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RESUMEN

Objetivo. Estimar la incidencia, mortalidad y supervivencia a cinco afios por carcinoma endometrial en
Manizales, para el periodo 2003-2017. Materiales y métodos. Estudio observacional, retrospectivo, de base
poblacional, con alcance descriptivo. Se ajustaron tasas de incidencia y mortalidad mediante el método directo
usando la poblacién mundial Segi como referencia. Se realiz6 seguimiento pasivo y activo de los casos hasta completar
60 meses o hasta la fecha de cierre de seguimiento. La supervivencia fue estimada mediante funciones de Kaplan-
Meier y modelos de regresion de Cox. Resultados. Se observaron 210 casos incidentes en una poblacion de 214 928
mujeres. La edad promedio al diagndstico fue de 61 aios. El tipo histoldgico mds frecuente fue el endometrioide,
bien diferenciado. La mayoria de las pacientes estaban afiliadas al régimen contributivo y pertenecian al nivel
socioecondmico medio. La tasa de incidencia ajustada por edad fue de 5,7 casos nuevos por cada 100 000 mujeres-aio.
Se identificaron 75 defunciones con mayor mortalidad entre los 64 y los 79 afios. La supervivencia global fue de 95,1%
alos 12 meses y de 83,8% a los 60 meses. Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia
a favor de la histologia epitelial, los estadios tempranos al momento del diagndstico y la edad al diagnostico menor a 60
afios. Conclusiones. La mortalidad es similar a la reportada en otros paises de la region. En Manizales, la sobrevida al
cancer de endometrio fue mayor en pacientes con diagndstico temprano, con edad menor de 60 afios y con histologia
endometrioide.

Palabras clave: Colombia; Estadisticas Vitales; Adenocarcinoma Endometrioide; Neoplasias Endometriales; Epidemiologia;
Incidencia; Mortalidad; Sobrevida; Registros de Poblacion; Prevencién y Control (fuente: DeCS BIREME).

INCIDENCE, MORTALITY AND SURVIVAL OF
ENDOMETRIAL CANCER IN MANIZALES, COLOMBIA
2003-2017

ABSTRACT

Objective. To estimate the incidence, mortality and five-year survival of endometrial carcinoma in Manizales
for the period 2003-2017. Materials and methods. Observational, retrospective, population-based study,
descriptive in scope. Incidence and mortality rates were adjusted by the direct method using the Segi world
population as reference. Passive and active follow-up of the cases was carried out until completing 60 months
or until the follow-up closing date. Survival was estimated using Kaplan-Meier functions and Cox models.
Results. 210 incident cases were observed in a population of 214.928 women. The average age at diagnosis was
61 years. The most frequent histological type was endometrioid, well differentiated. Most of the patients were
affiliated to the contributory health insurance scheme and belonged to the middle socioeconomic level. The
age-adjusted incidence rate was 5.7 new cases per 100,000 woman-years. Seventy-five deaths were identified,
with greater mortality between 65-69 and 75-79 age groups. Overall survival was 95.1% at 12 months and 83.8%
at 60 months. Statistically significant differences were found in survival in favor of epithelial histology, early
stages at the time of diagnosis, and age at diagnosis less than 60 years. Conclusions: Manizales follows the global
pattern of rise in the age-adjusted incidence rate. Mortality is like that reported in other countries in the region.
In Manizales, endometrial cancer survival was higher in patients with early diagnosis, less than 60 years of age,
and with endometrioid histology.

Keywords: Colombia; Vital Statistics; Endometrioid adenocarcinoma; Endometrial neoplasms; Epidemiology;
Incidence; Mortality; Survival, Populations records; Prevention and Control (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

Segun Globocan @, para el 2020 més de 417 000 mujeres
fueron diagnosticadas con cancer de ttero en el mundo. El
cancer del cuerpo uterino a menudo se conoce como cancer
endometrial (CE) porque mas del 90% de los casos surgen en
el endometrio @. Entre los factores prondsticos del CE se des-
criben la edad >60 afos, el tipo histoldgico, el grado histologi-
co y la estadificacion al diagndstico ®*.

En Colombia, las cifras de incidencia de CE difieren segin
la fuente. Estimaciones del Instituto Nacional de Cancerologia
(INC), basadas en los datos de mortalidad del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica (DANE), sefialan una
tasa de incidencia ajustada por edad (TIAE) de 3,9 casos por 100
000 mujeres-afio . Sin embargo, los registros poblacionales de
cancer muestran cifras mayores con TIAE por 100 000 mujeres-
afio que oscilan entre 4,7 en Pasto © y 6,0 en Manizales @
durante el quinquenio 2003-2007. Debido a esta discrepancia
en las cifras de incidencia se requiere actualizar los reportes con
datos comparables internacionalmente.

La ciudad de Manizales cuenta con el Registro Poblacional
de Cancer de Manizales (RPCa-M) que vigila el comportamiento
de las neoplasias malignas que ocurren en la poblacion residente
en el municipio y se encuentra indexado ante la Agencia Inter-
nacional de Investigacion en Cancer como un registro de base
poblacional de alta calidad de cobertura regional®. Hasta aho-
ra no se ha publicado un andlisis detallado del comportamien-
to epidemioldgico del CE, en especial en lo relacionado con la
supervivencia a este cancer en Manizales. Estudios descriptivos
como este permiten aproximaciones al conocimiento del com-
portamiento epidemioldgico del evento y sus factores de riesgo
en el contexto local, superando las limitaciones de las tradiciona-
les estimaciones nacionales que esconden la variabilidad presente
en el interior de los paises; asi mismo, contar con datos propios
de base poblacional permite evaluar el desempefio del sistema de
salud como un todo y explorar posibles inequidades y retrasos en
el acceso a la atencion sanitaria segtin régimen de aseguramiento
en salud y nivel socioeconémico.

Estos datos aportan elementos para el ajuste de programas
especificos en el marco del Plan para el Control del Cancer en
Colombia ©. El objetivo del presente estudio fue estimar la
incidencia, la mortalidad y la supervivencia a cinco afos por
cancer de endometrio en la poblacidn residente en Manizales
durante el periodo 2003- 2017.

MATERIALES Y METODOS

Poblaciéon

Se llevo a cabo un estudio descriptivo, retrospectivo, de base
poblacional. El RPCa-M vigila toda la poblacion residente en
las zonas urbana y rural de la jurisdiccion del municipio de
Manizales, estimada para 2018 en 434 403 habitantes, de los
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Motivacion para realizar el estudio: los datos sobre el cancer
de endometrio en Colombia son insuficientes. Se construyen
indicadores epidemioldgicos de este evento en la poblacion
de Manizales, como insumo para analizar el desempeno del
sistema de salud y las politicas para el control del este cancer
en el pais.

Principales hallazgos: en Manizales, la incidencia y la
mortalidad por cincer de endometrio son bajas; ocho de
cada diez pacientes sobreviven a los cinco anos y la sobrevida
es mayor en mujeres menores de 60 afos, con diagnostico
temprano y con tumores de histologia epitelial.

Implicancias: es necesario avanzar en el diagndstico oportuno
para mejorar la sobrevida.

cuales 229 296 son mujeres y, de estas, 124 499 son de 35 o mas
afos, segun el Censo Nacional de Poblacion y Vivienda “%; la
poblacion femenina en Manizales a mitad del periodo analizado
(afio 2010) fue de 214 928 mujeres segun las retroproyecciones
oficiales del DANE. Se incluyeron todos los casos incidentes
registrados por el RPCa-M y las muertes reportadas por el
DANE entre el 1 de enero de 2003 y el 31 de diciembre de 2017.

Procedimientos

Datos sobre casos incidentes

Los casos incidentes se obtuvieron de la base de datos del
RPCa-M usando como filtro el cédigo topografico «C541»
de la Clasificacion Internacional de Enfermedades para
Oncologia, 3.2 edicién, primera revision. Se incluyeron
unicamente los casos de «cancer de endometrio» y se
excluyeron los tumores de istmo y cuerpo uterino no
localizados en endometrio. Se construy¢ la estadificacion
para cada paciente con base en los criterios FIGO 2018 V.
La informacidn sobre las caracteristicas sociodemograficas,
histolégicas y clinicas de los casos se recolect6 de la base de
datos del RPCa-M vy de las historias clinicas.

Datos sobre muertes

Se accedio a la base de datos oficial de defunciones publicada
por el DANE en su sitio web (2. Sobre la base de datos na-
cional se aplicaron los filtros de departamento de residencia
(Caldas=017) y municipio de residencia (Manizales=001) y
posteriormente el filtro de la causa bésica de muerte=C541.

Datos sobre poblacion

Los datos de poblacion fueron obtenidos de las retroproyeccio-
nes (2003-2017) de poblacién, publicadas por el DANE ¥, des-
agregadas por afio calendario, sexo, y 18 grupos quinquenales de
edad (0 a 85 y més afios).
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Estimaciones de supervivencia

Los casos tuvieron un seguimiento por un periodo de 60 meses
o hasta la fecha de cierre del seguimiento (31 de marzo de 2021)
para identificar el evento de interés (muerte por CE). El estado
vital de las pacientes se obtuvo mediante seguimiento pasivo a
través de las plataformas virtuales de aseguramiento en salud
(Base de Datos Unica de Afiliados -BDUA-, Administradora de
los Recursos del Sistema General de Seguridad Social en Salud
—-ADRES-) y de la Registraduria Nacional. Posteriormente,
se verifico la fecha y causa de muerte de las fallecidas en los
certificados de defuncién disponibles en la plataforma Registro
Unico de Afiliados — Nacimientos y Defunciones (RUAF-ND)
de la autoridad sanitaria departamental, lo que permiti6 tener
estimaciones de supervivencia por causa especifica. Se inici6 el
andlisis de supervivencia conlos 210 casos incidentes registrados
en el periodo de estudio. Se encontraron 134 pacientes vivas y
75 fallecidas y una paciente perdida en el seguimiento (0,5% del
total de casos). Se identificaron 31 pacientes fallecidas por CE,
32 por otra causa y en 11 pacientes fallecidas no se obtuvieron
los datos de la causa de muerte. En el andlisis de sobrevida
solo se consideraron como eventos las muertes por cancer de
endometrio, los demas casos fueron tratados como censuras.

Variables de estudio

Se analiz6 la edad, el tipo histoldgico, el régimen de segu-
ridad social, el estrato socioeconomico y el estadio clinico,
como predictores de la supervivencia @. El punto de corte de
60 afios para la edad, se fij6 con base en otros estudios %,
Se empleo el estrato socioecondmico de la vivienda como
indicador de posicién social. En Colombia, este indicador
se define en categorias de uno a seis, de acuerdo con las ca-
racteristicas de las viviendas, donde uno y dos corresponden
al nivel socioeconémico «bajo», tres y cuatro a «medio», y
cinco y seis a «alto»%).

El sistema de aseguramiento en salud en Colombia (que
aplica también para el municipio de Manizales) es financia-
do mediante contribuciones de trabajadores y empleadores
(régimen contributivo). Una pequefia proporcion (<5%) de
la poblacion que trabaja en ciertos sectores publicos, tiene
planes pertenecientes al denominado «régimen especial o ex-
cepcional». La poblacién menos favorecida estd cubierta por
un sistema subsidiado, sostenido a través de impuestos 1. El
RPCa-M registra informacién de pacientes pertenecientes a
todos los regimenes de aseguramiento e incluso de la pobla-
ci6én no cubierta por el aseguramiento en salud, y los datos
para esta variable fueron verificados caso a caso en las bases de
datos publicas del sistema de salud colombiano.

Analisis estadistico

Los anélisis se realizaron utilizando Microsoft Excel y Stata 14
(Stata Corporation, College Station, Texas, EUA). Se emplearon
medidas centrales y de dispersion para las variables numericas, y
frecuencias relativas para las variables categoricas. En el andlisis

564 |

bivariado se utilizé la prueba de chi cuadrado para comparar
la distribucion del estadio clinico segiin aseguramiento en
salud y nivel socioecondmico. Se calcularon tasas de incidencia
y mortalidad ajustadas por edad a poblaciéon mundial Segi
(poblacién mundial estandar propuesta por Segi en 1954,
ajustada por Doll en 1966 y que ha sido usada en estudios
comparativos internacionales de epidemiologia del cancer)
mediante el método directo. Se obtuvieron estimaciones de
sobrevida por el método de Kaplan Meier y se establecieron
comparaciones entre las categorias de las variables mediante la
prueba de Logrank. Se realizé analisis multivariado mediante
modelos de riesgos proporcionales de Cox, pero los resultados
de estos modelos se presentan como material suplementario
dado que el numero de observaciones (tanto de casos como
de muertes por el evento) fue muy bajo y no permitié obtener
estimaciones precisas del efecto independiente de las variables.

Aspectos éticos

Este estudio cumplié con los pardmetros enunciados por
la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mun-
dial y la Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud
de Colombia. Se considerd con riesgo minimo dado que no
se realizé ninguna manipulacién bioldgica de las variables y
ningln procedimiento que atentara contra la integridad fi-
sica y moral de las personas. Fue aprobado por el Comité de
Etica de la Facultad de Ciencias para la Salud (Acta 004 de
2020 consecutivo CBCS-015).

RESULTADOS

En la Tabla 1 se presenta la distribucion de los casos inciden-
tes y de las defunciones segtin las variables del estudio.

Incidencia
La edad media al momento del diagnéstico fue 61,2 afios
con una desviacion estandar de 10,1 anos, edad minima de
30 y maxima de 85 afos. La base mas valida para el diag-
nostico fue el estudio anatomopatoldgico en el 100% de los
casos. La histologia predominante fue la epitelial, subtipo
endometrioide (Tabla suplementaria 2). El grado histologico
mas frecuente fue el bien diferenciado (grado 1) en el 44,8%
de las pacientes.

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas en
la estadificacion clinica segtin aseguramiento en salud (p = 0,011),
pero no seguin el nivel socioecondmico (p = 0,881). En la Figura
1 se resume las TIAE por CE segin periodo de diagndstico. No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en la
incidencia en los tres quinquenios estudiados.

Mortalidad

Cerca del 50% de las defunciones se concentraron entre los 55 y
los 69 anos. En el periodo 2013-2017 el mayor riesgo de morir
por esta neoplasia se concentrd en las mujeres entre 70 y 84
anos, mientras que en los quinquenios previos la mortalidad

https://doi.org/10.17843/rpmesp.2021.384.8892
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Tabla 1. Distribucion de casos incidentes y defunciones por cancer de
endometrio. Manizales, 2003-2017.

Casos incidentes Defunciones

Variable
n % n %

Total 210 100,0 75 100,0
Edad al diagnoéstico

<60 anos 89 42,4 22 29,3

60 y mas afios 121 57,6 53 70,7
Histologia

Adenocarcinoma 202 96,2 ND

Otros? 8 3,8 ND
Estadio clinico

I 73 34,8 ND

11 23 11,0 ND

111 29 13,8 ND

v 31 14,8 ND

Sin dato 54 25,6 ND
Aseguramiento en salud

Contributivo 160 76,2 52 69,3

Subsidiado 40 19,0 17 22,7

Especial/excepcién/prepagada 5 2,4 6 8,0

No afiliada 2 1,0 0 0,0

Sin dato 3 1,4 0 0,0
Nivel socioeconémico

Bajo 37 17,6 ND

Medio 117 55,7 ND

Alto 20 9,5 ND

Sin dato 36 17,2 ND

2 Incluye tumores del estroma endometrial, tumores mixtos y no especificados de
acuerdo con la clasificacién histolégica OMS 2014.

ND: variable no disponible en base de datos de defunciones del Departamento
Administrativo Nacional de Estadistica (DANE).

Las defunciones no necesariamente corresponden a pacientes incluidas como casos
incidentes del periodo de estudio. Algunas defunciones pueden corresponder a pa-
cientes incidentes fuera de la ventana temporal de estudio, o pacientes residentes fuera
del municipio de Manizales al momento del diagnéstico que no se cuentan como casos
incidentes provenientes de la poblacién de Manizales.

se concentro entre los 65 y los 74 afios. La figura 2 muestra la
TIAE segun periodo de diagndstico; se insintia una tendencia
creciente en la mortalidad en el ultimo quinquenio, pero no
significativa estadisticamente.

Supervivencia

La supervivencia especifica al CE fue de 83,8% alos 60 meses de
seguimiento. La Figura 3 muestra la funcién de supervivencia
de Kaplan-Meier para todo el conjunto de casos analizados.
En la Tabla 2 se resume las estimaciones de supervivencia
segun las variables de interés. La supervivencia a cinco afios en
las pacientes diagnosticadas en estadio I fue casi del doble de
la observada en las pacientes estadio IV. Diferencias similares
se obtuvieron para la sobrevida segtin tipo histoldgico a favor
de las pacientes con tumores epiteliales en comparacion con
otros tipos histologicos. La diferencia en la sobrevida fue

https://doi.org/10.17843/rpmesp.2021.384.8892
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Figura 1. Tasa de incidencia de cincer de endometrio ajustada por edad segun
periodo de diagndstico. Manizales 2003-2017.

de 12 puntos porcentuales a favor de las mujeres menores
de 60 anos. Los efectos simultaneos de los predictores de la
sobrevida se presentan en la tabla suplementaria 1.

DISCUSION

Esta investigacion es la primera descripcion detallada de la
incidencia, la mortalidad y la sobrevida por CE en Manizales.
La edad al diagnéstico y la distribucion por tipo histolégico, son
similares a lo que reportan otros estudios “*'7. La distribucion
de casos incidentes segtin régimen de aseguramiento en salud y
nivel socioeconomico es consistente con el comportamiento de
estas variables en la poblacion general de Manizales.

En comparacion con series de casos hospitalarias ¢'%, en
Manizales la frecuencia de estadios tempranos es menor (61,5 vs.
77,2%); vale la pena resaltar el porcentaje de datos faltantes para
esta variable, que puede ser un reflejo de las barreras de acceso de
las pacientes a los estudios de extension de la enfermedad, como
también un indicador de la incompletitud de la informacién de
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Figura 2. Tasa de mortalidad por cdncer de endometrio ajustada por edad se-
glin periodo de ocurrencia. Manizales, 2003-2017.
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Tabla 2. Estimaciones de supervivencia por causa especifica al cancer de endometrio segun variables de interés. Manizales 2003-2017.

Casos Muertes 12m 24m 36 m 48 m 60 m Prueba
(N) (n) % % % % % Logrank
Todos los casos 210 31 95,1 88,3 86,1 84,4 83,8
Periodo de diagndstico
2003-2007 62 4 100,0 94,2 94,2 94,2 94,2
2008-2012 67 11 97,0 90,3 87,0 85,2 83,5 p=0,110
2013-2017 81 16 90,1 83,9 82,6 79,8 79,8
Aseguramiento en salud®
Contributivo 160 23 94,9 89,6 88,2 86,7 86,0
Subsidiado 40 6 97,4 88,4 85,0 81,3 81,3 p=0,960
Especial/excepcion/prepagada 5 1 100,0 80,0 80,0 80,0 80,0
No afiliada 2 0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0
Nivel socioecondmico ®
Bajo 37 6 97,1 85,4 85,4 81,7 81,7
Medio 117 18 95,6 89,0 85,9 84,9 83,7 p=0,990
Alto 20 3 94,7 94,7 94,7 88,8 88,8
Edad al diagnostico
<60 anos 89 8 97,8 94,3 93,1 91,9 91,9
60 y mas afios 121 23 93,0 84,5 82,4 80,2 79,0 p=0,016
Histologia
Adenocarcinoma 202 27 96,4 90,5 88,8 86,9 86,3
p=0,001
Otros y no especificados ¢ 8 4 62,5 46,9 46,9 46,9 46,9
Estadio clinico*
I 73 2 98,6 97,2 97,2 97,2 97,2
11 23 4 100,0 91,3 87,0 81,8 81,8 p <0,001
III 29 7 96,6 85,5 81,6 77,6 77,6
v 31 11 82,7 69,0 60,4 51,8 51,8

* Se excluyen tres casos sin datos; ® se excluyen 36 casos sin datos; ¢incluye tumores del estroma endometrial, tumores mixtos y no especificados de acuerdo con la
clasificacion histoldgica de la Organizacion Mundial de la Salud 2014; ¢ se excluyen 54 casos sin datos.

las fichas clinicas, en particular para los casos diagnosticados
durante el primer quinquenio.

En términos de incidencia, Manizales se asemeja a otras
ciudades de Colombia y del mundo, que comparten un riesgo
bajo de desarrollar la enfermedad ©*2. Con relacién a la
mortalidad, la TTIAE por 100 000 mujeres-afo se duplicd en una
década, de 1,0 muerte en el periodo 2003 - 2007 a 2,0 muertes
en 2013 - 2017; aunque esta variaciéon no alcanzo significancia
estadistica, es similar al aumento reportado en otros estudios “*.

La supervivencia especifica a cinco aflos en Manizales
(83,8%) es similar a la supervivencia relativa para el cancer

del cuerpo uterino (81%) reportada en 2019 por la Socie-
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dad Americana del Céancer y por el Programa de vigilancia,
epidemiologia y resultados finales de los Estados Unidos
(SEER) (83%) para mujeres de raza blanca @, lo cual es plau-
sible si se tiene en cuenta que gran parte de la poblacién de
Manizales es blanca o mestiza.

En Manizales, la edad fue un predictor significativo de
la supervivencia en el analisis no ajustado y es consistente
con la literatura %, aunque la significancia no se mantuvo
en el andlisis multivariado. Para el estadio al momento del
diagndstico, la distribucion de la supervivencia es muy simi-
lar a la reportada por el SEER, con menor supervivencia en

estadios avanzados @.
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Figura 3. Funcién de Kaplan-Meier para la supervivencia a cancer de
endometrio (todos los casos) Manizales, 2003-2017.

En este estudio la histologia tumoral no fue un predictor de
supervivencia independiente de la edad y el estadio clinico al
diagndstico, lo cual difiere del concepto de que la supervivencia
es menor cuando la histologia del CE no es epitelial 41823,
Investigaciones recientes seiialan que el perfil de riesgo de este
cancer se construye a partir de las caracteristicas moleculares
del tumor ®29, que clasifican los tumores en funcién de la
presencia de mutaciones, inestabilidad en microsatélites y
expresion de receptores de estrogenos y progestagenos, y del
HER?2 (receptor epidérmico humano 2, por su sigla en Inglés);
caracteristicas que definen diferencias en el comportamiento
clinico de la enfermedad. Lo anterior pone de manifiesto la
necesidad de que los registros de cancer comiencen a recolectar
estas nuevas variables para poder analizar adecuadamente la
supervivencia al CE.

A diferencia de lo que se ha observado en otros canceres
como cuello uterino y mama, el nivel socioecondmico y el
régimen de aseguramiento en salud no mostraron efecto
significativo sobre la supervivencia.

Entre las limitaciones del estudio se debe mencionar
que, aunque se usa la denominacién de «estudio de base
poblacional» no es plausible asumir una exhaustividad perfecta
(100%) en la captura de casos nuevos, por lo que la incidencia
real en la poblacién puede estar subestimada. No obstante, el
RPCa-M cumple con los estandares de calidad exigidos para la
publicacion de sus datos en Cancer Incidence in Five Continents
y las evaluaciones de calidad previas lo califican como un
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