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RESUMEN

Objetivo: Determinar la asociacion entre el uso del dispositivo intrauterino y el
Céancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional Docente de Cajamarca
en los afios 2010-2018.

Materiales y métodos: Se realizdé un estudio de casos y controles, que incluia a
180 pacientes del Hospital Regional Docente de Cajamarca, de las cuales 90 tenian
diagnostico histopatolégico de cancer de cuello uterino que conformaban el grupo
de los casos y 90 pacientes con Papanicolau negativo en el Ultimo afio que
conformaban el grupo de los controles. En ambos grupos el rango de edad era de
18 a 65 afios. Se reviso historias clinicas para determinar la prevalencia del uso del
dispositivo intrauterino en ambos grupos y se realizo el andlisis estadistico a través
del célculo del Odds ratio, ademas del célculo del intervalos de confianza, y de
aplicar la prueba de Ji cuadrado de Mantel y Haenszel para evaluar la injerencia
del azar en los resultados.

Resultados: La prevalencia del uso del Dispositivo intrauterino en el grupo de
pacientes con cancer de cuello uterino fue de 5.62%, mientras que en el grupo
control fue de 15.73%. El Odds ratio (OR) calculado fue de 0.32, cuyo intervalo de
confianza al 95% es [0.11; 0.93]. Al aplicar la prueba de Ji cuadrado de Mantel y

Haenszel se obtiene un valor de 4.77 con p= 0.0290.

Conclusiones: Existe asociacion significativa del dispositivo intrauterino como
factor protector frente al Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional

Docente de Cajamarca.



ABSTRACT
Objective: To determine the association between the use of the intrauterine device
and Cervical Cancer in patients of the Regional Teaching Hospital of Cajamarca in
the years 2010-2018.
Materials and methods: A case-control study was carried out, which included 180
patients from the Teaching Regional Hospital of Cajamarca, of those with a
histopathological diagnosis of the cervix that make up the group of cases and 90
patients with a negative Pap smear last year that make up the group of controls. In
both groups the age range was from 18 to 65 years. Clinical records were reviewed
to determine the prevalence of intrauterine device use in both groups and statistical
analysis was performed through the calculation of the odds ratio, in addition to the
calculation of confidence intervals, and to apply the Mantel Ji square test and
Haenszel to evaluate the interference of chance in the results.
Results: The prevalence of intrauterine device use in the group of patients with
cervical cancer was 5.62%, while in the control group it was 15.73%. Odds ratio
(OR) was calculated from 0.32, whose confidence interval is 95% is [0.11; 0.93].
When applying the Mantel and Haenszel Chi-square test, a value of 4.77 is obtained
with p = 0.0290.
Conclusions: There is a significant relationship with the intrauterine device as a
protective factor against cervical cancer in patients of the Regional Teaching

Hospital of Cajamarca



CAPITULO |

1. EL PROBLEMA CIENTIFICO Y LOS OBJETIVOS:

1.1 Definicion y delimitacion del problema:

El cancer de cuello uterino es el cuarto cadncer mas comuan entre las mujeres en
todo el mundo con un estimado de 528,000 nuevos casos Yy la cuarta causa mas
comun de muerte femenina por cancer con un estimado de 266,000 muertes en
2012(1). Aproximadamente el 85% de las muertes en todo el mundo por cancer
cervical se producen en paises subdesarrollados o en vias de desarrollo, y la tasa
de mortalidad es 18 veces mayor en los de bajos ingresos y paises de ingresos
medios en comparacion con los paises mas ricos(2). El Per( esta dentro de los
paises con tasas de incidencia mayores de 30 x 100 mil mujeres con una tasa de
34.5 (3). La mayoria de casos de cancer de cuello uterino son diagnosticados en
estadios avanzados por lo que representa una amenaza para la salud de las

mujeres peruanas y sus familias; y, por tanto un problema de salud publica(4).

El dispositivo intrauterino (DIU) es uno de los métodos anticonceptivos mas seguro
y eficaz. El porcentaje de uso frente al resto de los anticonceptivos es de 23%,

siendo la T con cobre el tipo mas usado a nivel mundial(5).

En un estudio sobre el uso de dispositivos intrauterinos (DIU) y el riesgo de cancer
de cuello uterino publicado en 2011 en la revista The Lancet Oncology se sugiere
gue el uso del DIU puede actuar como un cofactor protector en la carcinogénesis
cervical(6). Sin embargo meses después en otra publicacién, en la misma revista

en donde se discute sobre los resultados del estudio anterior se dice que la



medicion imprecisa de un factor de confusion crucial como el uso de

anticonceptivos orales es la principal debilidad de éste estudio(7).

Basandome en esta informacién, surge el problema de conocer cual es la
asociacion entre el uso de dispositivo intrauterino (DIU) y el cancer de cuello uterino,
ya sea el DIU como factor de riesgo o como factor protector para el desarrollo del
cancer de cuello uterino. Esta investigacion, se limité al estudio del problema en
todas las pacientes mujeres adultas atendidas en el Hospital Regional Docente de
Cajamarca (HRDC) el mismo que se encuentra en la ciudad de Cajamarca, el
distrito y provincia del mismo nombre; en los afios 2010 al 2018, periodo que va
desde que se tiene registro de los diagndsticos Histopatoldgicos de cancer de cuello
uterino por parte del Departamento de Oncologia y Hematologia del HRDC hasta

el afio anterior a la fecha de inicio de la investigacion.

1.2. Formulacion del problema:

¢Cual es la asociacion entre el uso del dispositivo intrauterino y el Cancer de
cuello uterino en pacientes del Hospital Regional Docente de Cajamarca en

los aflos 2010-20187

1.3. Justificacion:

Segun el Andlisis de situacion de cancer en el Perl realizado por la Direccion
General de Epidemiologia en el 2013 el cancer de cuello uterino es el cancer méas
frecuente en las mujeres (24.1% del total de canceres), seguido del cancer de

mama (16.6%) y el cancer de estbmago (8.6%). Asi mismo en Cajamarca el cancer
7



de cuello uterino también es el cAncer mas frecuente (18% de todos los canceres

de la region)(8).

El DIU es altamente efectivo para la prevencion de embarazos, que requieren de
parte de la usuaria una accién que corresponde al momento de la insercion y cuya
eficacia no depende de la adherencia o del uso perfecto por parte de la usuaria;
son bien tolerados y sin riesgos o efectos adversos relacionados con los
estrégenos. Ademas es un método mas costo-efectivos que los anticonceptivos

orales combinados(9).

A pesar de esto el DIU en los ultimos afios no ha sido requerido por las usuarias
frecuentemente, disminuyendo su porcentaje de utilizacion desde 9.1% en el afio

2000 a 2.4% en el 2016.(10)

Por todo lo expuesto, creo conveniente investigar la asociacion entre el Cancer de
cuello uterino y el uso del dispositivo intrauterino, pues para el Perd, en
comparacion con lo que vemos en el contexto mundial, este cancer representa un
problema mucho mas grande, de tal forma que la informacion obtenida pueda
aportar de alguna manera en cuestiones preventivas sobre este problema de salud.
Ademas el DIU ha demostrado ser efectivo y seguro, y en caso de demostrarse su
papel como factor protector promoveria el incremento de su uso que se ha
mermado en los Ultimos afos, ya que como se ha mencionado en parrafos

anteriores, es un método que ofrece muchas ventajas.



1.4. Objetivos de la Investigacion:

o Objetivo General
v' Determinar la asociacion entre el uso del dispositivo intrauterino y el
Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional Docente

de Cajamarca en los afios 2010-2018.

o Objetivos especificos
v' Determinar la asociacién entre el uso del dispositivo intrauterino y los
tipos histologicos del Cancer de cuello uterino en pacientes del

Hospital Regional Docente de Cajamarca en los afios 2010-2018.

v' Determinar la asociacién entre el tiempo de uso del dispositivo
intrauterino y el Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital

Regional Docente de Cajamarca en los afios 2010-2018.

v' Determinar la asociacion entre el tipo de dispositivo intrauterino y el
Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional Docente

de Cajamarca en los afios 2010-2018.



CAPITULO Il

2. MARCO TEORICO
2.1. Antecedentes del problema:

Cortessis, Victoria K. y colegas (2017) en Los Angeles, California, realizaron un
estudio con el objetivo de estimar la asociacion entre el uso de un dispositivo
intrauterino (DIV) y el riesgo de cancer de cuello uterino. Realizaron busquedas en
PubMed, Web of Science, ClinicalTrials.gov, y catalogos de reuniones cientificas y
resiumenes, tesis y disertaciones consultadas desde el inicio hasta julio de 2016.
Las estimaciones puntuales e intercaladas de la asociacion entre el uso de un DIU
y el cancer cervical incidente se extrajeron de los informes originales en una base
de datos estructurada junto con las caracteristicas clave del disefio e
implementacion del estudio. Se implementdé un metanalisis de efectos aleatorios
para sintetizar cuantitativamente las estimaciones extraidas y evaluar la posible
influencia del sesgo de publicacién, la confusién residual, la heterogeneidad del
tamafio del efecto real y la prevalencia del virus del papiloma humano y la incidencia
del cancer de cuello uterino en las poblaciones de origen. Las mujeres que usaron
un DIU experimentaron menos cancer de cuello uterino. Concluyeron que el cancer
de cuello uterino invasivo puede ser aproximadamente un tercio menos frecuente

en mujeres que han usado un DIU(11).

A. Frega y colegas (2016) en Roma ltalia realizaron un estudio cuyo objetivo fue
aclarar si la anticoncepcion intrauterina (IUC) actia como promotor en la progresion
de la lesion pre-neoplasica hacia cancer de cuello uterino. 789 pacientes usuarios
de IUC y 1491 pacientes alguna vez usuarios de IUC fueron seguidos cada 6 meses

durante 3 afios. Cada control clinico incluyd la prueba de Papanicolau, la

10



colposcopia, la prueba de ADN del VPH y la prueba del ARNm del VPH. Ademas,
en pacientes usuarios de IUC analizaron el tipo de dispositivo, los afios de uso y la
edad promedio. El muestreo citolégico, el examen histologico, la prueba de ADN
del VPH y la prueba del ARNm del VPH mostraron que no hay diferencias
significativas entre los pacientes con IUC o sin este. Se concluyé que no se
presentd ninguna diferencia con respecto a la persistencia y la progresion entre los
pacientes usuarios de IUC y IUC no usuarios, por esta razén, la anticoncepcion
intrauterina no parece ser un factor co-causal en el posible desarrollo de cancer de

cuello uterino(12).

Xavier Castellsagué y colegas (2011) en Barcelona, Espafia, realizaron un estudio
con el objetivo de evaluar si el uso del DIU afecta la infeccion del virus del papiloma
humano (VPH) y el riesgo de desarrollar cancer de cuello uterino. Hicieron un
andlisis conjunto de los datos individuales de dos grandes estudios de la Agencia
Internacional de Investigacién sobre el Cancer y el Institut Catala d'Oncologia,
programa de investigacion sobre el VPH y el cancer de cuello uterino; un estudio
incluy6 datos de diez estudios de casos y controles de cancer de cuello uterino
realizados en ocho paises, y el otro incluyé datos de 16 encuestas de prevalencia
de VPH de mujeres de la poblacion general en 14 paises. Se incluyeron 2205
mujeres con cancer de cuello uterino y 2214 mujeres de control emparejadas sin
cancer de cuello uterino de los estudios de casos y controles, y 15 272 mujeres
sanas de las encuestas de VPH. La informacién sobre el uso del DIU se obtuvo
mediante entrevista personal. EI ADN del VPH se analizO mediante ensayos
basados en PCR. Después de ajustar las covariables relevantes, incluido el ADN
del VPH cervical y el nimero de frotis de Papanicolaou previos, se encontré una

fuerte asociacion inversa entre el uso indebido de DIU y el cancer de cuello uterino.
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Los datos sugieren que el uso del DIU puede actuar como un cofactor protector en
la carcinogénesis cervical. La inmunidad celular desencadenada por el dispositivo

podria ser uno de varios mecanismos que podrian explicar nuestros hallazgos(6).

Kathryn M. Curtis y colegas (2007) en Carolina del Norte, EEUU, realizaron un
estudio con el objetivo de estudiar la relacion entre el uso de dispositivo intrauterino
y las neoplasias uterinas. Realizaron busquedas en la base de datos de PubMed
de estudios sobre el uso del DIU y el riesgo de neoplasia realizado entre 1960 y
septiembre de 2006 y publicados en todos los idiomas. Se excluyeron los informes
de casos y las series de casos. No encontraron evidencia de mayor riesgo de
neoplasia con el uso del DIU. Nueve estudios de control de casos y un estudio de
cohortes encontraron riesgos reducidos para el cancer de endometrio al haber
usado alguna vez un DIU. No se observd ninguna tendencia en las asociaciones
con las caracteristicas del uso del DIU, el tipo de DIU y el tipo de cancer histoldgico.
Cuatro estudios de control de casos no encontraron ninguna asociacion entre el
uso del DIU y el riesgo de cancer de cuello uterino. Un estudio no encontrd una
mayor incidencia de cancer de mama entre los usuarios de IUS liberadores de
levonorgestrel en comparacion con la poblacion general en Finlandia. Finalmente,
tres estudios no encontraron ninguna asociacion entre el uso del DIU y la aparicion
de lunares hidatidiformes o secuelas malignas. Se concluye que el uso de un DIU
no parece aumentar el riesgo de neoplasia. Si bien casi todos los estudios
encontraron que el uso del DIU se asoci6 con una disminucion del riesgo de cancer

de endometrio, no esté claro si esta asociacion es causal(13).

Ganacharya S y colegas (2006) en Debrecen, Hungria, realizaron un estudio cuyo

objetivo fue comparar la incidencia de afecciones cervicales premalignas y
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malignas durante un periodo de 10 afios de uso de DIU inerte (Szontagh) y DIU de
cobre. Las candidatas eran mujeres que solicitaban anticoncepcion intrauterina sin
importar el uso previo de DIU y que no tenian contraindicaciones. Los seguimientos
se programaron a los 1, 6 y 12 meses después de la insercién, y anualmente a
partir de entonces. La colposcopia y la evaluacién citolégica se realizaron en la
insercién y en los seguimientos anuales. Para la comparacion de los dos grupos y
los diferentes periodos de seguimiento (al final de cada afio ordinal), se calcularon
las tasas netas acumuladas brutas de vida datil. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en las tasas de terminacion de la tabla de vida para
las presuntas afecciones premalignas y malignas cervicales entre los grupos al final
de cada afio ordinal. Se concluy6 que los dispositivos anticonceptivos intrauterinos
con cobre no estan asociados con un riesgo significativamente mayor de cancer de

cuello uterino en comparacion con los DIU inerte(14).

2.2. Bases tedricas:

El cancer de cuello uterino (CCU) es un importante problema de salud publica en
todo el mundo(15). Representa el 9% de las neoplasias malignas en mujeres a nivel
mundial y 8% de las muertes por cancer en mujeres(16). Es uno de los principales
ejemplos sanitarios de inequidad, ya que la mayoria corresponde a los paises
subdesarrollados y dependientes con los mayores indices de inequidad social,
ademas a nivel mundial casi 9 de cada 10 muertes por este cancer corresponden

a regiones en desarrollo(17).

La enfermedad generalmente comienza después de los 30 afios, y su riesgo

aumenta rapidamente hasta alcanzar un pico entre las edades de 50 y 60
13



afos(15). La infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) es una causa
necesaria y la principal en el desarrollo del cancer de cuello uterino y sus lesiones

precursoras(18).

Los virus del papiloma humano (VPH) son un gran grupo de virus de ADN
bicatenario cuya infeccidbn generalmente causa lesiones epiteliales benignas
(verrugas)(19). Entre estos, los subtipos VPH-16 y VPH-18 son los mas frecuente
en los canceres, y representan aproximadamente el 70% de estos, con otros
subtipos de HR-HPV (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, y 82), que

representan el resto(20).

Existe ademas, otros factores asociados a su desarrollo como: el estilo de vida de
las mujeres o sus parejas, consumo de anticonceptivos orales por largo tiempo,
inmunosupresién, tabaquismo, primer embarazo antes de los 17 afios, malos
habitos alimentarios e historia de infecciones de transmisién sexual como la

Chlamydia(21).

El cancer de cuello uterino incluye las neoplasias malignas que se desarrollan en
la porcion epitelio escamocolumnar de la parte fibromuscular inferior del Utero que
se proyecta dentro de la vagina(22). De acuerdo con la historia natural de cancer
de cuello uterino se ha mostrado que esta precedido por una serie de lesiones
celulares dentro del epitelio endocervical. Estas lesiones, consideradas como
preinvasoras, son denominadas como neoplasia intraepitelial cervical (NIC) o

lesiones escamosas intraepiteliales (LEI) de acuerdo con el sistema Bethesda(3).

El cuello uterino esta recubierto por epitelio escamoso estratificado que cubre el
exocervix y epitelio columnar que cubre el endocervix. La transicion entre estas 2

poblaciones celulares se llama union escamocolumnar, y es esta area la que se
14



cree que tiene el mayor riesgo de transformacion neoplasica viral. Los tumores que
surgen en el ectocervix son mas a menudo carcinomas de células escamosas, que
representan aproximadamente el 75% de los casos de carcinoma de cuello uterino
invasivo. Por el contrario, los tumores derivados de la endocérvix son mas

propensos a ser adenocarcinomas(2).

Estudios epidemiol6gicos han mostrado de forma consistente que el uso del
dispositivo intrauterino (DIU) reduce el riesgo de cancer endometrial, sin embargo,
la cuestion de si los DIU podrian también afectar el riesgo de cancer de cuello
uterino no esté todavia clara puesto que los estudios clinicos y epidemiolégicos

realizados en varios paises han reportado resultados inconsistentes(6).

Los Dispositivos intrauterinos (DIU) son comunmente divididos en tres categorias:
dispositivos inertes (comunmente hechos de plastico o acero inoxidable), los
dispositivos portadores de cobre y dispositivos de liberaciébn hormonal o sistemas

intrauterinos (SIU) que liberan progestinas o progesterona(13).

Uno de los mecanismos por los que los DIU podria ejercer este efecto protector es
atraveés de la induccion de una respuesta inflamatoria cronica de bajo grado esteéril
en el endometrio, canal endocervical, y el cuello uterino, que podrian modificar, a
través de cambios en el estado inmunitario de la mucosa local, el curso de las

infecciones por VPH(6).

Ademads, la liberacion por DIU de iones de cobre en la cavidad uterina aumenta su
efecto anticonceptivo y puede alterar la accion de los receptores de hormonas
esteroideas. Las hormonas liberadas de los DIU exponen a las mujeres a las

progestinas 0 progesterona, aunque con menor exposicion sistémica en

15



comparacion con otros métodos anticonceptivos hormonales. Cualquiera de estos

efectos puede alterar el riesgo de neoplasia(13).

La inserciéon de los DIU de cobre en la cavidad uterina puede determinar cambios
metabdlicos en el endometrio, con una reduccién de la produccién de enzimas y
una posible destruccién del metabolismo de carbohidratos, la gluconeogénesis y
mucopolisacaridos; y una disminucion en la sintesis de mucoproteinas y ADN. Esta
teoria se basa en la reaccion entre los metales y acidos nucleicos que puedan
bloguear las interacciones de carcindgenos con los acidos nucleicos o que el cobre
pueda inhibir enzimas relacionadas con la sintesis de ADN y de esta manera

interferir con la carcinogénesis(12).

2.3. Definicién de términos basicos:

Céancer: es una enfermedad provocada por un grupo de células que se multiplican
sin control y de manera auténoma, invadiendo localmente y a distancia otros

tejidos(23).

Céncer del cuello uterino: es una alteracion celular que se origina en el epitelio
del cérvix que se manifiesta inicialmente a través de lesiones precursoras de lenta
y progresiva evolucion, las cuales progresan a cancer in situ (confinado a la
superficie epitelial) o un cancer invasor en donde las células con transformacion

maligna traspasan la membrana basal(4).

Virus del Papiloma Humano (PVH): es un virus ADN de doble cadena circular con

8000 pares de bases, el cual no cuenta con envoltura si no con una ndcleo capside

16



proteica icosaédrica con 72 capsomeros, que proviene de la familia Papovaviridae
gue afecta células escamosas del epitelio del tracto genital bajo, asi como epitelio

oral y nasal(24).

El Dispositivo Intrauterino (DIU): es un elemento sélido que se coloca en la
cavidad endometrial, a manera de cuerpo extrafio, para impedir la implantacion del

blastocisto o el avance de los espermatozoides(25).
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CAPITULO Il

3. HIPOTESIS

3.1. Formulacién de la hipotesis:

v' Hipotesis (H1): El uso de dispositivo intrauterino es un factor protector para
el Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional Docente de

Cajamarca en los afios 2010-2018.

v' Hipétesis Nula (HO): El uso de dispositivo intrauterino no es un factor
asociado para el Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital Regional

Docente de Cajamarca en los afios 2010-2018.

3.2. Definicion de variables:

v' Variable Independiente: Dispositivo Intrauterino

v' Variable Dependiente: Cancer de cuello uterino

18



3.3. Operacionalizacion / categorizacién de los componentes de las hipotesis
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CAPITULO IV

4. METODOLOGIA:

4.1. Disefio del estudio:

El estudio consistio en un disefio de casos y controles en el que se formé dos
grupos, uno de pacientes con cancer de cuello uterino que fueron los casos vy el
otro de pacientes sin este cancer que fueron los controles. En cada grupo se estudio
la prevalencia del uso del dispositivo intrauterino a través de la revision de historias
clinicas y luego se comparo éstas prevalencias mediante la razon de probabilidades
llamada también Odds ratio (OR). Por lo tanto es un estudio analitico, observacional

y retrospectivo.

4.2. Técnicas de muestreo: poblacién y muestra:

v' Poblacion: Todas las pacientes mujeres entre 18 y 65 afios atendidas en el
Departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital Regional Docente

de Cajamarca en los afios 2010 - 2018

v' Muestra: El estudio incluye una muestra de casos y otra de controles:

o Casos: Pacientes con diagnostico de Cancer de cuello uterino entre
18 y 65 afios atendidas en el Departamento de Oncologia vy
Hematologia del Hospital Regional Docente de Cajamarca en los

afos 2010 — 2018
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o Controles: Pacientes sin cancer de cuello uterino entre 18 y 65 afios
atendidas en el servicio de Preventorio del Cancer del Departamento
de Oncologia y Hematologia Hospital Regional Docente de

Cajamarca en los afios 2010 - 2018

Criterios de inclusion:

o Casos: Pacientes con diagnadstico histopatologico de Cancer de cuello
uterino entre 18 y 65 afios atendidas en el Hospital Regional Docente

de Cajamarca

o Controles: Pacientes con resultados normales de la prueba de
Papanicolaou en el dltimo afio, que no tengan antecedentes de
tratamiento para lesiones precancerosas entre 18 y 65 afios atendidas
en el Hospital Regional Docente de Cajamarca.

Criterios de exclusion:

o Pacientes cuya historia clinica no esté completa o no precise los datos

suficientes.

o Pacientes con diagnostico concomitante de cancer en cualquier otro

organo.

o Pacientes cuya edad no se encuentre entre el rango de 18 a 65 afios.
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Tamafo de la muestra
El nimero minimo de la muestra se obtuvo a partir de la siguiente

férmula(26), disefiada para los estudios de casos y controles:

oy |Za e DpU=p) + 25, [ 0= p) + (1= )|
o= o)

Donde

n = tamafio de la muestra.

Za = Probabilidad de error tipo alfa

p=%(l+p0) q=1p

ZB = Probabilidad de error beta

pl =Proporcién esperada de la exposicion de interés en los casos.
ql=1-pl

p0 = Proporcién esperada de la exposicion de interés en los controles.
q0=1-p

c= Numero de controles por caso

OR = Raz6n de momios esperada de la asociacion.

Para el calculo se tomo en cuenta los datos obtenidos de un estudio previo,
en donde p0=0.358 p1=0.171 y OR=0.24(6). La muestra se calcul6 con
una probabilidad de error tipo alfa de 5%, para el que corresponde un valor
Za = 1.96 y una probabilidad de error beta de 20%, para el que corresponde

un valor ZB =0.84. El numero de controles por caso sera: c=1 . Por lo tanto:

_ [1.96,/3(0.265)(0.735) + 0.84,/(2)0.171(0.829) + 0.358(0.642)]
n= 2(0.171 — 0.358)2
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Para el estudio la relacion de casos y controles sera 1:1 por lo tanto:

o NUmero minimo de casos: 85

o NUmero minimo de controles: 85

Se revisO las historias clinicas de todas las pacientes con cancer de cuello
uterino del Hospital Regional Docente de Cajamarca, de las cuales 90
cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion, este nimero es mayor
al namero minimo de muestra calculado, por lo que se decidié incluir a todas
estas en el grupo de los casos. Para el grupo de los controles se escogi6 90
pacientes teniendo en cuenta los criterios de inclusion y exclusion, con una

distribucion de edades de manera estratificada similar al de grupo de casos.

Tipo de muestreo

Para el presente estudio se utiliz6 un muestreo no probabilistico por
conveniencia para los casos y controles en base a los criterios de inclusiéon

y exclusion.

4.3. Técnicas para el procesamiento y andlisis de la informacion:

v' Técnicas de recoleccion de datos: La informacidn se obtuvo a partir de la
revision de historias clinicas de las pacientes seleccionadas en la muestra
tanto para casos como para controles. Los datos se registraron en una ficha
elaborada especificamente para el presente estudio, considerando los
objetivos y las variables con sus definiciones operacionales y sus
indicadores. Luego se tabuld la informacion en una base de datos en
Microsoft Excel.
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v Andlisis estadistico de datos:

Los célculos estadisticos se realizaron en una computadora personal

usando Microsoft Excel.

Para los casos (pacientes con diagnostico histopatoldgico de cancer
de cuello uterino) y los controles (pacientes sin cancer de cuello
uterino) se aplico tablas de contingencia y se comparo la prevalecia
del uso del Dispositivo intrauterino a través del calculo del Odds ratio

(OR) 0 Razon de momios.

Si el valor del OR es una cifra mayor de uno, indica que el factor en
estudio se estd comportando como un factor de riesgo, en cambio
cuando el resultado es menor a la unidad, se traduce en que el factor

de estudio se comporta como un factor protector.(26)

Casos Controles
Expuestos a b ni
No expuestos o d no
mi mo n

Marginales fijos

OR= a*d/b*c

o Para evaluar que el valor del OR calculado est4 determinado por el

X

mh

azar se aplicé la prueba Ji de Mantel y Haenszel (Xmh)(26).

(ad)-(bc)

J mi mo ni no
n-1
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o De acuerdo al valor de Xmh, la hipétesis nula sera rechazada, si este
es mayor a + 1.96, que es el punto critico para indicar que la
probabilidad de rechazar la hipétesis nula siendo verdadera (Error a)
es menor de 5% (p < 0.05)(26).

o Para evaluar la injerencia del azar en el resultado obtenido del OR,
también se calcul6 los intervalos de confianza al 95%, que indican el
rango en el que flucta la asociacion encontrada, es decir, la
imprecision de la estimacion puntual de la razén de momios. Se

calculo con la siguiente formula(26):

|C 95% =e InRM + Z a (EE)

EE=/1/a+1/b+ 1/c+1/d

En donde:

In RM= logaritmo natural (o neperiano) de la razon de momios.

Za = 1.96 EE = Error estandar

o Sielintervalo de confianza excluye a la unidad (es decir que tanto su
limite inferior como el superior se encuentran por encima o por debajo
de la unidad), indica que la asociacién encontrada no se debe al azar,

funcionando asi como prueba de significancia estadistica(26).
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CAPITULO V

5. RESULTADOS:

Se realizo6 la revision de historias clinicas de las 180 pacientes seleccionadas, de

las cuales 90 pertenecen el grupo de los casos y 90 al grupo de los controles

De los 90 pacientes con diagndéstico histopatolégico de cancer de cuello uterino, 79
son del tipo histolégico de Carcinoma epidermoide que representa el 87.78%; 6 de
Adenocarcinoma, que representa el 6.67%; 2 de Carcinoma de células pequefias
gue representa el 3.33%; 1 de Carcinoma adenoescamoso que representa el

1.11%; y 1 de Rabdomiosarcoma embrionario que representa el 1.11% del total.

CUADRO N°1. DISTRIBUCION SEGUN TIPOS HISTOLOGICOS DE CANCER

DE CUELLO UTERINO

Tipo histolégico %

87.78
6.67
3.33

1.11

1 1.11

90 100

Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018
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GRAFICO N°1
Distribucion segun tipos Histologicos de Cancer
de cuello uterino

7% 1% 1% 3%
0

B Carcinoma Epidermoide

H Adenocarcinoma

M Carcinoma adenoescamoso

[ Rabdomiosarcoma embrionario

B Carcinoma de celular pequefias

88%

Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018

La prevalencia del uso del Dispositivo intrauterino en el grupo de pacientes con
cancer de cuello uterino fue de 5.62%, mientras que en el grupo control fue de

15.73%.

CUADRO N° 2. PREVALENCIA DEL USO DEL DISPOSITIVO INTRAUTERINO

5 5.56 14 15.56

85 94.44 76 84.44

90 100 90 100

Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018
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GRAFICO N° 2

PREVALENCIA DEL USO DEL DISPOSITIVO
INTRAUTERINO
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Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018

El Odds ratio (OR) calculado fue de 0.32, cuyo intervalo de confianza al 95% es
[0.11; 0.93]. Al aplicar la prueba de Ji cuadrado de Mantel y Haenszel se obtiene

un valor de 4.77 con p= 0.0290.

Dentro del grupo pacientes con cancer de cuello uterino, todas las que usan el
dispositivo intrauterino pertenecen al tipo histolégico de Carcinoma epidermoide,
siendo la prevalencia 6.33%, no encontrando ningun caso en los otros tipos
histologicos. Debido a que la prevalencia en los otros tipos histolégicos es 0 no se
puede calcular los OR para establecer asociacidn entre el tipo histologico de cancer

de cuello uterino y el uso del dispositivo intrauterino.
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CUADRO N° 3. USO DEL DISPOSITIVO INTRAUTERINO SEGUN EL TIPO

HISTOLOGICO DE CANCER DE CUELLO UTERINO

Tipo histolégico DIU NO DIU  Total

5 74 79

0 6 6
0 1 1
0 3 3
0 1 1
5 85 90

Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018

GRAFICO N° 3.

USO DEL DISPOSITIVO INTRAUTERINO SEGUN EL TIPO
HISTOLOGICO DE CANCER DE CUELLO UTERINO
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Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018
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En cuanto al uso de otros métodos anticonceptivos, en el grupo de casos
encontramos que el 14.44% usa anticonceptivos hormonales parenterales, el
8.89% usa anticonceptivos orales y el 71.11% no usa ningun método; mientras que
en el grupo de los controles encontramos que el 14.44% usa anticonceptivos
hormonales parenterales, el 6.66% usa anticonceptivos orales, el 5.55% usa

métodos de barreray el 57.77% no usa ningn método.

CUADRO N° 4. USO DE OTROS METODOS ANTICONCEPTIVOS EN LOS

GRUPOS DE CASOS Y CONTROLES

!\/Ietodo_ Casos % | Controles %  Total OR IC JI p ‘
Anticonceptivo

0 0.00 5 5.55 5 = = =

5 5.56 14 15,55 19 0.32 [0.11;0.93] 4.77 0.0290
13 14.44 13 14.44 26 1 [0.44; 2.3] 0 1

8 8.89 6 6.66 14 137 [0.45;4.11] 0.31 0.5778

64 71.11 52 57.77 116 1.8 [0.97;3.34] 3.49 0.0617
90 100 90 100 180

Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018

GRAFICO N°4

USO DE OTROS METODOS ANTICONCEPTIVOS
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Fuente: Historias clinicas del departamento de Oncologia y Hematologia del Hospital
Regional Docente de Cajamarca. 2010-2018
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CAPITULO VI

6. DISCUSION:

En el cancer de cuello uterino se distingue diferentes tipos histoldgicos, de los
cuales, el carcinoma epidermoide o de células escamosas es el mas frecuente
(aproximadamente 80 % de los casos). El adenocarcinoma cervical, que constituye
el 15 % de los casos y los carcinomas adenoescamosos y neuroendocrinos, que
constituyen el 5 % que resta(22). Esta distribucion de frecuencias de los tipos
histolégicos se refleja en el estudio actual, en el que predomina el Carcinoma
epidermoide con 87.78%. Estos datos son similares a los encontrados en un
estudio realizado en el INEN entre los afios 2008 y 2012, en el cual, el 98.2% de
pacientes tuvieron neoplasias epiteliales, de estos 84,9% correspondieron a
carcinomas de células escamosas, 11,0% a adenocarcinomasy 2,4% a carcinomas
adenoescamosos. De los casos restantes, 1,7% correspondieron a tumores
mesenquimales (sarcoma botrioides y sarcoma alveolar de partes blandas),

tumores neuroendocrinos y un caso de tumor de células germinales cervical(27).

Al comparar la prevalencia del uso del Dispositivo intrauterino entre el grupo de los
casos Yy los controles a través del Odds ratio (OR), se obtiene un valor de este
menor a 1 (OR=0.32). Este valor de OR indica que el uso del Dispositivo intrauterino
se comporta como factor protector. Por otra parte el intervalo de confianza que no
incluye la unidad y el valor obtenido de la prueba de Ji cuadrado de Mantel y
Haenszel con un p<0.05 demuestra que existe asociacion significativa entre el uso

del dispositivo intrauterino y el cancer de cuello uterino.

De acuerdo al estudio realizado en 2011 por Xavier Castellsagué y colegas, entre

1985 y 1997, se realizaron 13 estudios de casos y controles de cancer de cuello
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uterino y sus factores asociados en 11 paises con una amplia gama de incidencia,
uno de los cuales se realizdé en Peru, en el que se estudié 137 controles y 140
casos, encontrandose que la prevalencia del DIU fue de 17.1% para los casos y de
35.8% para los controles con un OR de 0.24 e intervalo de con intervalo de
confianza al 95% [0.09; 0.66](6). Estos resultados que indican asociacion

significativa son similares a los obtenidos en el estudio actual.

En cuanto a la asociacion del DIU con los diferentes tipos histoldgicos, no se puede
demostrar asociacion especifica con algun tipo puesto que todos los casos
corresponden al de Carcinoma epidermoide, siendo la prevalencia en los demas
tipos histolégicos igual a 0, no siendo posible el célculo de los OR. Probablemente
en una muestra mas grande se podria evaluar de manera mas especifica esta

asociacion.

El tiempo de uso del dispositivo intrauterino en las pacientes de la muestra en
estudio no se pudo registrar de manera adecuada debido a una deficiente
informacion encontrada en las historias clinicas, por lo que no se pudo realizar el
analisis para determinar la asociacion entre el tiempo de uso del Dispositivo

intrauterino y el cancer de cuello uterino.

De la misma manera, el tipo de dispositivo intrauterino no se pudo determinar con

exactitud puesto que esta informacidon no se especificaba en las historia clinicas.

En estudios se ha demostrado que el uso de anticonceptivos orales esta asociado
con un mayor riesgo de cancer de cuello uterino que incrementa con la duracion
del uso (cinco aflos a mas)(3), por lo que esto podria ser una variable que
enmascare los resultados y cause confusion en el estudio. Para evaluar esta

posibilidad se comparo las prevalencias de uso de anticonceptivos orales entre los
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grupos de casos y controles a través del OR, obteniendo un valor de 1.37 con
intervalo de confianza al 95% [0.45; 4.11], que indica que en este estudio no existe
asociacion significativa entre el uso de anticonceptivos orales y el Cancer de cuello

uterino.

En este estudio no se tomd en cuenta factores de riesgo como la infeccién por PVH,
inicio temprano de las relaciones sexuales, mdultiples parejas sexuales,
multiparidad, bajo nivel socioeconémico e inmunosupresion(28), por lo que podria
existir asociacion significativa entre estos y el cancer de cuello uterino que estén

influyendo sobre los resultados obtenidos.
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CAPITULO VII

7. CONCLUSIONES:

v' Existe asociacion significativa del Dispositivo intrauterino como factor
protector frente al Cancer de cuello uterino en pacientes del Hospital
Regional Docente de Cajamarca.

v" No se logré determinar asociacion entre el uso del Dispositivo intrauterino y
los diferentes tipos histolégicos de Cancer de cuello uterino en Pacientes
del Hospital Regional Docente de Cajamarca.

v" No se logré determinar asociacion entre el tiempo de uso del Dispositivo
intrauterino y el Cancer de cuello uterino en Pacientes del Hospital Regional
Docente de Cajamarca.

v" No se logré determinar asociacion entre el tipo de Dispositivo intrauterino y
el Cancer de cuello uterino en Pacientes del Hospital Regional Docente de

Cajamarca.
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CAPITULO VI

8. RECOMENDACIONES:

v' Se deberia llevar un registro adecuado de los datos en las historias clinicas
de todas las pacientes del departamento de Oncologia y Hematologia del
Hospital Regional Docente de Cajamarca.

v' Se deberia realizar de manera obligatoria el estudio histopatolégico de todas
las pacientes con cancer de cuello uterino del Hospital Regional Docente de
Cajamarca, llevando un registro adecuado de estos en las historias clinicas.

v' Se deberia incentivar el uso del Dispositivo intrauterino como método
anticonceptivo, ya que tiene ciertas ventajas en cuanto a la forma de uso y
a su asociacion como factor protector al cancer de cuello uterino demostrada

en este estudio.
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CAPITULO X

10. ANEXOS:
ANEXO 1
Ficha de registro de datos de pacientes Casos
Diagnostico Usuaria de Tiempo de Vso ,de ouro
Paciente | E | o9nostet . uso de metodo
Histopatologico | DIU (Tipo) DIU anticonceptivo
1
2
89
90
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ANEXO 2

Ficha de registro de datos de pacientes Controles

Resultado de Usuaria Tiemoo de Uso ,de otro
Paciente | E | Papanicolaou de DIU Uso dFe) DIU .metodo_
del dltimo afio (Tipo) anticonceptivo
1
2
89
90
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