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Cancer de cuello uterino: factores de riesgo y prevencion
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Resumen

El Cancer de Cuello Uterino (CaCU) es uno de los problemas de salud publica de mayor importancia en el mundo debido a las
altas tasas de morbi-mortalidad presentadas en los ultimos afios. En este documento se hace una revision sobre el cdncer
cervico-uterino y su relacion con el Virus del Papiloma Humano (VPH), las lesiones producidas en el cérvix por este agente
infeccioso, los factores de riesgo relacionados con su presentacion y las medidas de prevencion. Finalmente, se discute la
importancia de las vacunas como método preventivo de la infeccion por VPH y de la citologia como prueba de deteccion
precoz aunada a un tratamiento adecuado y oportuno.
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Cervical cancer: risk factors and prevention
Abstract
Cervical Cancer (CC) is one of the public health issues of greatest importance in the world, due to high rates of morbidity and
mortality presented in recent years. This paper provides a review of cervical-uterine cancer and its relation to human
papilloma virus (HPV),the lesions in the cervix are caused by this infectious agent, the risk factors associated with its
presentation and the prevention measures. Finally, we discuss the importance of vaccines as a preventive of HPV infection
and cytology as a screening test coupled with an adequate and timely treatment.
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Introduccién

Lainfeccion por el virus del papiloma humano,
se considera una enfermedad de transmisién
sexual, y junto con una serie de factores de
riesgo, se encuentra asociado al cancer de
cuello uterino. Las regiones con mayor riesgo
de céncer cérvico-uterino incluyen el sur y
este de Africa, el Caribe, Centroamérica y
algunos paises de Latinoamérica, donde la
incidencia anual excede los 30 casos, por cada
100.000 mujeres. Cada afio se estima que
273.000 mujeres fallecen de cancer cérvico-
uterino y en gran proporcion, pertenecen a
paises en vias de desarrollo. Menos del 50%
de las mujeres diagnosticadas con cancer
invasor en los paises en vias de desarrollo,
sobreviven mas de 5 afios. Muchas de las
victimas son habitualmente mujeres jévenes
en edad fértil. En contraste, en los paises
desarrollados, la sobrevida alcanza cifras del
66% a 5 0 10 aios, debido a que se han hecho
esfuerzos importantes, en torno al
diagndstico temprano.”” Por ejemplo en
Espafia, el cancer invasor de cuello uterino es
el sexto mas frecuente; constituye el 4,8% de
los cdnceres en la mujer, una de las tasas mas
bajas del mundo (entre 3,4 y 12,2 casos por
100.000 mujeres/afio).’

Para disminuir las altas tasas de morbi-
mortalidad por causa del CaCU, se pueden
adoptar diferentes estrategias encaminadas
hacia la prevencidon, que consisten en
disminuir al maximo los factores de riesgo, la
utilizacion de las vacunas disponibles para
evitar la infeccién por VPH y la persistente
realizacion de las pruebas de tamizaje comola
citologia cervico-uterina.”** Por consiguiente,
el equipo de salud debe implementar
estrategias de promocion y prevencién, como
el principal mecanismo para controlar vy
reducir los factores de riesgo que conllevan a
padecer cancer de cérvix. El estado,
igualmente, debe garantizar la respuesta
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oportuna y de alta calidad una vez realizados
los diagndsticos, especialmente, en la
disminucién de las barreras para acceder a un
tratamiento oportuno.

Virus del Papiloma Humano (VPH)

El virus del papiloma humano hace referencia
a un grupo de virus que infectan piel y
mucosas de humanos. Se han identificado
mas de cien tipos, alrededor de 40 de ellos han
sido vinculados con lesiones genitales
intraepiteliales einvasoras.””*

El VPH es un virus de ADN de doble cadena sin
envoltura y simetria icosaédrica, con cdpside
de 72 capsémeros pertenecientes a la familia
Papovaviridae. Este grupo se ha clasificado
dependiendo del grado de las lesiones que
pueda provocar. En un primer orden,
tenemos los de alto riesgo que se asocian a
lesiones cancerigenas (VPH: 16, 18, 31, 33, 35,
39, 45, 51, 52, 56 y 58). En el otro grupo se
encuentran los de bajo riesgo, relacionados
con la aparicién de verrugas genitales o
condilomas acuminados y causan pequenos
cambios a nivel del cuello uterino (VPH: 6, 11,
40,42,53,54y57)."

Las infecciones genitales por VPH son muy
comunes, se transmiten sexualmente,
afectando tanto a hombres como mujeres. Su
prevalencia global es aproximadamente de un
30% antes de los 30 anos de edad, decae
gradualmente entre los 30 y los 50 afios, y a
menos de un 5% en los mayores de 50. Sin
embargo, es dificil determinar con certeza el
momento del contagio, ya que la mayoria de
las infecciones por este virus son
asintomaticas y desaparecen sin tratamiento
en el transcurso de unos pocos afios. Por el
contrario, algunas veces persiste, causando o
no alteraciones en las células, aumentando el
riesgo en una mujer de presentar cancer
cervical."™" En el carcinoma de células



escamosas (CCE), VPH 16 es el tipo mas
prevalente (46%-63%), seguido por VPH 18
(10%-14%), 31 (2%-7%) y 33 (3%-5%) en todas
las regiones excepto en Asia, donde los tipos
VPH 58 (6%) y 52 (4%) son mas
frecuentemente identificados. En el
carcinoma adenoescamoso, en las regiones
de Asia, Africa, Europa, Norte, Centro y Sur
América, la prevalencia por VPH es
significativamente mas baja (76.4%) que en el
CCE (87.3%). EI VPH 18 es el tipo mas
predominante en cada regidon (37-41%)
seguido porel 16 (26-36%) y el 45 (5-7%).’

Se debe tener en cuenta que aunque la
infeccion por VPH representa un factor de
riesgo significativo en la mujer para contraer
cancer de cuello uterino, este virus también
estd asociado a tumores de la regidon
anogenital, tracto respiratorio alto y
digestivo.”"

VPH y su relacién con el cancer de cuello
uterino

A nivel mundial, el cancer de cuello uterino es
la segunda causa de muerte por cancer en las
mujeres, con un estimado de 510,000 nuevos
casos diagnosticados y 288,000 muertes. En
paises en via de desarrollo, este cancer es con
frecuencia, el mas comun en las mujeres.””
En Colombia para el afio 2006, el CaCU fue el
principal cadncer, con un estimado de 36,8
casos por cada 100,000 mujeres.” Por
consiguiente, se considera la principal causa
de muerte por cancer y la primera causa
relacionada con la salud sexual y
reproductiva.””***"

Aunque en la mayoria de los casos el VPH
aparezca como un factor de riesgo, se ha
demostrado que este virus actlia en conjunto
con otros factores, que a su vez, aumentan las
posibilidades de que las lesiones en las células
. . 18
seande un grado mayor de malignidad.

El CaCU es el resultado de la evolucién de una
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serie de lesiones a lo largo del tiempo. Las
células de la superficie del cérvix o cuello del
Utero, algunas veces parecen anormales pero
no se consideran cancerosas. Los cientificos
creen que algunos cambios anormales en las
células del cérvix, son el primer paso en una
serie de cambios lentos que pueden conducir
posteriormente al cancer. Es decir, algunos
cambios anormales considerados
precancerosos, pueden convertirse en
cancerosos con el tiempo.”

La lesidon ocasionada en el cuello del utero,
llamada Neoplasia Intraepitelial cervical (NIC),
se clasifica como lesiones de bajo grado (LBG)
y lesiones de alto grado (LAG), segun el riesgo
de transformacion neoplasica, de la siguiente
manera:”

Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado
Se refiere a cambios precoces en el tamaiio,
forma y nimero de células que forman la
superficie del cérvix. Algunas lesiones de bajo
grado desaparecen por si mismas. Sin
embargo, con el tiempo, otras lesiones
pueden crecer o hacerse mas anormales y
formar una lesién de alto grado. Las lesiones
precancerosas de bajo grado también se
llaman displasia leve o neoplasia intraepitelial
cervical | (NIC1).”*

Lesion intraepitelial escamosa de alto grado
Significa que hay un gran numero de células
precancerosas que se ven muy diferentes de
las células normales. Del mismo modo que las
lesiones intraepiteliales escamosas de bajo
grado, estos cambios precancerosos
comprenden sélo células en la superficie del
cuello del utero. Estas células no se haran
cancerosas y no invadirdn las capas mas
profundas del cérvix por muchos meses, tal
vez afos. A las lesiones de alto grado se les
conoce como displasia moderada o severa,
NIC 2 6 3, respectivamente, o bien carcinoma
in situ.”*
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El desarrollo de CaCU pasarad inicialmente por
diversos estadios iniciales de dafio celular. En
primer lugar, las lesiones aparecerdn como
cambios en la forma de las células con el
tiempo, si estos cambios no desaparecen por
si mismos o son tratados, evolucionaran a una
lesion de alto grado. En el mas avanzado de los
casos, si las células anormales logran
diseminarse, es decir, si dejan de ser un
carcinoma in situ, ya serd conocido no como
una lesién, sino como el cancer cervical
invasor.”

Factores de riesgo para el cancer de cuello
uterino

Los factores de riesgo son considerados un
conjunto de diversas circunstancias, acciones,
actividades y habitos que contribuyen a
producir un posible dafio o incluso altamente
probable. Los profesionales del area de la
salud deben encaminar gran parte de sus
actividades a la prevencién, postulada como
la mejor estrategia para combatir las
enfermedades. Una manera adecuada de
aplicarla, consiste en conocer la prevalencia,
fisiopatologia, riesgos de la enfermedad,
entre otros. A continuacién, se mencionan los
factores de riesgo mas conocidos y comunes
respectoal cdncer de cuello uterino:

El virus del papiloma humano. es uno de los
principales factores de riesgo que conllevaala
aparicion del CaCU. Algunos autores lo han
citado como la principal causa, en otras
revisiones bibliograficas lo adjuntan a una
serie de factores de riesgo, mas no como un
agente primordial o necesario para contraerla
enfermedad. Son transmitidos de una
persona a otra durante el contacto con la piel
ylasrelaciones sexuales.”***"*

Tabaquismo. Se han aislado sustancias

carcinogénicas presentes en el tabaco, en la
mucosidad cervical de mujeres fumadoras.
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Los investigadores creen que estas sustancias
dafian el ADN de las células en el cuello
uterino y pueden contribuir al desarrollo del
cancer. Sin embargo, aln no se conoce bien la
dindmica de tal interaccién.””*

Alcoholismo. las mujeres alcohdlicas pueden
tener un riesgo mayor para la progresién de
una infeccidn por papilomavirus hacia cancer
cervical invasivo y cdncer de vagina. Un
estudio epidemiolégico publicado por
Weiderpassel, et al (2001), demuestra la
asociacién entre la lesién maligna y las
conductas de mujeres alcohdlicas, como la
promiscuidad, el tabaquismo, el uso de
anticonceptivosy las deficiencias dietarias.”

El uso de anticonceptivos orales por largo
tiempo (mas de cinco afios) al igual que ser
multipara (mas de 5 embarazos a término).
Estos dos factores aumentan el riesgo de
desarrollar el cancer de cuello uterino.””** Es
importante mencionar, que una vez
suspendido el anticonceptivo, el riesgo
disminuye.

La inmunosupresién. especialmente cuando
se tiene el VIH (Virus de la Inmunodeficiencia
Humana) o cualquier agente bioldgico que
debilite el sistema inmunitario, es decir, que
limite la capacidad del cuerpo para la
.. . . . 28,29
produccion de anticuerposy de citoquinas.

Conductas sexuales. el inicio temprano de las
relaciones sexuales, tener un compafero
sexual con antecedentes de promiscuidad, asi

como multiples compafieros sexuales.”*

La mala alimentacién. una baja ingesta de
frutas, verduras y demds alimentos,
colaboran para que el cuerpo no genere
suficientes anticuerpos con el fin de luchar
mas adelante contra el VPH o el cancer
mismo.”*!



Coinfecciones. La Chlamydia trachomatis
parece ser un cofactor que actla por
induccion de inflamacién crdnica vy
metabolitos mutagénicos. El herpes simple
tipo Il también parece actuar como cofactor,
con una evidencia algo mas dudosa.”*

Interrupcion del proceso de atencidn. La no
reclamacién de los resultados citolégicos,
desencadenan en la interrupcién del proceso
de atencién. En el cual, el propio paciente no
garantiza un diagndstico oportuno y aumenta

. . . 14,32
elriesgo de mortalidad por cancer.

Estrategias de prevencion para el cancer de
cuello uterino

Teniendo en cuenta los factores de riesgo
anteriormente mencionados, es pertinente
referirse a la prevencion, dando a conocer los
principales enunciados que existen para
disminuir el riesgo de infeccidn, y por lo tanto,
el establecimiento de laenfermedad.

® Evitar las relaciones sexuales a temprana
edad.””

® Limitar el numero de compaiferos
sexuales, evitar uncompafiero sexual con
antecedentes de promiscuidad y el uso
indispensable del preservativo al
momento de practicar relaciones
sexuales, reduce de igual manera el riesgo
de contraer VPH y otras enfermedades de
transmision sexual.”*

® Vacunas profilacticas contra VPH: Vacuna
tetravalente recombinante no infecciosa
(GARDASIL®) y vacuna bivalente
recombinante no infecciosa
(CERVARIX™), >

® Practicarse la citologia cervico-uterina de
forma regular, se considera una
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estrategia de prevencion secundaria, ya
gue no disminuye el riesgo de la infeccién,
ni el establecimiento de laenfermedad. La
citologia es una prueba de tamizaje,
ampliamente aplicada en diferentes
paises, observdandose importantes
reducciones de la mortalidad por cancer
de cuello uterino.” Esta prueba puede
ayudar a detectar anormalidades del
cérvix, que pueden estar en estadios
precancerosos, con lo cual se consigue
establecer el tratamiento antes de
convertirse en cancer cervical. Las normas
vigentes estipulan la realizacion de Ia
citologia entre los 25 a 69 afos de edad,
en un esquema que incluye una citologia
negativa inicial, una citologia negativa al
afio y luego controles cada tres afios si la
citologia sigue siendo negativa; esquema
conocido como 1-1-3. %

Inmunizacién contra el VPH

Enlaactualidad, se han mejorado los métodos
que impiden que este virus siga afectando de
manera tan abrumadora, sobre todo a la
poblacién femenina. Se desarrollaron dos
vacunas: la vacuna tetravalente
recombinante no infecciosa y la vacuna
bivalente recombinante noinfecciosa.”

Se debe tener en cuenta que, ninguna de las
dos vacunas actualmente disponibles para la
prevencion del cancer de cuello uterino son
terapéuticas, éstas son profilacticas y por ello
es importante saber que su funcién no radica
en tratar o curar lesiones producidas por VPH,
sino en prevenirlas.”****** Si en el momento de
la vacunacion la mujer ya esta infectada por
alguno de los tipos de VPH incluidos en la
vacuna, ésta quedard protegida con un 100%
de eficacia frente a los otros tipos de VPH de la
vacuna, pero no frente a los que ya estaba
infectada. Asi mismo, la vacuna no tiene
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efecto sobre la evoluciéon de una eventual
lesion o neoplasia cervical que esté ya

5,8,37

presente en el momento de lavacunacion.”

Ambas vacunas, son suspensiones liquidas,
estériles, preparadas a partir de particulas
proteicas de las capsides virales L1 del VPH.
%% | 3 vacuna tetravalente recombinante no
infecciosa (GARDASIL®, comercializada por
Merck Sharp & Dohme/Sanofi Pasteur MSD),
estd disefiada para las mujeres,
protegiéndolas contra cuatro tipos de VPH: 6,
11, 16 y 18. Adicional a ello, esta destinada a
prevenir del cancer cervico-uterino, vulvar y
vaginal, de las lesiones precancerosas o
displasicasy de las verrugas genitales.”"***

Su efectividad es mayor en personas que no
hayan estado expuestas a algun tipo de VPH
por lo cual se recomienda aplicacién en
personas (mujeres) que no han iniciado su
vidasexual.”"

Tiempo de Aplicacion

Se recomienda su aplicacién en nifias y
adolescentes entre 9 y 17 aiflos y mujeres de
18 a 26 afios. Se administra en forma de tres
dosis individuales de 0.5 ml, conservando el
siguiente esquema: la primera dosis en la
fecha elegida por el paciente, a los dos meses
de éstase procederd conlasegundayalosseis
meses después de la primera se habrd
completado el esquema, con la tercera vy
dltima dosis.”™

Por otro lado, la vacuna bivalente
recombinante no infecciosa (CERVARIX",
producida por Glaxo SmithKline), es una
vacuna indicada para proteger a las mujeres
frente a la infeccion por VPH 16 y 18
(responsables de aproximadamente el 70% de
los casos de CaCU).***
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Estas enfermedadesincluyen:

® Cancer de cérvix (cuello del dtero o
matriz).

® Lesiones cervicales precancerosas
(cambios en las células del cuello de Utero
gue tienen riesgo de convertirse en
cancer).”

CERVARIX™ estd indicada en mujeres de 10
anos de edad en adelante. Se aplica
igualmente en tres dosis individuales de 0.5
ml, con el siguiente esquema: la primera dosis
en la fecha elegida, un mes después de la
primera se llevard a cabo la segunda, y la
tercera dosis, seis meses después de la
primera.’

Discusion

A pesar de que el virus del papiloma humano,
guarda una estrecha relacion con el cancer de
cuello uterino, es esencial dejar en claro que
no se postula como el Unico agente causal de
esta enfermedad, ya que se han determinado
otros factores que, independientemente de la
presencia del virus, pueden considerarse
etiolégicamente responsables de
desencadenar dicha patologia.

Dentro de las alternativas mas eficaces de
prevencidon, encontramos las vacunas
profilacticas (Cervarix™ y Gardasil’). Estas se
convierten en un factor protector de libre
eleccion, mas aun en Colombia, donde el
costo de cada dosis debe ser financiado
individualmente, puesto que en la actualidad
no se encuentra incluido en el plan ampliado
de inmunizaciones (PAI). Acerca de estas
vacunas, es importante resaltar que no son
curativas o terapéuticas, son profilacticas. No
obstante, hoy en dia, existen alternativas de
prevencion, tales como la citologia, siendo
ésta una prueba de tamizaje de facil acceso
gue se encuentra dentro del plan obligatorio
desalud (POS).



Sin embargo, este programa de deteccién
precoz se ha tornado ineficaz, debido a la no
reclamacién de resultados que desencadenan
lainterrupcién del proceso de atencion, sobre
todo en mujeres con resultados anormales
que requieren tratamiento.” Adicionalmente,
el actual Sistema de Seguridad Social en Salud
del pais, dificulta el acceso de las mujeres a un
tratamiento adecuadoy oportuno.”

La ineficacia surgida de las dificultades en la
continuidad del diagndstico y tratamiento del
CaCU esta respaldada por estudios.””* Estos
muestran que el impacto sobre la mortalidad
por cancer de cérvix, depende no solo de la
captacion oportuna de los casos, mediante la
citologia, sino también de su apropiado
tratamientoy seguimiento.
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