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2.  RESUMEN

Introduccion: El cincer de cuello uterino (CaCu) es la neoplasia mas recurrente
mundialmente. A pesar de los tratamientos disponibles para soslayar la progresion de
la enfermedad, la recurrencia sigue siendo alta. Objetivo: Determinar los factores
asociados a recurrencia de neoplasia intraepitelial cervical posterior (NICP) a cono
frio en pacientes de la Unidad Preventiva de Cancer (UPC) del Hospital San Juan
Bautista de Huaral (HSJBH), 2023-2025. Material y Meétodos: Estudio
observacional, analitico, de casos y controles. Se conformaré la poblacion por todos
los pacientes diagnosticados con NIC, sometidas a conizacion cervical en la UPC del
HSJBH, durante enero de 2023 a mayo 2025 que cuente con un seguimiento de hasta
12 meses postratamiento. La muestra sera de 196 pacientes, distribuidos en 98 casos
y 98 controles. Estadisticamente, se utilizard la prueba de Chi-cuadrado o prueba de
Fisher, los odds ratios (OR) crudos con sus intervalos al 95%, regresion logistica
binaria, odds ratios ajustados (ORa), curvas de Kaplan-Meier, regresion de Cox para
estimar los Hazard ratios (HR) ajustados.

Palabras clave: factores de riesgo, lesiones intraepiteliales escamosas, recurrencia

(DeCS)

3. INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino (CaCu) se posiciona como la cuarta neoplasia mas comin
mundialmente. En el 2022, se registraron aproximadamente 660 000 y 350 000
nuevos casos y fallecimientos, respectivamente. Ademads, durante ese mismo afo el

94% de estos ultimos sucedieron en paises pobres (1). Segun la Organizacion



Panamericana de Salud (OPS), en América durante 2022 se reportaron mas de 78 000
féminas con CaCu y mas de 40 000 fallecieron por esta misma causa (2).

La neoplasia intraepitelial cervical (NIC), agrupa alteraciones celulares consideradas
precancerosas, que tienen un rol fundamental en el origen y avance del CaCu en su
forma invasiva (3). La evolucion del NIC resulta dificil de predecir, ya que el examen
histopatologico actual no permite distinguir con claridad cuéles lesiones
desapareceran espontdneamente y cudles persistiran. Por esta razén, la escision
quirtrgica contintia siendo una de las estrategias terapéuticas mas empleadas (4). La
conizacioén cervical, utilizada tanto para la identificaciéon como para el tratamiento del
NIC, se realiza cominmente mediante dos técnicas: el procedimiento de escision
electroquirtrgica con asa (LEEP, por sus siglas en inglés) y la conizacion con bisturi,
la cual es una técnica ampliamente utilizada, especialmente en lesiones de alto riesgo.
Aunque el cono frio es un método generalmente efectivo, todavia existe entre un 5%
y 25% de pacientes que desarrollan recurrencia o persistencia de la lesion después del
tratamiento (5,6). La reaparicién o permanencia de lesiones cervicales de alto grado
(NIC 2 o 3) puede presentarse en aproximadamente un 17 % de los casos durante los
dos primeros afios posteriores al tratamiento inicial. Este porcentaje puede oscilar
dependiendo de diferentes factores como tipo de procedimiento realizado, el
compromiso de los margenes operatorios, el grado histologico de la lesion, entre otros,
sin embargo, se requiere mayor consenso y determinacion de otros componentes que
puedan influir en la recurrencia (7,8).

Para una mejor contextualizacion, se detallardan los antecedentes del estudio. Dias

Bittencourt et al. (6), hallaron que de las 271 pacientes que evaluaron con NIC II y III,



el 26,9% fueron tratadas con cono frio y el 73,1% con cono LEEP. El 14% de las
pacientes desarrollaron reaparicion de la lesion. El tnico factor asociado para la
recurrencia fue el compromiso del margen endocervical (p<0,05), no se halld
asociacion en el tamaiio de la lesion, edad, tipo de tratamiento € inmunomarcadores.
(p>0,05). Ge et al. (5), identificaron que de las 415 personas evaluadas con NIC II
que fueron tratadas con cono frio o LEEP, el 21,7% presentaron recurrencia de la
lesion. Los factores asociados fueron: margenes quirurgicos positivos (HR= 2,14 IC
95%: 1,32-3,49), antecedente de parto prematuro (HR=4,52 IC 95% 1,60-12,75) y
patologias que complicaron la conizacion cervical (HR=3,44 IC 95% 1,95-6,46).
Burak et al (9)., evaluaron a 1008 pacientes sometidas a conizacion fria, 50,4% de las
pacientes presentd enfermedad residual. Los factores fueron: edad >35 afios (OR=
4,926 1C95%: 1,681-14,441), mas de un cuadrante afectado (OR= 3,200; IC del 95%
- 1,466-6,987) y la afectacion glandular (OR=3,348; IC del 95% - 1,544-7,263).

A continuacion, se explicaran las variables del estudio. La NIC se desarrolla a partir
de cambios anormales en las células del epitelio cervical, los cuales son provocados
por la permanencia de ciertos tipos que derivan en neoplasias del virus del papiloma
humano (VPH). En sus primeras etapas, esta afeccion suele manifestarse mediante
lesiones que aun no son cancerosas, pero que representan un paso previo a su
desarrollo (10). En mujeres jovenes, estos cambios celulares tienden a desaparecer
por si solos gracias a una respuesta inmune efectiva y al rapido proceso de renovacion
celular en esta zona en el transcurso de un afno. Sin embargo, cuando se trata de NIC-
2 o NIC-3, el riesgo de que la lesion evolucione hacia un cancer invasivo es

considerable, por lo que se recomienda tratamiento oportuno (11). El tratamiento de



la NIC depende del grado de la lesion, siendo el cono frio una opcién frecuente. Esta
técnica extrae tejido/epitelio en forma de cono del cérvix para su andlisis, junto con
un raspado endocervical para descartar lesiones residuales (10). Existen diferentes
elementos que pueden influir en la recurrencia de la lesion tras el tratamiento post
cono frio. Entre ellos se incluyen la edad de la persona diagnosticada, el tipo de
procedimiento quirdrgico realizado, el compromiso glandular, el tamafio de la lesion
observada por colposcopia, la presencia de inmunosupresion, el compromiso del
margen endocervical, entre otros aspectos clinicos relevantes (6,12).

Este estudio es relevante porque permitira determinar los factores asociados a la
recurrencia de NIC, lo cual contribuye a mejorar el seguimiento y manejo post-
procedimiento. Al desarrollarse en la Unidad Preventiva de Cancer (UPC) del
Hospital San Juan Bautista de Huaral (HSJBH), aportard evidencia cientifica local
valiosa que permitira fortalecer los protocolos de atencion, personalizar los controles
segun el riesgo individual y la prevencion de CaCu en la provincia. Por lo
mencionado, la interrogante es: ;Cuales son los factores asociados a recurrencia de
NIC posterior a cono frio en pacientes atendidas en la Unidad Preventiva de Céancer

del Hospital San Juan Bautista de Huaral, 2023-2025?

4. OBJETIVOS
Objetivo general: Determinar los factores asociados a recurrencia de NIC en

pacientes posterior a cono frio en la UPC del HSJBH, 2023-2025.



Objetivos especificos:

Determinar los factores epidemioldgicos asociados a recurrencia de NIC en pacientes
posterior a cono frio en la UPC del HSJBH, 2023-2025.

Determinar los factores ginecologicos asociados a recurrencia de NIC en pacientes

posterior a cono frio en la UPC del HSJBH, 2023-2025.

5.  MATERIAL Y METODO

a) Diseifio del estudio:

Analitico observacional, de tipo casos y controles.

b) Poblacion:

Mujeres con diagnostico de NIC que fueron sometidas a conizacion cervical en la
UPC del HSJBH, durante el periodo de enero de 2023 a mayo 2025, y que cuentan
con seguimiento ambulatorio registrado en la historia clinica hasta los 12 meses
posteriores a la conizacion fria.

Criterio de seleccion

Criterios de inclusion:

Grupo caso: Mujeres con edades entre 18 y 55 afios, diagnosticadas con neoplasia
intraepitelial cervical y sometidas a conizacion fria, que SI presentaron recurrencia
de NIC dentro de los 12 meses posteriores al procedimiento, y que cuenten con
historias clinicas, ubicables, legibles y completas.

Grupo control: Mujeres de entre 18 -55 afios, diagnosticadas con NIC sometidas a

conizacion fria, que NO presentaron recurrencia de NIC durante los 12 meses



posteriores al procedimiento, y que cuenten con historias clinicas, ubicables,
legibles y completas.

Criterios de exclusion:

Gestantes, pacientes sometidas a conizacion laser, con patologia cervical superior de
NIC.

¢) Muestra

Descripcion de Unidades de Analisis y de muestreo

Unidad de andlisis: Cada persona con diagnodstico de NIC sometida a procedimiento
de conizacion cervical con bisturi en la UPC del HSJBH y que cuentan con
seguimiento ambulatorio registrado en la historia clinica hasta los 12 meses
posteriores a la conizacion fria.

Unidad de muestreo: Expediente clinico individual que cumple con los criterios
mencionados anteriormente.

Tamafio Muestral

Se realiz6 mediante el software Epi Info version 7.2.3.1, utilizando el método Fleiss
con correccion por continuidad adecuado para estudio de casos y controles. Como
resultado, la muestra serd de 196 participantes, distribuidos en 98 casos y 98
controles.

Tipo y técnica de muestreo: No probabilistico, por conveniencia.

Definicion de Marco muestral

Se conformara por la totalidad de historias clinicas de féminas atendidas en la
institucion, en el periodo establecido, con diagnostico de NIC y tratadas mediante

cono frio cervical con bisturi.



d) Definicion operacional de variables

Variable Dependiente

Recurrencia de neoplasia: Reaparicion de una citologia positiva para neoplasia

intraepitelial, post 12 meses del tratamiento (13).

Variable Independiente

Factores epidemiologicos

Edad > 40 anos: Lapso de tiempo desde el nacimiento hasta el
diagnostico.

Tabaquismo: Persona con antecedente de consumo de tabaco en los
ultimos 6 meses (14).

Paciente inmunosuprimida: Pacientes con diagnostico de VIH,

enfermedades del sistema sanguineo o trasplante de 6rganos (15).

Factores ginecologicos

3 parejas sexuales: Cantidad de parejas sexuales que ha tenido la paciente
hasta el momento del diagndstico.

Inicio temprano de relaciones sexuales: Paciente que ha iniciado su
primera relacion sexual < 15 anos (16).

Zona de transformacion: Pacientes cuya unidon escamo columnar no es
visible por hallarse en el interior del canal cervical (17).

VPH de alto riesgo: Pacientes cuya infeccion de VPH ha sido causada por

los siguientes virus; 16, 18, 32, 34, 36, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68 (18).



e) Procedimientos y técnicas:

Solicitud de aprobacién del Comité de Etica de la UPCH y al HSJBH.

La documentacion seré socializada con el jefe del departamento de estadistica,
quien realizaré la busqueda de los pacientes con el diagndstico de NIC (CIE
10: N87, D06), posteriormente se gestionaréd con la jefatura la recoleccion de
datos.

Se ha creado el instrumento para fines exclusivos de la investigacion, en base
a la literatura cientifica disponible.

El periodo de recoleccion se llevard a cabo en un lapso de 2 meses (agosto-

septiembre del 2025).

Técnicas

Ficha de recoleccion de datos y documental.

1.

Factores epidemioldgicos: Se recopilaran los siguientes datos; edad >40 afios,
tabaquismo, paciente inmunosuprimida.

Factores ginecoldgicos: Se recopilaran datos; >3 parejas sexuales, comienzo
precoz de actividad sexual, zona de transformacion tipo 3, VPH de alto riesgo.
Recurrencia de NICP a cono frio: Se evaluard la recurrencia de neoplasia

intraepitelial cervical (Si/No)

f) Aspectos éticos del estudio

Este estudio se iniciara tras la aprobacion del Comité de Etica de la UPCH. Al ser

retrospectivo, la investigadora no necesitara tener contacto directo con los

participantes, pues recurrird a las historias clinicas. Respecto de la confidencialidad,

la investigadora no recopilard datos personales de las pacientes, en su lugar, asignara



un numero de identificacion. Al finalizar el estudio, la investigadora descartara la
informacion recopilada.

g) Plan de analisis

Se realizard con el software SPSS v.25, en tres niveles: descriptivo, bivariado y
multivariado, incluyendo técnicas de supervivencia para evaluar el tiempo hasta la
recurrencia.

En el andlisis descriptivo, se caracterizardn los pacientes segin las variables
epidemioldgicas, ginecoldgicas y la recurrencia de NIC. Las variables categdricas
seran descritas mediante frecuencias absolutas y porcentajes, y las cuantitativas
utilizando medidas de tendencia central y dispersion.

Para el andlisis bivariado, se utilizard la prueba de Chi-cuadrado o prueba exacta de
Fisher.

Posteriormente, se aplicard un andlisis multivariado mediante regresion logistica
binaria, con OR ajustado por probables variables confusoras segun los resultados del
analisis bivariado. Ademas, se realizara un analisis de supervivencia considerando el
tiempo hasta el evento de la recurrencia. Se estimaran curvas de Kaplan-Meier y el
modelo de regresion de Cox. Se establecera un nivel de confianza del 95% y se

considerardn significativos los valores estadisticos con un valor de p <0.05.
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8. ANEXOS

Anexo 1. Obtencion del tamafio de la muestra

El tamafio de muestra fue calculado utilizando el programa Epi Info versién 7.2.3.1,
empleando el método de Fleiss con correccion de continuidad para estudios de casos
y controles. Se considerd un nivel de confianza del 95%, un poder estadistico del

80%, una razon de 1:1 entre casos y controles, una proporcion de exposicion al factor

"edad mayor a 40 afios" en los casos de 93.2% y en los controles de 79.5%.

StatCale - Sample Sze and Power
Unmatched Case-Control Study (Companson of ILL and NOT ILL)

Two-sided corfidence level: [95% ~ |

Pawver: BDl%

Ratio of controls to cases: 1

Percent of conirols exposed: 79 5 =l
e iz 353423 198 196 224
Percent of cases with exposure: 93. é =

Como resultado, se obtuvo un tamafio de muestra de 196 pacientes, distribuidos en 98

casos y 98 controles.
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Anexo 2. Ficha de recoleccion de datos
Factores asociados a recurrencia de neoplasia intraepitelial cervical posterior a
cono frio en pacientes de la Unidad Preventiva de Cancer del Hospital San Juan
Bautista de Huaral, 2023-2025

Fecha: Numero de ficha:

1. Factores epidemiologicos

Edad > 40 anos Si ()
afios. No ()
. Si ()
Tabaquismo No ()
. . . Si ()
Paciente inmunosuprimida No ()
2. Factores ginecoldgicos
> 3 parejas sexuales Si ()
_ No ()
Inicio temprano de relaciones sexuales Si ()
____aflos No ()
Zona de transformacion tipo 3 Si ()
No ()
VPH de alto riesgo Si ()
No ()

3. Recurrencia de neoplasia intraepitelial cervical

()
Si ()
No
Tiempo:

15




Anexo 3. Operacionalizacion de variables

Variables

Definicion operacional

Tipo de
variable

Escala de
medicion

Indicador

Forma de registro

Edad

Tiempo transcurrido desde el nacimiento
hasta el momento del diagnostico,
registrado en la historia clinica. Asi como
el estudio de Del Aguila, se empleara el
punto de corte de 40 afios (13).

Cualitativa

Nominal

0: <40 afios
1: >40 afios

Tabaquismo

Persona que ha fumado por lo menos un
cigarrillo en los ultimos 6 meses (14).
Este dato se encontrara registrado en la
historia clinica.

Cualitativa

Nominal

Si/No

Paciente inmunosuprimida

Pacientes con diagnostico de VIH,
enfermedades del sistema sanguineo o
trasplante de organos (15). Este dato se
encontrard registrado en la historia clinica.

Cualitativa

Nominal

Si/No

> 3 parejas sexuales

Mujer con mas de 3 parejas sexuales que
ha tenido hasta el momento del
diagnostico. Este dato se encontrara
registrado en la historia clinica.

Cualitativa

Nominal

Si/No

Inicio temprano de relaciones
sexuales

Paciente que ha iniciado su primera
relacion sexual antes de los 15 afios (16).
Este dato se encontrara registrado en la
historia clinica.

Cualitativa

Nominal

Si/No

Zona de transformacion tipo
3

Pacientes cuya uniéon escamo columnar no
es visible por hallarse en el interior del
canal cervical (17).

Cualitativa

Nominal

Si/No

VPH de alto riesgo

Pacientes cuya infeccion de VPH ha sido
causada por los siguientes virus; 16, 18,
32, 34, 36, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68
(18).

Cualitativa

Nominal

Si/No

Ficha de recoleccion de
datos
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Recurrencia de neoplasia
intraepitelial cervical

Aparicion de una citologia positiva para
neoplasia intraepitelial, después de los 12
meses del tratamiento habiendo controles
negativos de citologia cervical cada 6
meses (13).

Cualitativa

Nominal

Si/No

Fuente: Elaboracion propia
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