuenta la baja cobertura en areas rurales (76).

Adicionalmente, en la literatura se encontraron investigaciones cualitativas (en mayor medida) y
cuantitativas que tratan la relacion entre la toma de la citologia y las diferentes problematicas asociadas
al sistema de salud, estos tipos de estudios pueden ayudar a crear un panorama de la situacion del pais
(76, 105).

Uno de los mas representativos es un estudio de casos y controles organizado segun la edad y entorno
social, de 200 casos y 200 controles, del afio 2009 realizado por Murillo et al, en el cual buscaron analizar
la efectividad de la citologia cérvico-uterina en el pais (105). En este estudio se encontr6 para todos los
departamentos analizados (Caldas, Boyaca, Tolima y Magdalena) que el antecedente de citologia se
relacionaba con un menor probabilidad de aparicion de cancer invasor, pero esto variaba segun la
cobertura de tamizacion de la poblacion (OR= 3,54; IC 95% (2,01-6,24) P<0,01). En cuanto a la
frecuencia de citologia, para todos los departamentos se encontré un 1,11 para los casos y un 1,97 para
los controles (IC 95% P<0,01), indicando el nivel de regularidad en la asistencia a los programas de
tamizacion. (105) Adicional a esto, el estudio concluy6 que uno de los motivos por los que una paciente
no se realiza la citologia de forma frecuente es por las caracteristicas del sistema de salud colombiano,
ya que en este medio no es comun tener citas de control de rutina en las que se pueda promover este
método de tamizacion (106).

En cuanto al panorama latinoamericano, este es muy similar al colombiano, como se puede evidenciar
en un estudio mexicano de 279 casos y 362 controles, del afio 2007 realizado por Hernandez et al, en el
que se buscé identificar los diversos factores asociados con la falta de cumplimientos en los programas
de tamizacion para cancer de cérvix. Se encontré que las pacientes que declararon residir en area
conurbana (suburbana) en la ciudad de México, presentaron mayores probabilidad de no acceso a

tamizacion por incumplimiento (OR=2,5; IC 95% (1.7-3.5) P<0,001), otro factor relacionado con la falta
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de apego al tratamiento fue la escolaridad, ya que el 70% de las mujeres con ausencia de nivel educativo
mostraron una falta de adherencia al programa de tamizacion, frente al 32.2% de las mujeres con un
mayor nivel educativo (OR= 3.8; IC 95% (1.7-3.5) P<0,001). Adicionalmente la poblacién que llegaba
a la clinica caminando o utilizaba transporte pablico, presentaron un mayor riesgo de incumplimiento,
frente a las mujeres que contaban con automdvil particular (OR= 2.3; IC 95% (1.2-3.4) P<0,001). Estos
y mas factores descritos en el articulo, muestran las falencias en el sistema de salud mexicano
principalmente al momento de promocionar en la poblacion sus pruebas de tamizacion y la importancia
de estas (106).

De acuerdo a lo anterior, se puede concluir que los factores de riesgo para el desarrollo de cancer de
cérvix no han sido ampliamente descritos en los ultimos afios en la poblacion colombiana, en particular
aquellos relacionados con el acceso a servicios de salud. En los estudios mencionados Yy la literatura
revisada (como se aprecia en el Anexo 1), se evidencia un enfoque hacia el VPH como el principal factor
de riesgo para el desarrollo de cancer de cérvix, mientras que los demas factores de riesgo asociados no
se describen con la misma frecuencia e importancia, a pesar de contar con informacidén que indica
asociaciones estadisticamente significativas entre algunos factores demograficos, socioecondémicos y

ginecoobstétricos para el desarrollo de cancer.
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Metodologia

Tipo de estudio

Se realizard un estudio descriptivo de corte transversal.

Pregunta de investigacion

¢ Cudles son los principales factores de riesgo asociados al cancer de cérvix en mujeres de 30-65 afios

en una IPS de Bogota en el afio 2020?

Poblacion de referencia

Mujeres entre 30 - 65 afios asistentes al servicio de ginecologia y obstetricia de una IPS de la ciudad
de Bogota durante el afio 2020, las cuales seran identificadas mediante revision de historia clinica. Del

mismo modo estas deben cumplir con los criterios de inclusién propuestos.

Muestra y muestreo

Se calcula la muestra del estudio utilizando la ecuacion para calculo de tamafio de muestra en

., .. 021072
poblacion no finita [ = L/Z il

Los valores utilizados para hallar la muestra fueron nivel de confianza (Z) de 1,96, frecuencia
anticipada (p) 8,8% que corresponde a la prevalencia de cancer de cérvix en Colombia en el afio 2015
con datos obtenidos de GLOBOCAN, probabilidad de fracaso (g) de 0,91 y un limite de confianza de 2
utilizando un efecto de disefio de 1,1. Utilizando la herramienta Open Epi se obtiene una muestra de 848
mujeres con un intervalo de confianza del 95% como se puede evidenciar en la Tabla 5. Adicionalmente
se determind una sobremuestra del 20% con el objetivo de garantizar el tamafio de la muestra en caso de

que haya participantes que no acepten el estudio o se retiren del mismo.
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Se realizara un muestreo aleatorio simple por medio del programa SPSS para seleccionar la muestra,
a las mujeres resultantes se les llamara y se les invitara a participar en el estudio.

Tabla 5. Tamafio de la muestra (en muestras aleatorias).

Tamario de la poblacion 1°000.000
Frecuencia (p) anticipada % 8,8%
Limites de confianza como +/- porcentaje de 100. 95%

Precision absoluta 2-2.5%

Sobremuestra 20%

(Elaboracion propia)

Criterios de inclusion

e Todas las pacientes del servicio de Ginecologia y Obstetricia de una IPS
e Edad de la paciente de 30 a 65 afios

e Residencia en la ciudad Bogota

Criterios de exclusion

e Antecedente de cualquier cancer diferente a cancer de cérvix

e Cancer de cérvix recidivante

e Antecedente de histerectomia total sin infeccién previa de VPH
e Estado de embarazo

e Historia clinica incompleta

e Si la paciente no desea participar en el estudio

Variables del estudio

Se identificaron diferentes variables socioeconomicas, demograficas, personales, ginecoobstétricas,

del sistema de salud y otras miscelaneas, como se aprecia en la Tabla 6, las cuales fueron registradas
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mediante el programa Microsoft Excel y clasificadas de acuerdo a su definicion conceptual, operacional,

tipo de variable y escala de medicion.
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Tabla 6. Matriz de variables

Matriz de variables

Variables Nombre Definicion conceptual Definicién operacional Tipo de variable Escala de medicion
1. 30 - 34 afios 2. 35 - 39 afios 3. 40 - 44 afios 4. 45 -
Edad Tiempo que ha vivido una persona Dia de Gltimo cumpleafios | Cuantitativa continua 49 afios 5. 50 - 54 afios 6. 55 - 59 afios 7. 60 - 65
afios
Condicidn de una persona segun el Paciente soltera. casada
. registro civil en funcion de si tieneono | . . Lo 2 I . 1. Casada 2. Unidn libre 3. Separada 4. Viuda 5.
Estado civil - ] .. divorciada, viuda, en unién | Cualitativa nominal
pareja y su situacion legal respecto a libre Soltera
esto
. . Adquisicion d? conoa_n}lentos como Curso de estudio mas alto I . 1. Sin estudios 2. Primaria 3. Bachiller 4. Tecnologo
Nivel educativo resultado de la instruccion en un curso Cualitativo, Ordinal :
- alcanzado 5. Profesional
formal de estudios.
1. Antonio Narifio, 2. Barrios Unidos, 3. Bosa, 4.
Concepto que se utiliza a nivel Chapinero, 5. Ciudad Bolivar, 6. Engativa, 7.
administrativo y geogréfico para Localidad donde se Fontibon, 8. Kennedy, 9. La Candelaria, 10. Los
Localidad designar a determinado tipo de encuentra la vivienda de la | Cualitativa nominal | Martires, 11. Puente Aranda, 12. Rafael Uribe Uribe,
De,m_o territorios y espacios que se caracterizan mujer 13. San Cristobal, 14. Santa Fe, 15. Suba, 16.
grafic por tener algunos rasgos en coman. Sumapaz, 17. Teusaquillo, 18. Tunjuelito, 19.
as Usaquén, 20. Usme
Vinculo juridico de una persona con un
Estado, que le atribuye la condicion de
ciudadano de ese Estado en funcion del Paciente colombiana, Cualitativa nominal
Nacionalidad lugar en que ha nacido, de la venezolana o de otra P 1. Colombiana 2. Venezolana 3. Otra
. : - . politémica
nacionalidad de sus padres o del hecho nacionalidad
de habérsele concedido la
naturalizacion.
Es cuando se fuerza a alguien a emigrar
dentro del territorio nacional, .
) . Paciente con antecedente
Antecedente de abandonando su lugar de residencia o -
. - . desplazamiento forzado por PP :
desplazamiento actividades econdmicas regulares - - L Cualitativa dicotdmica 1. Si, 2. No.
. : . violencia o situacion
forzado porque su vida, seguridad fisica o . .
. - . econémica
libertad personal se han visto seriamente
afectadas o estan bajo amenaza directa.
Soc[oe Cantidad de dinero ganada o recaudada | Cantidad de dinero ganada Cualitativa 1. No rgc[be INgresos economico (_jlrgctos 2 _I\/Ienos
coném Ingresos L de 1 millén de pesos 3. Entre 1 millén y 2 millones
icas mensualmente 0 recaudada en un mes politomica

de pesos 4. Entre 2 y 3 millones de pesos
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Ocupacion

Ocupacion es un término que proviene
del latin occupatio. El concepto se
utiliza como sinénimo de trabajo, labor
0 que hacer.

Actividad que se lleva a
cabo en la cotidianidad y
que se realiza diariamente

Cualitativa politémica

1. Ama de casa 2. Servicios generales 3. Servicios
técnicos 4. Estudiante 5. Restaurantes y Bares 6.
Oficinista 7. Trabajadora sexual 8. Ninguno 9. Otro

Paciente que consume 0 no

Antece | Consumo de alcohol Persona que hace ingesta de alcohol alcohol Cualitativa dicotémica 1. Si, 2. No
dentes
erson i
. | Tabaquismo Adiccién al consumo de tabaco. Pamenn_e gue fuma 0 no Cualitativa dicotémica 1.Si2.No
ales cigarrillos.
Neoplasias de la piel y las mucosas Paciente con antecedente de
Infeccién por VPH causadas por el virus del papiloma - i Cualitativa dicotomica 1.Si, 2. No
h infeccion por VPH, o no
umano.
L . Paciente con resultado que
- . Infeccion por serotipos de VPH 16,18, | *. " . hp
Infeccion por serotipo ' o | indique infeccion por los R .
de VPH de alto riesgo |+ 33 3539, 4571351,8522, 56, 58, 59, 68, | corotinos clasificados como | CUalitativa dicotdmica 1.8i,2.No
y de alto riesgo, 0 no
Preparacion destinada a generar
inmunidad contra una enfermedad
estimulando la produccion de
anticuerpos. Puede tratarse de una Paciente que recibi6 tres .
L - . - - i - S 1. Esquema completo 2. Esquema incompleto 3. No
Vacunacion suspension de microorganismos muertos | dosis de vacunacion contra | Cualitativa, Politomica inici6 esquema 4. No sabe
0 atenuados, o de productos o derivados VPH, o no. q '
de microorganismos. El método méas
Antece habitual para administrar las vacunas es
dgntes la inyeccion
g'sr,:gf:i 1. Antes de los 15 afios
Edad de inicio de vida - . A qué edad inicid vida - . 2. Entre los 15 y los 20 afios
c0S Edad de inicio de relaciones sexuales Cuantitativa continua

sexual

sexual la paciente

3. Entre los 21 y 25 afios
4. Més de 25 afios

Numero de parejas
sexuales

La promiscuidad tiene lugar cuando un
sujeto tiene mas de dos parejas sexuales
en menos de seis meses

Paciente que ha tenido mas
de dos parejas sexuales en
menos de 6 meses

Cualitativa politdbmica

1.1-2
2.3-4
3.5-6

4, Mas de 6

Partos vaginales

NUmero total de partos vaginales que ha
tenido una mujer

Cantidad de partos
vaginales que ha tenido la
mujer

Cuantitativa discreta

1. Ningun parto vaginal

2.1 02 partos vaginales

3. 3 0 4 partos vaginales
4. Mas de 4 partos vaginales

Paridad

NUmero total de embarazos que ha
tenido una mujer

Cantidad de partos que ha
tenido la mujer

Cuantitativa discreta

A. Ningun parto
B. 1 0 2 partos
C. 3 04 partos

D. Maés de 4 partos
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Edad del primer parto

Edad de la paciente al tener su primer
parto.

Fecha de primer parto

Cuantitativa continua

1. Antes de los 20 afios, 2.Después de los 20 afios.

Antecedente de

Paciente con antecedente de citologia

Paciente con antecedente de

citologia anormal anormal (ASC-US, ASC-H, LSIL, citologia con reporte de | Cualitativa dicotomica 1. Si, 2. No
HSIL) ASCUS 0 mas
Uso de los métodos anticonceptivos que
funcionan al detener fisicamente o
Uso de métodos de quimicgr_nenteallos espermatozoiqes de Pa_ciente que usa métodos o )
barrera fertlllzar_el ovulo, como: co_ndon anticonceptivos de barrera, | Cualitativa dicotomica 1 Si, 2. No.
masculino, condén femenino, 0 no
diafragma, tapas cervicales y
espermicidas vaginales
Compuestos, generalmente hormonales,
tomados oralmente, a fin de bloquear la
Uso de anticonceptivos ovulacion y evitar el embarazq. Las Paciente que usa métodos P .
orales hormonas generalmente son estrogeno 0 anticonceptivos orales, 0 no Cualitativa dicotdmica 1. Si, 2. No
progesterona, o ambas. Mayor riesgo '
cuando hay uso de estrégeno solo
durante mas de 10 afios
- . . . Paciente con antecedente
Antecedente familiar Haber tenido un pariente en primer o familiar de cancer de Cualitativa dicotémica 1.Sf 2. No

de cancer de cérvix

segundo grado con cancer de cérvix

Cervix, o no

Antecedentes de
infecciones de
transmision sexual
diferentes a VIH

Las ITS son enfermedades producidas o
propagadas por el contacto sexual.

Paciente que refiera
infeccion de transmision
sexual previa, 0 no

Cualitativa politdmica

1. Clamidia 2. Gonorrea 3. Herpes genital 4. Sifilis 5.

Tricomoniasis 6. Otra, ¢cual?

Adquisicion de virus de la
inmunodeficiencia humana. Término

Paciente que refiera

Infeccidn por VIH histérico y no taxonémico referido a . ) Cualitativa dicotomica 1, Si, 2. No
. . infeccion por VIH, o no
cualquiera de las dos especies
especificas VIH-1 y/o VIH-2.
El uso de una prueba sencilla en una
poblacion saludable, para identificar a | Paciente quien se ha hecho
Acceso a tamizacion | aquellos individuos que tienen alguna | citologia cervicovaginal o | Cualitativa dicotomica 1. Si, 2. No
. patologia, pero que todavia no presentan prueba de ADN-VPH
Sistem sintoma
ade — -
salud Procedimiento mediante el cual los
Afiliacion al sistema potenciales beneficiarios del Régimen | Paciente que se encuentra o
Subsidiado y su nucleo familiar se no afiliada al sistema de | Cualitativa dicotdmica 1. Si, 2. No

de salud

vinculan al Sistema General de
Seguridad Social en Salud. (Régimen

salud
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Subsidiado, Contributivo y Regimenes
especiales)

Tipo de afiliacion al
sistema de salud

Tipo de régimen al cual se encuentra
afiliada la paciente

Paciente se encuentra
afiliada al régimen
subsidiado, contributivo o
especial.

Cualitativa politémica

1. Contributivo, 2. Subsidiado, 3. Regimenes
especiales

Otras

No realizacién de la
citologia segin
esquema

La toma de la citologia cervico uterina
debe realizarse en el esquema 1-3-3

Paciente que no se realiza la
citologia cada 3 afios si
cuenta con resultados
normales en la primera
citologia tomada

Cualitativa dicotémica

1.Si, 2. no.

Desconocimiento de
los resultados de
citologias previas

Paciente que desconoce resultado de
citologias que se ha tomado previamente

Paciente que tiene
conocimiento de los
resultados de la citologia
realizada, o no

Cualitativa dicotémica

1. Si, 2. No

Edad del diagnostico
del cancer

Edad a la cual se realiza el diagndstico
histologico de cancer de cervix

Edad que tenia la paciente
al momento de recibir el
diagndstico de céncer de

cervix

Cuantitativa continua

1. Antes de los 30 afios , 2. Entre los 30-45 afios , 3.
Entre 45-65 afios , 4. Méas de 65 afios
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Manejo y recoleccion de informacion

La recoleccion de datos del presente estudio estard dividida en dos momentos, un primer momento
donde se haré revision de historias clinicas para identificar cuales son los factores de riesgo a los que han
sido expuestas las pacientes asistentes al servicio de ginecologia y obstetricia de una IPS en la ciudad de
Bogota. Para este primer momento, se utilizard un instrumento de recoleccion de informacion (Anexo 2)
el cual ha sido construido tomando como base variables reportadas en la literatura y para su validacion
ha sido sometido a revision por un médico epidemidlogo con experiencia previa en este campo.

El segundo momento en la recoleccion de datos incluird encuestas directas a las pacientes, las cuales
serdn contactadas a través de via electronica. Previo a la recoleccion de datos se explicaran las
caracteristicas e implicaciones del estudio y se le pedird a las pacientes que firmen el consentimiento
informado (Anexo 3) el cual sera enviado por medio de un correo electrénico utilizando un formato de
Google Forms, que debe ser diligenciado. A aquellas pacientes que acepten participar en el estudio, se
les permitird la visualizacion y realizacion de la encuesta directa. Toda la informacion obtenida en los
Anexos 2 y 3 sera almacenada de forma simultanea en una base de datos. Se realizara una prueba piloto
de los instrumentos de recoleccion de datos previo a la aplicacion de estos, la poblacion de esta prueba
sera una parte de la muestra seleccionada para el estudio, esto con el fin de identificar posibles mejoras
en la formulacién de preguntas y categorizacion de variables.

Del mismo modo, se procedera a aplicar medidas de control. Inicialmente se hara la seleccion de
pacientes para el estudio, mediante la utilizacion de un muestreo aleatorio simple. En caso de que las
personas encargadas de la recoleccion de informacion sean diferentes a los investigadores, se debe
garantizar el entrenamiento de los mismos en la recoleccion de los datos para garantizar la calidad del
estudio. Adicionalmente se realizara la parametrizacion del instrumento evitando datos no susceptibles

para la presente investigacion, se buscara la exactitud de las medidas, precisando los métodos utilizados
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para obtener, seleccionar, y analizar los datos. Del mismo modo se realizara un control de calidad al 10%
de la muestra total recogida, la cual consistira en revisiones cruzadas de los datos ingresados. En caso de
que dicho control falle en un valor superior a este, se repetira la recoleccion total de la muestra.

Para el control de sesgos en el estudio, como el sesgo de informacion, se procedera a estandarizar las
variables y evitar medidas no validas que lleven a respuestas erroneas en las preguntas planteadas en el
instrumento de recoleccidn de datos; esto permitira clasificar adecuadamente a las pacientes respecto a
las variables evaluadas de manera confiable. Con respecto al control de sesgos de registro se capacitara

a las personas encargadas de la recoleccion de la informacion en las encuestas.

Plan de andlisis

Cuando se seleccionen las mujeres participantes en el estudio que cumplan con los criterios de
inclusién, se determinara cual es la prevalencia de mujeres con cancer de cérvix asistentes al servicio de

ginecologia de la IPS mediante la siguiente formula:

Du0000 00 00000 00 0000000 000 DeboooD 0o geaoog
Ou0000 00000 0000 0000000 bOL000000000 DD DoDooO Doooooooo

* 100

Posteriormente se registrara la exposicion de las mujeres a cada uno de los factores de riesgo ya descritos,
y se digitard y depuraréd la informacion en Microsoft Excel version 2016. Estos datos se analizaran
mediante el programa estadistico para ciencias sociales SPSS version 25 (manejado por la Universidad
El Bosque). Para las variables cualitativas se analizaran las frecuencias absolutas y porcentuales, mientras
que para las variables cuantitativas se hallaran las medianas y las desviaciones estandar y se hara la
presentacion de la asociacion entre los principales factores de riesgo y la variable resultado a través de
la estimacion de la razon de momios u odds ratio (OR) con sus respectivos intervalos de confianza y
valores de p. Con el fin de determinar la asociacion entre las variables se emplea el chi square test, la

prueba de fisher se utilizara cuando los valores sean menores a 5.
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Consideraciones éticas

Se realizaran de acuerdo a las normativas técnicas propuestas en la resolucién numero 8430 del afio
1993 donde se establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud.
Se considera que esta investigacion es de riesgo minimo hacia los participantes debido a que se realiza
en retrospectiva sin intervencion directa sobre estos, no poniéndolos en riesgos secundarios a
procedimientos invasivos, uso de medicamentos, procesos bioldgicos o psicoldgicos, se hara mediante
la realizacidn de historias clinicas y cuestionarios. Teniendo en cuenta que es una investigacion de riesgo
minimo no se considera que la investigacion tenga potenciales conflictos éticos.

Este estudio requiere el aval del Comité Institucional de Etica en Investigacion de la Universidad El
Bosque y de la IPS donde se vaya a realizar el estudio, de la misma manera requiere un consentimiento
informado (Anexo 3) de cada participante en la investigacion, realizado por personal con conocimiento
y garantizando el bienestar del sujeto de investigacion. ElI consentimiento informado contara con
justificacion y objetivos, serdn explicitos los procedimientos en caso de ser requeridos y el propdésito de
los mismos, riesgos, beneficios, alternativas, garantias de recibir respuestas, sera posible la libertad de
negarse; asi mismo se hara desidentificacion de la informacion y anonimizacion de los datos y se le
asegurara a la paciente que la informacion solo sera empleada con fines académicos e investigativos

garantizando confidencialidad..

Conflictos de interés

Los investigadores no refieren conflictos de interés ni caracteristicas particulares personales que

puedan afectar el resultado del estudio.
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Limitaciones

Se esté utilizando como instrumento de investigacion un cuestionario, por lo cual puede incurrir en
sesgo de memoria y de registro, por otro lado se tiene en cuenta el sesgo de complacencia, informacion

y vigilancia.

61



Prevalencia y principales factores de riesgo asociados

al cancer de cérvix en mujeres de 30 a 65 ailos

Cronograma

V. Acevedo Rebolledo, A. Jiménez Huguet, S. Lasprilla
Villalobos, V. Sandoval-Castafieda Ortega, C. Triana Pérez.

Consideraciones logisticas y administrativas

Tabla 7. Cronograma.

ACTIVIDADES Primer Segundo Tercer Cuarto Primer
trimestre 2020 trimestre trimestre trimestre trimestre 2021

2020 2020 2020

Marco X

conceptual

Formulacion del X X

problema

Estado del arte X

Propuesta X

metodoldgica

Recoleccion de X X

datos

Resultados X

Discusion de

resultados

Conclusiones y X

recomendaciones

(Elaboracion propia)
Presupuesto
Tabla 8. Presupuesto.

RUBROS CANTIDAD VALOR VALOR TOTAL | VALOR TOTAL
UNITARIO MENSUAL ANUAL (COP)
MENSUAL (COP)
(COP)

Personal

5 2°000.000 10°000.000 120°000.000
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e Investigadores
principales

e Investigadores
asociados
Total de personas

7

1°000.000

2°000.000

12°000.000

24°000.000

144°000.000

Materiales

e Encuesta por
via electronica

e Instrumento
para
recoleccion de
datos de
historias
clinicas
(electronico)

De acuerdo al
numero de
pacientes
encuestadas

0

0

Comunicaciones
e Conexibn a
internet

100.000

100.000

1°200.000

Equipos
e Computadores
(alquiler)

100.000

500.000

6°000.000

Imprevistos (20%)

2°520.000

30°240.000

Total general

12°600.000

151°200.000

(Elaboracion propia)

Rubros personales: el trabajo consta de 5 estudiantes de medicina que cursan décimo semestre. Los

asesores del trabajo de investigacion seran quienes evaluaran, analizardn y guiaran el proyecto.

Las personas encuestadas en el protocolo no reciben remuneracion econémica por la participacion en el

estudio.

Materiales: encuesta por via electronica

Comunicaciones: internet mediante red Wifi

Equipos: computadores en alquiler

Imprevistos: 20% del total general del presupuesto final

Total general mensual: 35°600.00 pesos colombianos
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Resultados

El presente protocolo de investigacion busca describir los principales factores de riesgo y estimar la
prevalencia de cancer de cérvix en mujeres de 30-65 afios asistentes al servicio de ginecologia de una
IPS de la ciudad de Bogota. Dentro de las variables a estudiar se tendran en cuenta factores demograficos,
socioecondmicos, antecedentes personales, antecedentes ginecobstetricos y del sistema de salud dentro
de los cuales se abordaran los principales factores de riesgo descritos en la literatura y se asociaron para
dicha poblacion. Para esto, inicialmente se hallard la frecuencia de distribucion de variables
sociodemogréficas, seguido de la frecuencia de distribucion de los principales factores de riesgo
desagregados tanto para mujeres con diagndstico de cancer de cérvix como para mujeres sin este
diagndstico. Se empleara la prueba chi square test de acuerdo a las caracteristicas de la variable, aquellas
de tipo cuantitativo se analizaran con medidas de tendencia central, de dispersion y localizacion, la
variabilidad se identificara por el coeficiente de variacion y con base en ello se hallara el odds ratio (OR).

Dichos resultados se presentaran en prosa, acompariado de gréaficas y tablas.
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