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RESUMEN

INTRODUCCION

En México, el cancer cervicouterino ocupa la segunda causa y de muerte por cancer en
mujeres (1-4). La neoplasia intraepitelial cervical, es la lesion que precede la aparicion de
cancer de cuello uterino y va a determinar el riesgo de progresion a carcinoma invasivo (5,6).
Se estima que del 12-72 % de las mujeres con diagndstico de NIC 3 van a progresar a cancer

invasor (7).

Las tasas de persistencia o recurrencia de lesiones de alto grado después del tratamiento
primario varian segun el estudio, tiempo y tipo de seguimiento, en general, hay reportes que
van del 4 al 18%, y el tiempo promedio para que se presente la recidiva o recurrencia puede ir
de 10 - 48 meses (16-18).

Dentro de los factores asociados al riesgo de persistencia o recurrencia de lesiones
premalignas se han descrito: La edad, paridad, tabaquismo, inmunosupresion, menopausia,
inicio de relaciones sexuales a temprana edad, multiples parejas sexuales, uso de
anticonceptivos orales, grado citolégico e histopatolégico de la lesion, margenes del cono

afectados e infeccion por VPH de alto riesgo (17-30).

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, analitico, de cohorte retrospectivo para identificar los
factores clinicos asociados al riesgo de recurrencia de lesiones premalignas cervicouterinas
en pacientes evaluadas por primera vez en el servicio de colposcopia del Hospital General “Dr.
Manuel Gea Gonzalez” y el Instituto Nacional de Cancerologia de Ciudad de México en el

periodo de enero de 2017 a diciembre del 2019.



RESULTADOS

En total se incluyeron 432 expedientes, se presentd una recurrencia del 5.79%. Al determinar
los factores asociados al riesgo de recurrencia estratificado por 25 afios de edad, se presento
un riesgo de recurrencia estadisticamente significativo en las pacientes mayores de 25 afos
con: Citologia = alto grado (OR 3.46, IC 95% 1.38-8.69; p = 0.008), hallazgos colposcopicos =
a grado 2 (OR 4.14, IC 95% 1.71- 10.03; p = 0.002) y reporte histopatologico de biopsia = de
alto grado (OR 4.09, IC 95% 1.70 - 9.82; p = 0.002).

Hubo una diferencia estadisticamente significativa en el periodo libre de enfermedad en los
grupos estratificados por el tipo de lesion (< a LEIAG y = a LEIAG) y edad (< 25 ANOS y 25 0
mas anos), en donde se observd que las pacientes con lesiones de alto grado y mas de 25
anos tenian menor periodo libre de enfermedad a los 3 afios (44.09%, IC: 95% 12.99-71.99).

Con una mediana de seguimiento de 6.9 (RIC: 0.51 - 21.8) meses.

CONCLUSION

Se concluye que las pacientes menores de 25 afios independientemente de la lesion
cervicouterina que presenten y las pacientes mayores de 25 afnos con lesiones de bajo grado
tienen menos riesgo de recurrencia; asi mismo las pacientes mayores de 25 afos con

antecedente de lesion de alto grado van a tener mas riesgo de recurrencia.



INTRODUCCION

El cancer cervicouterino (CaCu) es el cuarto cancer diagnosticado con mayor frecuencia y es
la cuarta causa de muerte por cancer en las mujeres, se estima que para el afo 2020 se
reportaron 604.127 nuevos casos en todo el mundo y de estas murieron 341.831 mujeres, la
mayoria en paises de ingresos bajos y medios (1-3), en México ocupa la segunda causa y de
muerte por cancer en mujeres, con una prevalencia a 5 afios de 25.026 casos, incidencia
anual de 9439 casos y una letalidad de 4335 muertes (1), el estudio “La carga del cancer en
México” mostré que el cancer cervicouterino ocupd el primer lugar en mortalidad en estados

con puntajes de marginalidad mas altos (4).

La neoplasia intraepitelial cervical (NIC), es la lesion escamosa que precede la apariciéon de
cancer de cuello uterino, se diagnostica histolégicamente como NIC 1, NIC 2 o NIC 3 de
acuerdo a la gravedad y profundidad de la displasia (5,6), que a su vez va a determinar el
riesgo de progresion a carcinoma invasivo. Se estima que del 12-72 % de las mujeres con
diagndstico de NIC 3 van a progresar a cancer invasor, 35-50% van a persistir con NIC 3 y 8-
41 % van a presentar regresion de la lesion, de las diagnosticadas con NIC 2 van a progresar
a cancer invasor aproximadamente 5%, 30-35% de estas lesiones van a persistir y 33-83%
van a presentar regresion, en tanto que, de las diagnosticadas con NIC 1 menos del 1% van a
progresar a cancer invasor, el 22-33% van a persistir y la gran mayoria 44-88% van a
presentar regresion (7). Debido a la mayor probabilidad de persistencia y progresion de NIC 2

y NIC 3, se van a denominar lesiones de alto grado (8).

El objetivo del tratamiento va a ser evitar la progresion a cancer invasivo y el sobretratamiento
de lesiones que tienen alta probabilidad de retroceder. Generalmente el manejo de NIC 1 es
con observacién por medio de pruebas basadas en la deteccion del virus del papiloma
humano (VPH) y/o citologia, en tanto que NIC 2, NIC 3 y el adenocarcinoma in situ siempre se
tratan, excepto en algunos casos de NIC 2 que también se acepta la observacion (8,9). El

tratamiento de las lesiones de alto grado se puede hacer por ablaciéon o con escisién por
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medio de conizacion, usualmente se prefieren los métodos de escisibn ya que permiten
adicionalmente la toma de una muestra para estudio histopatologico (10,11), aunque se han
relacionado con mayor riesgo de parto pretérmino en embarazos posteriores (12-14). La
histerectomia no se considera un tratamiento de primera linea, es una opcidn en pacientes
que tienen paridad satisfecha en quienes no se puede realizar un procedimiento de escisiéon
adicional (8,15).

Las tasas de persistencia o recurrencia de lesiones de alto grado después del tratamiento
primario varian segun el estudio, tiempo y tipo de seguimiento, en general, hay reportes que
van del 4 al 18%, y el tiempo promedio para que se presente la recidiva o recurrencia puede ir
de 10 - 48 meses, lo que indica que es necesario un seguimiento regular y cercano en estas
pacientes ya que aunque no todas las pacientes con enfermedad residual o recurrente
desarrollan CaCu, si tienen un riesgo cinco veces mayor de cancer invasor en comparacion

con la poblacion general durante al menos los siguientes 10 afios (16-18).

Dentro de los factores asociados a la patogenia y progresion del cancer y lesiones
precancerosas del cuello uterino, la infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) de alto
riesgo oncogénico, principalmente los genotipos 16 y 18, parece ser el factor mas importante,
sin embargo no son un factor suficiente (19-21), ya que se han identificado otros cofactores
importantes como la inmunosupresién, infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana
(VIH), tabaquismo, paridad, inicio de relaciones sexuales a temprana edad, multiples parejas
sexuales o una pareja sexual de alto riesgo, uso de anticonceptivos orales, antecedente de

infecciones de transmisidn sexual y la no asistencia para el tamizaje (2,20,22,23).

De igual manera, aunque no en todas las publicaciones se ha encontrado consistencia en los
hallazgos, se han descrito diversos factores asociados al riesgo de persistencia o recurrencia
de lesiones premalignas tales como: La edad mayor a 50 afios en el estudio realizado por Lu
Chien y col. (24), aunque Serati y col. encontraron que las pacientes con recidiva eran mas
jévenes (33 (rango 18-73) vs. 37 (rango 20-65); p=0,02) (25), al igual que Merlos y col. (18).
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La menopausia (26, 27), la gravidez mayor o igual a 5 (24), la de edad de la primera relacién
sexual <20 afos, multiples parejas sexuales = 2 (28) y el parto vaginal = 1 (25). No obstante,
en otros estudios los factores antes mencionados: gravidez, edad de inicio de relaciones
sexuales, numero de parejas sexuales y paridad no fueron significativos para recurrencia
(17,18,27,29). Otros factores que también se han asociado a recurrencia son la
inmunosupresion (30) y las lesiones de alto grado (24,27,31), sin embargo, estos dos ultimos
tampoco fueron consistentes en todos los estudios (17,18, 25). Aunque los margenes del cono
libres de lesidn o comprometidos no excluyen o garantizan recurrencia, diversos son los
estudios que asocian los margenes del cono afectados con tejido precanceroso con un mayor
riesgo de recurrencia de NIC 2 o NIC 3, como el realizado por Serati y col. (32.8% vs. 18.3%,
OR 2,2 IC 95%: 1.2-4.1, p: 0.016) (25) y el metaanalisis realizado por Arbyn y col (16). Asi
mismo la infeccion por VPH de alto riesgo oncogénico de manera uniforme en diferentes
publicaciones se ha identificado como factor de riesgo de recurrencia y fracaso en el
tratamiento (16, 17, 27).

Por lo anterior, teniendo en cuenta que con el tratamiento oportuno de las lesiones de alto
grado se puede evitar el desarrollo de CaCu y que existen pocos estudios que evaluen el
riesgo de recurrencia en la poblacion mexicana, es importante identificar los factores que se
asocian a la recurrencia de lesiones precancerosas del cérvix uterino, con el fin de determinar
que pacientes se benefician de un seguimiento mas estricto, y asi evitar el sobre o
subtratamiento y procedimientos innecesarios, ya que no todas las pacientes tienen facil
acceso a instituciones de salud para un seguimiento y tratamiento adecuados (32,33),
sumado a que la mayoria de estas lesiones se presentan en mujeres en edad reproductiva y

aunque los tratamientos que se prefieren son poco invasivos, no son inocuos.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, analitico, de cohorte retrospectivo para identificar los

factores clinicos asociados al riesgo de recurrencia de lesiones premalignas cervicouterinas
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en pacientes evaluadas en el servicio de colposcopia del Hospital General “Dr. Manuel Gea
Gonzalez” y el Instituto Nacional de Cancerologia de Ciudad de México en el periodo de enero
de 2017 a diciembre del 2019.

Se utilizé la base de datos de pacientes del servicio de colposcopia de ambas instituciones.
Se incluyeron expedientes de pacientes mayores de 17 afios y menores de 81 afos,
evaluadas de primera vez con diagnéstico histolégico de neoplasia intraepitelial cervical, o
lesion escamosa intraepitelial de alto grado o bajo grado. Se excluyeron expedientes
repetidos, con diagndstico, tratamiento o informacion clinica incompleta, de pacientes con
diagnostico de cancer cervicouterino invasor o de cancer en cualquier otro 6érgano, que

tuvieran antecedente de histerectomia y pacientes embarazadas.

Se identificaron y se analizaron los expedientes de las pacientes con lesiones premalignas
cervicouterinas, se utilizaron medidas de tendencia central: la mediana y el rango
intercuarticular (RIC) para variables continuas, frecuencias absolutas y porcentajes para las
variables categoricas. Para el analisis comparativo se utilizaron suma de rangos de Wilcoxon,
Chi cuadrado o de Fisher. Cada variable dependiente se analizd con regresion logistica para
obtener razén de momios (OR) para establecer el riesgo asociado a recurrencia de las
lesiones premalignas cervicouterinas. Se hizo un analisis univariado y bivariado de Cox
asociado a la recurrencia, graficos de Kaplan Meier y se compararon con analisis log-rank.
Se definieron como variables estadisticamente significativas con valor de p < 0.05. Se utilizé
el software STATA, version 13.0 (college Estation, TX).

RESULTADOS

En el periodo de enero del 2017 a diciembre del 2019 consultaron por primera vez al servicio
de colposcopia del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” y del Instituto Nacional de

Cancerologia un total de 748 pacientes, de las cuales se analizaron 432 expedientes que
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cumplieron con los criterios de inclusion y se excluyeron 316 acorde a los criterios

establecidos.

La mediana de edad de la poblacién analizada fue de 38 (RIC 29-47) afios; para la menarca
fue de 12 (RIC 11-14) afios, para el inicio de vida sexual 18 (16-20) afios y de numero de
parejas sexuales fue 2 (RIC 1- 4). En el método anticonceptivo, no utilizaban o tenia un
método definitivo 245 (56.71 %) pacientes, 74 (17.13 %) usaban preservativo, 57 (13.19 %)
métodos hormonales, 51 (11.81 %) dispositivo intrauterino T de cobre y 5 (1.16%) otros
métodos. Ochenta y dos (18.98 %) pacientes presentaban la menopausia, 114 (26.39%)
fumaban y 16 (3.7%) estaban inmunosuprimidas. La mediana de paridad fue de 2 (RIC 1-3.5),
183 (42.36%) por cesarea, 41 (9.49%) por via vaginal y 16 (3.7%) por ambos, 141 (32.64 %)
eran nuliparas. En cuanto al diagnostico de ingreso al servicio de colposcopia, 203 (46.9%)
tenian diagnéstico de lesion escamosa intraepitelial de alto grado (LEIAG), 118 (27.31%) de
lesion escamosa intraepitelial de bajo grado (LEIBG) y 111 (25.69%) otro diagndstico. El
diagndstico citoldgico fue negativo para malignidad en 272 (62.96%) pacientes, positivo para
malignidad en 135 (31.25 %) pacientes y la citologia no fue adecuada en 25 (5.79%)
pacientes, 63 (14.58%) pacientes tuvieron diagndstico citolégico de lesiones de alto grado. En
lo relacionado a los hallazgos colposcépicos, 173 (40.05%) fueron normales, 176 (40.74%)
grado 1, 76 (17.59%) grado 2 y 7 (1.62 %) con sospecha de invasion; en total se le realizd
biopsia a 315 (72.92%) pacientes, 90 (20.83%) con lesiones de alto grado en reporte
histopatolégico, se le hizo conizacién a 89 (20.60%) pacientes, con reporte histopatoldgico del
cono negativo en 1 (1.12 %), LEIBG en 31 (34.83%) y LEIAG en 50 (56.18%), los bordes del
cono fueron positivos en 34 (38.20%) pacientes y se realizd reconizacion a 15 (16.66%), el
reporte histopatolégico de la reconizacion fue negativo en 5 (33.33 %), LEIBG en otras 5
(33.33%), LEIAG en 3 (20.0%) y cancer invasor en 2 (13.33 %) pacientes. En total se
presentd recurrencia en 25 (5.79%) casos, 20 (80.0%) como LEIBG y 5 (20.0%) como LEIAG,
23 (92.0%) recurrencias se manejaron con vigilancia y 2 (8.0%) recibieron tratamiento

quirurgico. (tabla 1).
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En el analisis bivariado 25 (5.79%) pacientes recurrieron y 407 (94.21%) no recurrieron. Las
variables en donde hubo una diferencia estadisticamente significativa fueron: Diagnostico
citolégico negativo para malignidad (36.0% vs. 64.62%; p = 0.007), diagndstico citolégico de
lesiones de alto grado (36.0% vs. 13.27%; p = 0.002), hallazgos colposcépicos normales
(20.0% vs. 41.28%; p = 0.002), toma de biopsia (100% vs. 71.25%; p = 0.002), reporte
histopatolégico de biopsia con lesiones de alto grado (48.0% vs. 19.16%; p = 0.001) y
realizacion de cono (48.0% vs 18.92%; p = 0.002). No se encontr6 una diferencia

estadisticamente significativa para las demas variables. (tabla 2).

En el analisis univariado los factores asociados al riesgo de recurrencia estadisticamente
significativos fueron: El diagnéstico citoldégico de lesiones de alto grado (OR 3.68, IC 95%
1.55-8.74; p = 0.003), los hallazgos colposcopicos mayores o iguales a grado 2 (OR 3.66, IC
95% 1.59- 8.38; p = 0.002), lesiones de alto grado en el reporte histopatoldégico de biopsia
(OR 3.89, IC 95% 1.71 - 8.86; p = 0.001) y la realizacion de cono (OR 3.96, IC 95% 1.74-9.01;
p = 0.001). No se presentd riesgo de recurrencia con las variables edad, menarca, inicio de
vida sexual, numero de parejas sexuales, método anticonceptivo, menopausia, tabaquismo,
paridad, inmunosupresion, reporte histopatolégico del cono con LEIAG o bordes del cono

positivos. (tabla 3).

Al determinar los factores asociados al riesgo de recurrencia estratificado por 25 afos de
edad, se presenta un riesgo de recurrencia estadisticamente significativo en las pacientes
mayores de 25 afos con diagndstico citoldgico de lesiones de alto grado (OR 3.46, IC 95%
1.38-8.69; p = 0.008), hallazgos colposcopicos mayores o iguales a grado 2 (OR 4.14, IC 95%
1.71- 10.03; p = 0.002) y lesiones de alto grado en el reporte histopatolégico de biopsia (OR
4.09, IC 95% 1.70 - 9.82; p = 0.002). En las pacientes menores de 25 afios no se presento
riesgo de recurrencia con los factores previamente descritos en citologia, colposcopia e

histopatologia. (tabla 4).
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Hubo una diferencia estadisticamente significativa en el periodo libre de enfermedad en los
grupos estratificados por el tipo de lesion (< a LEIAG y = a LEIAG) y edad (< 25 ANOS y 25 0
mas anos), en donde se observd que las pacientes con lesiones de alto grado y mas de 25
anos tenian menor periodo libre de enfermedad a los 3 afos (44.09%, IC: 95% 12.99-71.99).

Con una mediana de seguimiento de 6.9 (RIC: 0.51 - 21.8) meses. (tabla 5 y figura 1).

DISCUSION

La neoplasia intraepitelial cervical es la lesion que precede al CaCu, la mayoria de las
lesiones de alto grado que no se tratan progresan a CaCu invasor (7), las tasas de recurrencia
de las lesiones premalignas cervicouterinas después del tratamiento inicial varian segun el
estudio, tiempo y tipo de seguimiento, en este estudio se encontré una recurrencia del 5.79 %,
similar a lo reportado en la bibliografia en donde las tasas van del 4 al 18% (16-18), asi mismo
se describe que el tiempo promedio para que se presente la recidiva o recurrencia puede ir de
10 - 48 meses, sin embargo en el presente estudio no fue posible determinar de forma
confiable el periodo libre de enfermedad ya que al tratarse de un estudio retrospectivo el

tiempo de seguimiento fue muy corto, con una mediana de seguimiento menor de un afo.

En cuanto a los factores clinicos asociados al riesgo de recurrencia que se identificaron, en el
analisis bivariado se encontré que las pacientes que recurrieron presentaban lesiones de alto
grado tanto en la citologia (36.0 % vs. 13.27%), como en la colposcopia (44.0% vs. 17.69 %)
e histopatologia de la biopsia (48.0% vs. 19.16%), a diferencia de las pacientes que no
recurrieron quienes en su mayoria tenian citologia negativa para malignidad (64.62% vs.
36.0%), hallazgos colposcopicos normales (41.28% vs. 20.0%) y por tanto la totalidad no
requirié6 toma de biopsia (71.25% vs. 100%). De igual manera, en el analisis univariado se
identifico un aumento del riesgo de recurrencia con la presencia de lesiones de alto grado en
la citologia (OR 3.68, IC 95% 1.55-8.74; p = 0.003), colposcopia (OR 4.14, IC 95% 1.71-
10.03; p = 0.002) y en el reporte histopatoldgico de la biopsia (OR 4.09, IC 95% 1.70 - 9.82; p

= 0.002), datos que coinciden con Lu Chien y col. quienes identificaron que el diagndstico
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inicial de carcinoma in situ se correlaciona mas con recurrencia que la displasia severa
(20.5% vs. 2%; p < 0.001) (24), asi como Chen y col. que encontraron mayor frecuencia de

lesiones recurrentes cuando se reportd LEIAG en la citologia (p= 0.031) (27).

La mediana de edad de las pacientes de este estudio fue 38 (RIC 29-47) afos, sin diferencia
entre las pacientes que recurrieron y las que no recurrieron (p > 0.05), lo que difiere con lo
reportado por Lu Chien y col. quienes encontraron que la edad mayor a 50 afios fue el unico
factor preoperatorio de persistencia o recurrencia (OR 3.070, IC 95% 1.421 -6.630; p= 0.004)
(24), Serati y col. donde las pacientes que tuvieron recidiva eran mas jévenes (33 vs. 37 afos;
p=0,02) al igual que Merlos y col. ( 36.1 £+ 7.49 vs. 39.1 £ 7.58 afos; p= 0.025) (18,25).
Aunque no se encontro que la edad sea un factor asociado al riesgo de recurrencia por si solo,
al determinar el riesgo estratificado por 25 afios de edad, en nuestro estudio se observé que
unicamente recurriran las pacientes mayores de 25 afos que tengan lesiones de alto grado en
la citologia (OR 3.46, IC 95% 1.38-8.69; p = 0.008), colposcopia (OR 4.14, IC 95% 1.71-
10.03; p = 0.002) o reporte histopatoldgico de la biopsia (OR 4.09, IC 95% 1.70 - 9.82; p =
0.002).

La conizacion es el método mas aceptado para tratar las lesiones de alto grado, ya que
ademas de ser terapéutico permite la toma de muestras para estudio histopatoldgico, y en la
mayoria de los casos es curativa (10,11), en el presente estudio, debido a que las pacientes
que recurrieron presentaron mayor porcentaje de lesiones de alto grado en comparacion con
las que no recurrieron, es explicable que las mujeres del primer grupo hayan requerido mayor
porcentaje de conizacion (48.0% vs. 18.92 % p = 0.002), sin embargo llama la atencion que
en el analisis univariado se observe un aumento del riesgo de recurrencia con la realizacién
de cono cervicouterino (OR 3.96, IC 95%: 1.74 - 9.01, p=0.001) lo que puede ser un confusor
ya que no se realizé un analisis multivariado. De las 89 pacientes (20.60%) que requirieron
conizacién, la mayoria (56.18%) tuvieron reporte histopatolégico del cono con LEIAG, similar
a lo reportado en el grupo de las que recurrieron (58.33%) y sin diferencias significativas entre
ambos grupos, no se observo que el reporte histopatologico del cono se asocie al riesgo de
recurrencia (OR 1.14, IC 95% 0.32 - 4.14; p = 0.839), lo que coincide con las publicaciones
tanto de Park y col. como de Serati y col. (25,26).
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Diversos estudios asocian los margenes del cono afectados con tejido precanceroso con un
mayor riesgo de recurrencia de NIC 2 o NIC 3, como el realizado por Serati y col. que
registraron una mayor tasa de recurrencia con margenes quirurgicos positivos (32.8% vs
18.3%, OR 2.2, IC 95% 1.2-4.1; p= 0.016) (25) y el metaanalisis realizado por Arbyn y col. en
el que el riesgo de NIC de alto grado residual o recurrente aumenta cinco veces en mujeres
con margenes de escision positivos (16), no obstante nuestros hallazgos no son consistentes
con estos datos, coincidiendo con Park y col. asi como Merlos y col. (18,26). Debido a que en
total se reconizaron 15 pacientes, sin ninguna reconizacién en el grupo de recurrencia, no fue

posible cuantificar el riesgo asociado a este factor en el analisis univariado y bivariado.

También existen reportes de la menopausia como factor asociado a la recurrencia de lesiones
precancerosas, probablemente por el aumento en la dificultad quirdrgica por la atrofia del
tracto genital, asi como la inversion profunda de la zona de transformacion (27), tal y como lo
describen Park y col. (OR 11.034, IC 95% 1.687-72.161; p = 0.012) (26), al igual que Cheny
col. (p = 0,006) (27). Sin embargo, esta asociacion no se identificé en nuestra poblacién (OR
0.36, IC 95% 0.08- 1.54; p = 0.167) y no se documentaron diferencias estadisticamente
significativas entre el grupo de recurrencia y no recurrencia (8.0% vs. 19.66% p= 0.149). De
igual manera la menarca tampoco fue un factor asociado al riesgo de recurrencia tanto en el
analisis univariado (OR 0.98, IC 95% 0.79- 1.22; p = 0.855) como en el bivariado (p = 0.755) y

no se encontraron reportes en la literatura.

Aunque se ha descrito que el tabaquismo aumenta el riesgo de lesiones de alto grado y
cancer cervicouterino debido a que los productos de descomposicion del humo del tabaco se
concentran en el moco cervical alterando la inmunidad local del cuello uterino, en este estudio
no se encontré que se asocie o aumente el riesgo de recurrencia (OR 0.36, IC 95% 0.11-
1.23; p = 0.106), ni hubo diferencias entre los grupos (12.0% vs. 27.27% p = 0.093), hallazgos
que coinciden con los reportados en la literatura por Merlos y col. quienes no encontraron un
riesgo relativo significativo de recurrencia (RM: 1.577, IC 95%: 0.746 - 3.33, p = 0.321)(18) y
Serati y col. (p = 0.30) (25). Otro factor que se ha asociado al riesgo de recurrencia es la

inmunosupresion, en la publicacion de Lima y col. se identific6 que en las mujeres VIH
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positivas la tasa de recurrencia es alta (15% - 42%) y es muy probable que esté relacionada
con un estado inmunoldégico bajo, el analisis multivariado reveld6 que las mujeres
inmunodeprimidas tenian un mayor riesgo de recurrencia en comparacién con mujeres con un
recuento de CD4 superior a 200 cels / mm3 (RR 2.9, IC 95% 1.30-6.43); en nuestro estudio
no observo correlacion entre inmunosupresién y riesgo de recurrencia (OR 1.09, IC 95% 0.14-
8.59; p = 0.936), ni se presentd una diferencia estadisticamente significativa entre los grupos
(4.0% vs 3.69%; p= 0.936), similar a lo reportado por Serati y col. (p = 0.34) (25).

Es bien sabido que la infecciéon por el VPH de alto riesgo oncogénico es el factor mas
importante asociado a la patogenia y progresion de las lesiones precancerosas del cuello
uterino (19), asi como es la infeccién de transmisién sexual mas comun (20), es por esto que
el comportamiento sexual puede aumentar el riesgo de NIC (18), y estudios como el llevado a
cabo por Wu J y col. en el analisis univariado encontraron que el riesgo de lesiones de alto
grado residuales o recurrentes fue mayor en el grupo de edad de la primera relacion sexual
<20 afos que en el grupo = 20 afios ( 5.1% vs 1.7%; p= 0.0236) y también estaba relacionado
con multiples parejas sexuales = 2 (4.7% vs 1.6%; p= 0.0356) (28), Lu Chien y col. reportaron
mayor riesgo con gravidez =2a 5 (18.3 % vs 11.4 %; p < 0.04)(24), y Serati y col. identificaron
el parto vaginal = 1 (HR 0.6, IC 95%: 0.4—-0.98, p= 0.042). Por el contrario, en el presente
estudio no se evidencié que factores como la edad de inicio de vida sexual, el niumero de
parejas sexuales, la paridad y el uso de métodos anticonceptivos, aumentaran el riesgo de
recurrencia de lesiones precancerosas y no hubo diferencias estadisticamente significativas
entre las pacientes que recurrieron y las que no recurrieron (p > 0.05), datos que coinciden

con otras investigaciones (17,18, 27, 29).

Por ultimo, dentro de las fortalezas de este estudio se resaltan que fue realizado en dos
instituciones con amplia experiencia en el manejo de lesiones preinvasoras, asi como que el
seguimiento de las pacientes, la toma de muestras y la revision de las mismas fue realizada
por personal experto. Entre las desventajas se encuentran que se tratd de un estudio
retrospectivo, el tiempo de seguimiento fue muy corto, el tamafno de la muestra pequefio y

debido a que son dos instituciones publicas en donde la mayoria de la poblaciéon que se
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atiende es de escasos recursos, no fue posible la determinacion de VPH, porque no se cuenta
con esta prueba en ninguna de las dos instituciones y es de alto costo, pese a que son
multiples las revisiones que informan las pruebas de VPH de alto riesgo oncogénico como uno
de los factores mas confiables para predecir persistencia o recurrencia de las lesiones
postratamiento (16-18,27).

CONCLUSION

Se concluye que las pacientes menores de 25 afios independientemente de la lesion
cervicouterina que presenten y las pacientes mayores de 25 afios con lesiones de bajo grado
tienen menos riesgo de recurrencia; asi mismo las pacientes mayores de 25 afos con

antecedente de lesidn de alto grado van a tener mas riesgo de recurrencia.
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ANEXOS

Tabla 1. Caracteristicas generales de las pacientes.

Caracteristicas de las pacientes

Mediana (RIC)

n =432
Edad (afos) 38 (29-47)
Menarca (anos) 12 (11-14)
Inicio de vida sexual (afos) 18 (16-20)
Numero de parejas sexuales 2 (1-4)

Método anticonceptivo

Ninguno o Definitivo

245 (56.71 %)

Hormonal 57 (13.19 %)
T de cobre 51 (11.81 %)
Preservativo 74 (17.13 %)
Otro 5(1.16 %)
Menopausia 82 (18.98 %)
Tabaquismo 114 (26.39 %)
Paridad 2 (1-3.5)
Tipo de paridad
Ninguno 141 (32.64 %)
Vaginal 41 (9.49 %)
Cesarea 183 (42.36 %)
Ambos 67 (15.51 %)

Inmunosupresion

16 (3.70 %)

Diagndstico de ingreso

LEIBG 118 (27.31 %)
LEIAG 203 (46.99 %)
Otros 111 (25.69 %)

Diagnostico citolégico

Negativo para malignidad

272 (62.96 %)

Positivo para malignidad

135 (31.25 %)

No adecuada

25 (5.79 %)

Diagnostico citolégico de alto grado

63 (14.58 %)

Hallazgos Colposcopicos

Normal 173 (40.05 %)
Grado 1 176 (40.74 %)
Grado2 76 (17.59 %)

Sospecha de invasién

7 (1.62 %)

Biopsia 315 (72.92 %)
Reporte Histopatolégico de biopsia de alto| 90 (20.83 %)
grado

Cono/Histerectomia

89 (20.60 %)

Reporte Histopatoldgico del cono

89 (20.60 %)
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Negativo

1(1.12 %)

LEIBG

31 (34.83 %)

LEIAG

50 (56.18 %)

Cancer Invasor

7 (7.87 %)

Bordes del cono positivos

34 (38.20 %)

Reconizacion

15 (16.66 %)

Reporte de reconizacion

Negativo 5 (33.33 %)
LEIBG 5 (33.33 %)
LEIAG 3 (20.0 %)
Cancer invasor 2 (13.33 %)
Recurrencia 25 (5.79 %)

Tipo de recurrencia

LEIBG 20 (80.0 %)

LEIAG 5 (20.0 %)
Manejo de las recurrencias

Vigilancia 23 (92.0 %)

Tratamiento quirurgico

2 (8.0 %)

Tabla 2. Analisis bivariado entre pacientes que recurrieron y las que no presentaron

recurrencia.
Variables No recurrencia Recurrencia p
n =407 (94.21 %) | n=25(5.79 %)

Edad (afos) 38 (28-47) 38 (32-43) 0.691
Menarca (afos) 12 (11-14) 12 (11-13) 0.755
Inicio de vida sexual (afios) 18 (16-20) 18 (15-20) 0.909
Numero de parejas sexuales 2 (1-4) 2(1-4) 0.535
Método anticonceptivo 179 (43.98 %) 8 (32.00 %) 0.241
Menopausia 80 (19.66 %) 2 (8.00 %) 0.149
Tabaquismo 111 (27.27 %) 3 (12.00 %) 0.093
Paridad 277 (68.06 %) 14 (56.00 %) 0.212
Inmunosupresion 15 (3.69 %) 1(4.0 %) 0.936
Diagnéstico de ingreso 0.299

LEIBG

109 (26.78 %)

9 (36.00 %)
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LEIAG 195 (47.91 %) 8 (32.0 %)
Otros 103 (25.31 %) 8 (32.00 %)
Diagndstico citolégico 0.007
Negativo para malignidad 263 (64.62 %) 9 (36.0 %)
Positivo para malignidad 120 (29.48 %) 15 (60.0 %)
No adecuada 24 (5.90 %) 1(4.0 %)
Diagnastico citologico de alto grado 54 (13.27 %) 9 (36.00 %) 0.002
Hallazgos colposcépicos 0.002
Normal 168 (41.28 %) 5(20.0 %)
Grado 1 167 (41.03 %) 9 (36.0 %)
Grado 2 67 (16.46 %) 9 (36.0 %)
Sospecha de invasién 5(1.23 %) 2 (8.0 %)
Biopsia 290 (71.25 %) 25 (100 %) 0.002
Reporte Histopatologico de biopsia | 78 (19.16 %) 12 (48.00 %) 0.001
de alto grado
Cono/Histerectomia 77 (18.92 %) 12 (48.00 %) 0.002
Reporte Histopatoldgico del cono 0.981
Negativo 1 (1.30 %) 0 (0.0 %)
LEIBG 27 (35.06 %) 4 (33.33 %)
LEIAG 43 (55.84 %) 7 (58.33 %)
Cancer invasor 6 (7.79 %) 1(8.33 %)
Bordes del cono positivos 31 (40.26 %) 3 (25 %) 0.312
Reconizacion 15 (19.48 %) 0 (0.0 %) 0.219
Tabla 3. Riesgo de recurrencia.
Variables OR IC 95% P
Edad 0.98 0.95-1.02 0.495
Menarca 0.98 0.79-1.22 0.855
Inicio de vida sexual 1.04 0.90-1.12 0.931
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Numero de parejas sexuales 0.96 0.81-1.13 0.614
Método anticonceptivo 0.59 0.25-1.42 0.245
Menopausia 0.36 0.08-1.54 0.167
Tabaquismo 0.36 0.11-1.23 0.106
Paridad 0.59 0.26-1.35 0.216
Inmunosupresion 1.09 0.14-8.59 0.936
Diagnastico citologico 2 alto grado 3.68 1.55-8.74 0.003
Hallazgos Colposcopicos = grado 2 3.66 1.59-8.38 0.002
Reporte Histopatologico de biopsia = de | 3.89 1.71-8.86 0.001
alto grado
Cono/Histerectomia 3.96 1.74-9.01 0.001
Reporte Histopatolégico del cono con | 1.14 0.32-4.14 0.839
LEIAG
Bordes del cono positivos 0.49 12-1.97 0.319
Tabla 4. Riesgo de recurrencia estratificado por edad > 25 afios

OR IC 95% P
Citologia 2 alto grado
< 25 afios 5.6 0.43-73.09 0.189
> 25 afios 3.46 1.38-8.69 0.008
Colposcopia 2 grado 2
< 25 afios 1.68 0.14-19.91 0.682
> 25 afos 4.14 1.71-10.03 0.002
Histopatologia de biopsia 2 de alto grado
< 25 afios 2.55 0.21-30.88 0.462
> 25 afios 4.09 1.70-9.82 0.002
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Tabla 5. Periodo libre de recurrencia.

1 ano (IC 95%) 2 anos (IC95%) |3 anos (IC95%) |p
Global 95.47 (91.61- 89.60 (83.69- 71.88 (52.02-
97.58) 93.46) 84.64)
<LEIAG y <25 afios | 100 (NA) 80.0% (40.87- 80.0% (40.87- 0.035
94.59) 94.59)
<LEIAG y 2 25 afios | 97.13 (92.33- 92.60% (85.60- 86.40 (71.19-
98.94) 96.37) 93.91)
2 LEIAG y <25 anos | 87.50 (38.70- 87.50 (38.70- 87.50 (38.70-
98.14) 98.14) 98.14)
2 LEIAG y 225 anos | 88.61 (74.48- 82.18 (65.52- 44.09 (12.99-
95.16) 88.77) 71.99)

Mediana de seguimiento 6.9 meses (RIC= 0.51-21.8)

Figura 1. Periodo libre de recurrencia.

Periodo libre de recurrencia

0.50 0.75 1.00
1 1 1

0.25
1

0.00
1

[

10

T
20
meses

30 40

< 25 anos sin lieag
= 25 anos sin lieag

< 25 anos con lieag
= 25 anos con lieag

27




	Portada
	Índice
	Resumen
	Texto
	Conclusión
	Referencias

