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Contraceptius orals i risc de cancer

A Espanya més d’'un mili6 de dones usen contra-
ceptius orals (CO).* De tant en tant es publiquen
noticies d’estudis que impliquen aquests farmacs
en la producci6é d'algun efecte indesitjable greu, i
de vegades de cancer. L'any 1990 un numero del
Butlleti va tractar sobre el risc de cancer associat
a I'ts de contraceptius.? Actualment es disposa de
noves dades que permeten conéixer millor la
magnitud d’aquests riscs i identificar les usuaries
amb meés risc.

Cancer de pit

El cancer de pit constitueix la principal causa de
cancer en les dones, amb una mortalitat a
Espanya de prop de 18 per 100.000 persones-
any.® Atesa la seva elevada incidéncia i letalitat,
qualsevol augment del risc de patir cancer de pit
—per modest que fos— associat a I'is de CO tindria
una repercussié important en termes de salut
publica. Les dades diponibles I'any 1990 sugge-
rien que les usuaries de CO abans dels 35 anys i
durant un periode prolongat presentaven un risc
més elevat de cancer de pit que les no usuaries.
Aix0 no obstant, aquest excés de risc semblava
desaparéixer a partir dels 45 anys.?*

Actualment aquesta percepcié ha estat modifi-
cada. Els estudis publicats a partir de 1990 sug-
gereixen que el risc de cancer de pit és modera-
dament elevat només en les usuaries actuals, o
bé en les dones que n’han abandonat recentment
I'is, i disminueix després de cinc anys d’haver
deixat el contraceptiu.®

Recentment s’ha publicat una metaanilisi d’'una
cinquantena d’estudis de casos i controls que ava-
luen la relacié entre el cancer de pit i I'ls passat
de CO.® Aquesta revisié, que recull informacié
sobre més de 50.000 dones amb aquesta neopla-

sia, conclou que les utilitzadores actuals de CO
tenen un 24% més de risc de patir cancer de pit
que les no usuaries. Aquest risc disminueix al 16%
després d’'un a quatre anys d’haver deixat d'usar el
contraceptiu, i 10 anys després ha desaparegut
totalment. D’altra banda, si es comparen amb les
dones que no han utilitzat mai CO, s’observa que
les neoplasies diagnosticades en les dones que
n’han usat sén menys avancades i acostumen a
ser localitzades al pit. Ates que la incidencia del
cancer de pit augmenta amb I'edat, el nombre de
nous casos de cancer de pit diagnosticats entre el
moment de l'inici de I'Gs dels CO i els 10 anys des-
prés d’haver-ne interromput I'ds, augmenta amb l'e-
dat del final de I'Gs (vegeu la taula 1).

Segons aquest estudi, I'edat d'inici de la contra-
cepcid hormonal també esta relacionada amb el
risc de cancer de pit. Aixi, les dones que van
comencar abans dels 20 anys d'edat tenen més
risc que se’ls diagnostiqui un cancer de pit mentre
prenen el contraceptiu i durant els cinc anys pos-
teriors a la interrupcio del seu Us, en comparacio
de les que van comencar més tard. Pel que fa als
diferents tipus de preparats, els primers estudis
suggerien un risc menor de cancer de pit associat
als CO amb menys de 50 Ny d'estrogen. Les
dades disponibles indiquen que no sembla que hi
hagi diferéncies en el risc de cancer de pit segons
el contingut hormonal de cada CO combinat.
Tampoc no s’han observat riscs diferents entre
I'Gs continu i I'intermitent. L'4s de CO no s’associa
amb els factors de risc coneguts de cancer de pit,
com la historia familiar, I'edat de la menarquia, la
raca o la nul.liparitat.

La causa de lincrement de risc no es coneix del
cert. S’ha apuntat la hipotesi que els CO actuarien
com a promotors de la neoplasia més que com a
carcinogens per ells mateixos. Pel que fa a la tro-
balla que indica que les neoplasies en les utilitza-
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Taula 1. Incidéncia de cancer de pit en els 10 anys després de deixar de prendre contraceptius orals,

segons l'edat en qué es van utilitzar.

casos de cancer de pit
(n/10.000 dones)

Edat en qué es van
prendre els contraceptius

(per a les usuaries) usuaries no usuaries exces de risc
Dels 16 als 19 anys 4.5 4 0.5
Dels 20 als 24 anys 17.5 16 15
Dels 25 als 29 anys 48.7 44 4.7
Dels 30 als 34 anys 110 100 111
Dels 35 als 39 anys 180 160 21

Dels 40 als 44 anys 260 230 32

2 Es evident que hi ha altres durades d’exposici6. Les d’aquesta taula s’esmenten com a exemple per fer veure la influéncia de I'edat

sobre el risc i el seu increment.

dores s6n més localitzades, no se sap si aixo es
deu a que els contraceptius produeixen de fet
neoplasies amb menys tendéncia a produir
metastasis, a qué les usuaries de contraceptius
reben un diagnostic més preco¢ perqué fan més
Us dels serveis medics, o bé a la combinacié
d’ambdés factors.

Les implicacions practiques d’aquest augment
modest del risc relatiu son molt diferents en les
dones més joves, en les quals la incidencia de can-
cer de pit és molt baixa, que en les de més de 35 o
40 anys (vegeu la taula 1). Aixd no obstant, persis-
teixen algunes incerteses, com els efectes a llarg
termini de I'Gs prolongat de CO abans del primer
embaras, o les conseqiéncies dels patrons d’'Us
actuals (se'n comenca I'Us en edats més joves, el
contingut estrogénic €s menor, s'empren nous pro-
gestagens), que només es podran aclarir en el
transcurs dels anys. En aquest sentit, s’ha afirmat
que «els resultats d'aquesta revisio han col.locat
una peca més al seu lloc, pero el trencaclosques de
la planificacié familiar continua incomplet».’

Cancer de coll uteri

Diversos estudis de casos i controls publicats fins
a I'any 1990 suggerien que I'is de CO incremen-
tava el risc de cancer de cérvix.?* El risc augmen-
tava en relaci6 amb el temps d’exposicio, de
manera que les dones que havien utilitzat els CO
durant més de 10 anys presentaven una inciden-
cia quatre vegades més alta que la de les no
usuaries. Recentment s’ha observat que I'is de
CO durant 6 a 9 anys 0 més s’acompanya d’'un
increment de fins a tres vegades més del risc de
neoplasia cervical intraepitelial de grau lll, i que
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les dones que els han utilitzat durant 2 a 10 anys
0 més tenen una incidéncia del doble de carcino-
ma invasiu (neoplasia que infiltra a més de 5 mm
de profunditat) per comparacié a la de les no
usuaries.®

A principis dels anys noranta se sabia que el can-
cer de coll uteri estava relacionat amb la infeccio
per papil.lomavirus, i que aquesta estava en rela-
ci6 amb el grau de promiscuitat sexual. Els estu-
dis més recents sobre aquesta questio, en els
guals s’ha avaluat de manera fiable la preséncia
d’'infeccié per papil.lomavirus, suggereixen que el
risc de cancer de coll uteri és especialment elevat
(fins a 6 vegades) entre les utilitzadores de CO
gue a més tenen una infeccié per papil.lomavirus;
el risc entre les usuaries sense infeccié per
papil.lomavirus seria de 2 a 2,5 vegades. S’ha
suggerit que els estrogens augmentarien I'ex-
pressio del virus, a la vegada que aquest prolon-
garia I'efecte dels estrogens en afavorir la hidroxi-
lacio de I'estradiol. A més, I's de CO pot aug-
mentar el risc d'infeccié pel seu compte, perquée
alteraria la resposta immunoldgica i també aug-
mentaria I'activitat del virus.®

Cancers d’endometri i d’ovari

Era conegut I'efecte protector dels contraceptius
orals sobre el cancer d’endometri. Els resultats
dels estudis de casos i controls publicats recent-
ment confirmen que I'is de CO s’associa a una
disminucié del risc de cancer d’endometri d'un
50% i que aquesta proteccid persisteix més enlla
de 15 anys després de la interrupcié de I'is de
CO. Tot i que aquest efecte protector s’ha atribuit
a un increment relatiu de les concentracions de



Contraceptius orals i cancer de pit: resultats de la metaanalisi

Les usuaries actuals de CO tenen un 24% més de risc de patir cancer de pit que les no usuaries. Aquest
risc disminueix al 16% després d’'un a quatre anys d’haver deixat el CO i desapareix als 10 anys d’ha-
ver-ne interromput I'Gs.

Els cancers que es diagnostiquen en les usuaries de CO s6n menys avancats, en comparacio dels diag-
nosticats en les dones que mai n’havien pres.

El risc relatiu de patir cancer de pit €és més alt si els contraceptius es van usar abans dels 20 anys, bé
gue en dones joves el risc absolut és més baix.

No sembla que hi hagi diferéncies en el risc de cancer de pit entre I'is continu i I'Gs intermitent dels CO,
ni entre els diferents contraceptius combinats.

No s’observa associacié entre I'is de CO i els factors de risc coneguts de cancer de pit, com la historia

familiar, 'edat de la menarquia, la raca i la nul.liparitat.

progestagens, els resultats dels estudis s6n con-
tradictoris. S’ha suggerit que la magnitud de la
proteccio pot ser menor en dones nul.lipares i en
les que reben tractament estrogenic de substitu-
cio, perd no s’ha observat relacié amb altres fac-
tors de risc de cancer d’endometri.®

El cancer d’ovari és poc frequent pero té una ele-
vada mortalitat, perqué la majoria dels casos es
detecten en fases avancades. Les dades recents
confirmen que les usuaries de CO tenen un risc
de cancer d'ovari d'un 40% menys que les no
usuaries i que aquesta disminucié es manté al
cap de 15 anys d’haver abandonat els CO, i que
és independent del tipus de preparat.® Tot i que
s’havia suggerit que els preparats amb baix con-
tingut estrogenic protegien menys del cancer d’o-
vari, les dades disponibles no permeten treure
conclusions definitives sobre aguesta questio.

Cancer de fetge i de vies biliars

Els estudis epidemioldgics publicats a la darreria
dels anys vuitanta suggerien una possible asso-
ciacico entre I's prolongat de CO i el carcinoma
hepatocel.lular. En els paisos menys desenvolu-
pats, el virus de I'hepatitis B és el factor etiologic

Contraceptius orals i altres cancers

més important del cancer de fetge. En canvi, en
els paisos desenvolupats, on la prevalenca d’he-
patitis B i de cancer de fetge en dones joves és
molt baixa, I'is de CO pot ser un factor de risc.
Aix0 no obstant, I'impacte en salut publica és gai-
rebé nul, ja que durant les darreres decades des
gue es comencaren a utilitzar els CO no s’ha
observat un increment de la mortalitat per cancer
de fetge en dones joves®.

Pel que fa al cancer de vies biliars, alguns estudis
han suggerit una associacio positiva amb I'is de CO
i altres no. Aquests resultats contradictoris no perme-
ten treure cap conclusio definitiva sobre la seguretat
dels CO en relacié amb aquest tipus de neoplasia.

Melanoma maligne

Durant els anys setanta s’havia suggerit que I'is
de CO s’associava a un increment del risc de
melanoma maligne. En els estudis epidemiologics
posteriors sobre aquesta questid no s’hi observa
relacié entre ambdds ni que el risc augmentés
amb la durada de I'is. Recentment, les dades de
nous estudis de cohorts i de casos i controls con-
firmen la manca d’associaci6 entre I'is de CO i el
melanoma cutani maligne.®

L'Gs prolongat de contraceptius s’associa a un increment dels risc de cancer invasiu de coll d’Gter,
sobretot en dones amb infeccié per papil.lomavirus.

Les usuaries de CO tenen un risc de cancers d’ovari i d’endometri de prop d’un 40% menys que les
no usuaries, i aquesta disminucié es manté 15 anys després d’haver-ne interromput I'Us.

A paisos com el nostre, on la prevalenca de I'hepatitis B és baixa, I''s de CO pot ser un factor de risc
de cancer de fetge, pero el seu impacte en salut publica és escas.

Els estudis més recents han confirmat la manca d’associacié entre I'is de CO i el risc de melanoma
maligne.
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Conclusio

Els estudis publicats en els darrers sis anys han
modificat algunes de les percepcions inicials sobre
la relacio entre I's de contraceptius orals i el risc
de cancer. L’0s de CO s’associa a una disminucio
persistent del risc de cancer d’ovari i d’'endometri i
a un increment del risc de cancer de coll d'Gter
—sobretot en dones amb infeccid per papil. loma-
virus—. També s’associa a un increment modest
del risc de cancer de pit en usuaries actuals o re-
cents, perd aquest risc desapareix al cap de deu
anys d’haver interromput el seu Us. Atés que en
dones joves la incidéncia del cancer de pit és
baixa, aquest fet no planteja preocupacions greus.
No obstant aix0, I'is de CO a partir dels 30 o0 35
anys déna lloc a un increment no despreciable del
risc de cancer de pit.

Si no teniu targetes a ma
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Si no teniu temps per a omplir-les
Si no teniu una bustia a prop...
Ara també podeu notificar per teléfon

També podeu notificar les sospites de reaccions adverses que diagnostiqueu
trucant al teléfon (93) 427.46.46. També podeu adregar-vos-hi si voleu fer

gualsevol consulta relacionada amb qiiestions de terapéutica.
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