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Tendencias en las tasas de incidencia de cancer colorrectal
en Navarra en el periodo 1990-2005

Incidence rate trends for colorectal cancer in Navarre
(North of Spain) in the 1990-2005 period

J. Etxeberria'3, M.D. Ugarte!, A. Barricarte >3, T. Goicoa!, C. Moreno-Iribas?3,
M. J. Azagra?, E. San Roman?, R. Burgui*?, A.F. Militino’, E. Ardanaz*?

RESUMEN

Fundamento. En Espaia, se ha observado un aumento
de la incidencia de cancer colorrectal (CCR) en ambos
sexos en los ultimos afos, posiblemente debido a las
mejoras diagnosticas, a la occidentalizacion de la dieta
y al empeoramiento de los niveles de obesidad entre
otros. En este trabajo se han estudiado las tendencias de
la incidencia de CCR en las diferentes areas de salud de
Navarra (norte de Espafia) durante el periodo 1990-2005.

Métodos. Para cada sexo y area, se obtuvieron las
tendencias de las tasas de incidencia y los correspon-
dientes intervalos de confianza mediante modelos de
P-splines.

Resultados. Se observa una tendencia creciente de la
incidencia de CCR en la mayoria de las areas para am-
bos sexos, siendo menos pronunciada en las mujeres
que en los hombres. En la zona centro de Pamplona (la
capital) se observa una tendencia decreciente para los
hombres durante el periodo estudiado.

Conclusiones. Para cambiar las tendencias crecientes
observadas en la mayoria de las areas de la provincia, la
prevencion primaria es la mejor estrategia. Sin embargo,
adquirir estilos de vida saludables tiene resultados a lar-
go plazo por lo que un programa de deteccién temprana
serviria como estrategia de prevencion a mas corto plazo.

Palabras clave. Cancer colorrectal. Incidencia. Tenden-
cias. Modelo P-spline.
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ABSTRACT

Background. In Spain, an increase in the incidence of
colorectal cancer (CRC) has been observed in both se-
xes in recent years, probably due to an improved diag-
nostic, the westernization of dietary habits, and worse
obesity levels, among others factors. In this work, CRC
incidence rate trends in different health areas in Nava-
rre (northern Spain) are studied during the 1990-2005
period.

Methods. An estimated incidence trend curve for each
health area and the corresponding confidence bands
were obtained for each gender using P-spline models.

Results. These results show an increasing trend of CRC
in most of the areas in both sexes, being less pronoun-
ced in women than in men. In the central area of Pam-
plona (the capital city) a decreasing trend has been
observed for men during the studied period.

Conclusions. Primary prevention is the best strategy
to change the increasing trend observed in most areas
of the province of Navarre. However, a healthy lifestyle
has long-term results, so it is important to have an early
detection program that would serve as a short-term
prevention strategy.

Key words. Colorectal cancer. Incidence. Temporal
trends. P-spline models.
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INTRODUCCION

Segin datos publicados por la Agencia
Internacional para la Investigacion sobre
el Cancer (IARC) en 2008, el cancer colo-
rrectal (CCR) es el cancer mas frecuente
en cifras absolutas en el mundo. En hom-
bres es el cuarto mas frecuente y el ter-
cero en las mujeres'®. Dado que el ciancer
colorrectal es mas frecuente en Australia,
Nueva Zelanda, Europa y otros paises de-
sarrollados, se considera una enfermedad
con factores de riesgo asociados a un
estilo de vida occidental. En las ultimas
décadas la incidencia de CCR mostré una
tendencia decreciente en algunos paises
desarrollados como el Reino Unido, Fran-
cia, EE.UU. y Australia, que contrastan con
lo que ocurrié en los paises en transicién
econ6mica en el mundo (entre ellos Espa-
na*), donde se observo un notable incre-
mento de las tasas®®.

Los tumores malignos de colon y recto
se sittian en Espafia como el segundo can-
cer con mayor incidencia entre las mujeres
después del cancer de mama (excluyendo
el cancer de piel no melanoma) y el segun-
do en los hombres después del cancer de
pulmén o el tercero después de pulmén y
de prostata” dependiendo del area. Ade-
mas, su incidencia parece ir en aumento en
los Gltimos afios. Las tasas publicadas para
el periodo 1998-2002 por los diferentes re-
gistros de cancer espaioles’ evidenciaron
diferencias por areas geograficas y por
género. La edad se convierte en un factor
de riesgo después de los 50 anos, siendo
a partir de aqui el riesgo de 1,5 a 2 veces
mayor cada década. El 92,5% de los casos
ocurren por encima de 50 anos de edad y el
78% se diagnostican antes de los 80 anos®.

Las tasas de incidencia de cancer colo-
rrectal observadas entre los hombres de
Navarra se encuentran en torno a la media
europea mientras que las tasas de las muje-
res son considerablemente mas bajas que
las observadas en los paises industrializa-
dos de Europa o Estados Unidos?®.

Las distintas poblaciones a nivel mun-
dial experimentan diferentes frecuencias
de cancer colorrectal y éstas cambian con
el tiempo. Ademads, poblaciones con estilos
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de vida distintos en una misma comunidad
presentan frecuencias distintas. Se sabe
también que los grupos de migrantes pier-
den rapidamente el riesgo asociado a su
comunidad de origen y adquieren el patrén
de la nueva comunidad. Por estas razones,
se cree que el cancer colorrectal es una en-
fermedad ambiental, definida por las prac-
ticas culturales y sociales y por los estilos
de vida. Hasta un 70-80% de los canceres
colorrectales deben su aparicién a estos
factores, por lo que este cancer es una de
las principales neoplasias en las que las
causas pueden ser rapidamente identifica-
das, y una gran parte de la enfermedad es
tedricamente evitable!’. En este contexto,
resulta de interés investigar las tendencias
y las diferencias geograficas del CCR de
Navarra. El objetivo del estudio es analizar
las tendencias de las tasas de incidencia de
cancer colorrectal en las distintas areas de
Navarra en el periodo 1990-2005.

METODOS

Se consideraron los casos incidentes
de céanceres de colon y recto registrados
por el Registro del Cancer de Navarra!
que se corresponden con los cédigos C18-
C21 de la Clasificacion Internacional de
Enfermedades 10? edicion (CIE-10)!2. Para
la evaluacion de los criterios de calidad
del registro se consideraron los siguientes
criterios: el porcentaje de casos identifica-
dos por certificados de defuncion (CDOs),
el porcentaje de casos identificados por
investigacion clinica y el de confirmados
por verificacién histolégica®. En la tabla 1
se muestran los criterios de calidad, ca-
sos sin edad y la tasa de letalidad (razén
de mortalidad/incidencia) del registro de
cancer de Navarra.

En los datos utilizados para el estudio
de tendencias se incluyeron el namero de
tumores diagnosticados entre 1990-2005,
por aino y grupo de edad (0-4, 5-9, ..., 80-84,
85+) al diagnostico, divididos por hombres
y mujeres en cada una de las 54 zonas basi-
cas de salud de Navarra segtn lo estableci-
do en la Ley Foral 22/1985 de zonificacion
sanitaria®® y en las ampliaciones de la mis-
ma. Los datos sobre la poblacién fueron
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obtenidos del Instituto de Estadistica de
Navarra. Para llevar a cabo el estudio de
tendencias, se realizaron agrupaciones de
las zonas béasicas de salud. El namero de
areas se redujo de 54 a 7. Se consideraron
cuatro grandes areas fuera de la capital, se-
gan la distribucién geografica de Navarra y
tres areas dentro de Pamplona. Las areas
definidas fueron las siguientes: zona norte
(4rea pirenaica), zona oriental, zona occi-
dental, zona sur (la regién del Ebro) y tres
areas mas dentro de Pamplona: zona Norte

compuesta por San Jorge, Rochapea, An-
soain y Chantrea, zona central agregando
Casco Viejo, Ensanche | y Il y finalmente la
zona sur de Pamplona que agrupa a La Mi-
lagrosa, Azpilagana, Mendillorri, Iturrama,
San Juan y Ermitagafa. Dado que gran par-
te de la poblacién de Navarra se concentra
en la capital (alrededor del 31%) el mayor
namero de casos pertenecen a las areas
de salud de Pamplona. Por ello, se decidio
desagregar Pamplona y agrupar las zonas
bésicas de salud del resto de Navarra.

Tabla 1. Indicadores de calidad del cancer colorrectal por sexo y aio de diagnéstico para los periodos

1990-1997 y 1998-2005

Hombres Mujeres
1990-1997 1998-2005 1990-1997 1998-2005
Casos % Casos % Casos % Casos %
CDOs* 45 3,48 20 1,14 61 6,57 22 1,82
Clinico e Investigacion Clinica 44 3,40 58 3,30 50 5,38 82 6,78
Verificacién Histologica 1204 | 93,12 | 1682 | 9557 | 818 | 83,05 | 1106 | 91,40
Total 1293 | 100 | 1760 | 100 929 100 | 1210 | 100
Razon Mortalidad/Incidencia en % 48,41 41,59 50,70 48,93
Fecha de Nacimiento conocida en% 100 100 100 100

*Casos conocidos solo por certificados de defuncién

Se calcularon tasas de incidencia de
cancer colorrectal ajustadas por edad uti-
lizando poblacién mundial (TAE(M)) para
hombres y para mujeres por separado.
Para estudiar las tendencias temporales de
las tasas estandarizadas por edad se utiliz6
un modelo de P-splines. Un modelo de P-
splines permite modelizar la tasas ajusta-

TAE, = f(1) + ¢,

it?

En este trabajo se calcula ademas el
porcentaje de cambio anual (PCA) de las
tasas de incidencia a lo largo del perio-

PCA= (exp(b))-1)*100; IC ., ( PCA) = [exp(IC
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&, ~ N(0,0) donde t = 1990, ..., 2005, i=1, ..., 7.

das del area i como una funcién suave f del
tiempo t donde toma valores en el intervalo
1990-2005. La funcién f se estima utilizando
P-splines con bases de B-splines!'‘. Concre-
tamente, las tasas ajustadas por edad en el
area iy en el afio t se modelizan de la ma-
nera siguiente:

@

do 1990-2005 para cada area y su corres-
pondiente intervalo de confianza al 95%
(IC95%( PCAI) ) siguiendo la expresion:

(b,))-1]*100

95%
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donde b, es la pendiente de la siguien-
te recta ajustada en cada &rea utilizando
como variable respuesta el logaritmo de

las tasas suavizadas obtenidas del modelo
(D). Esto es,

log(TAE, )= b, + b t + &,; &, ~ N(0,6,) donde t = 1990, ..., 2005.

El andlisis y los graficos se realizaron
utilizando el software estadistico R 2.14.1%.

RESULTADOS

Se registraron un total de 5.192 casos
de cancer colorrectal en la base de da-
tos entre 1990 y 2005, de los cuales 3.053
(58,8%) fueron hombres y 2.139 (41,2%)
mujeres. En la tabla 2 se muestra el name-
ro total de casos observados en el periodo
1990-2005 y la poblacién a mitad de perio-
do de cada una de las areas divididas por
grupos de edad (< 50, 50-64,> 64) y género.
La tabla 3 muestra el porcentaje de cam-
bio anual (PCA) de las tasas ajustadas por
edad (suavizadas) por sexo y area con el
correspondiente intervalo de confianza. En
hombres se observa un aumento de las ta-
sas de CCR en la mayoria de las areas que
varian entre el 1,21% y 4,54% dependiendo

del area. Como excepcién, la zona centro
de Pamplona donde las tasas disminuye-
ron un 1,37% (1,343%-1,387%) anual. Entre
las mujeres, las tasas se incrementaron en-
tre un 0,7% y 4,9% anual en la mayoria de
las zonas exceptuando el area sur de Na-
varra, en la que se observd un decremen-
to del 0,54% (0,539%-0,546%). En la figura
1 se muestra la representacion grafica de
las tendencias de las tasas especificas por
grupos de edad y género por cada 100.000
habitantes a los largo del periodo de estu-
dio. Entre todos los grupos estudiados, los
hombres > 64 son los que mayores tasas
especificas presentan seguidos por las mu-
jeres > 64, los hombres de entre 50-64 y las
mujeres de este mismo grupo de edad. Los
hombres y mujeres menores de 50 son los
que menores tasas presentan a lo largo del
periodo de estudio.

Tabla 2. Total de casos acumulados en el periodo 1990-2005 y poblacién por grupos de edad, género y

area a mitad de periodo

HOMBRES MUJERES
< 50 Aiios 50-64 Aios > 64 Anos < 50 Anos 50-64 Afios > 64 Aiios

Zona Casos | Pobl. | Casos | Pobl. | Casos | Pobl. | Casos | Pobl. | Casos | Pobl. | Casos | Pobl.
Norte 43 | 38641 | 208 |10949 | 252 | 4627 | 24 | 34677 | 102 | 9721 | 199 | 6346
Este 26 | 34952 | 227 | 10650 | 354 | 5411 17 32653 | 120 | 10367 | 268 | 7577
Oeste 17 | 19186 | 124 | 6883 | 220 | 3984 | 11 |17415| 70 | 6680 | 148 | 5611
Sur 31 126589 | 150 | 8654 | 258 | 4614 | 19 |[25013 | 101 | 8840 | 214 | 6618
Pamplona Norte* 21 | 17838 | 125 | 5994 | 157 | 2168 9 | 17094 | 77 | 6147 | 110 | 3154
Pamplona Centro** | 9 9206 | 86 | 3100 | 156 | 1962 | 11 | 9174 | 62 | 4267 | 175 | 4134
Pamplona Sur*** 48 32904 | 247 | 10757 | 294 | 4054 | 31 | 33587 | 142 | 12114| 229 | 6356

*San Jorge, Rochapea, Ansoain y Chantrea
**Casco Viejo, Ensanche I y I

***La Milagrosa, Azpilagaia, Mendillorri, Iturrama, San Juan y Ermitagaina
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Tabla 3. Porcentaje de cambio anual (PCA) en el periodo 1990-2005 de las tasas ajustadas (suavizadas)
y el correspondiente intervalo de confianza (IC) al 95% de nivel de confianza para las diferentes zonas

Hombres MUJERES
Porcentaje de cambio anual (PCA) Porcentaje anual de cambio (PCA)
1990-2005 1990-2005
Zona PCA IC del PCA 95% PCA IC del PCA 95%
Norte 4,54 4,292 4,781 1,82 1,778 1,855
Este 1,44 1,415 1,463 0,71 0,701 0,713
Oeste 4,19 3,980 4,395 4,90 4,613 5,184
Sur 1,69 1,658 1,726 -0,54 -0,546 -0,539
Pamplona Norte* 2,36 2,299 2,431 1,61 1,578 1,639
Pamplona Centro** -1,37 -1,387 -1,343 1,52 1,495 1,550
Pamplona Sur* ** 1,21 1,192 1,226 1,65 1,614 1,678
Total Navarra 2,24 0,987 3,507 1,55 0,278 2,828

*San Jorge, Rochapea, Ansoain y Chantrea
**Casco Viejo, Ensanche I y II

***La Milagrosa, Azpilagana, Mendillorri, Iturrama, San Juan y Ermitagana
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Figura 1. Tendencias de las tasas de incidencia especificas por edad y sexo en Navarra entre 1990 y 2005

de céancer colorrectal.

Las figuras 2 y 3 muestran las tenden-
cias de las tasas de CCR ajustadas por edad
a la poblaciéon mundial por 100.000 habi-
tantes durante 1990-2005 para hombres y
mujeres respectivamente. En cada figura,
ademas de las tasas de incidencia y la ten-
dencia temporal, se han anadido las ban-
das de confianza al 95% para la tendencia

An. Sist. Sanit. Navar. 2012, Vol. 35, N° 1, enero-abril

en todo el periodo 1990-2005. Los puntos
negros se corresponden con las tasas es-
tandarizadas por edad. Las lineas azules
representan las tasas suavizadas y las ban-
das grises los intervalos de confianza (IC)
al 95%. También se han anadido en color
rojo, la tasa estandarizada por edad para
toda Navarra.
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En hombres (Fig. 2), se observa un au-
mento en las tasas de incidencia en todas
las areas excepto en el centro de Pamplona,
donde es apreciable una tendencia descen-
dente del cancer colorrectal. Es destacable
también lo observado en la zona que agru-
pa los barrios del sur de la capital. Aunque
el incremento de las tasas no es tan pro-
nunciado como en otras zonas, las tasas de
esta zona sur de Pamplona se sitian por
encima de la tasa de Navarra en todo el pe-
riodo. También las tasas de la zona centro
de Pamplona se sitGan por encima de la
tasa de Navarra hasta finales de periodo.
En mujeres (Fig. 3), las representaciones
graficas también muestran una tendencia
de las tasas estable o al alza dependien-
do de la zona, pero notablemente menos
pronunciada que en los hombres. En este
caso, la zona que agrupa los barrios del sur
y centro de Pamplona se sitia por encima
de la tasa Navarra en mujeres.

DISCUSION

El andlisis de tendencias de las tasas
estandarizadas de cancer colorrectal en
cada area muestra por un lado una mayor
incidencia en el nacleo urbano de Pamplo-
na en ambos sexos y por otro una tenden-
cia creciente de la incidencia en la mayoria
de las areas, siendo en las mujeres menos
pronunciada que en los hombres. Como
excepcion, en la zona centro de Pamplona
(para los hombres) y en la zona sur de Na-
varra (para las mujeres) se ha producido
un descenso del 1,37% y 0,54% anual res-
pectivamente. La zona centro de Pamplo-
na, caracterizada por ser una de las zonas
econdémicamente mas privilegiadas de Na-
varra, es la que presenta tasas mas altas en
el primer quinquenio y es al mismo tiem-
po la zona donde la tendencia muestra un
patréon diferente. Una posible explicacion
para esta discrepancia es que esta zona
esté presentando una evoluciéon mas favo-
rable en la disminucién del tabaquismo,
obesidad y aumento del ejercicio fisico.

Recientemente se ha publicado un es-
tudio en el cual se analizan los patrones
espacio-temporales de los riesgos de inci-
dencia de cancer colorrectal en Navarra!é.
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Es importante notar que en este estudio la
zonificacion empleada es distinta, se ana-
lizan riesgos en lugar de tasas y se utiliza
un método de estandarizacién indirecto,
tomando como referencia la poblacién na-
varra, por lo que los resultados obtenidos
no son directamente comparables. En cual-
quier caso las conclusiones principales de
ambos estudios son similares ya que en di-
cho estudio se observa un aumento de la
incidencia del cancer colorrectal en la ma-
yoria de las areas geograficas y en ambos
géneros, aunque algo menor en mujeres
que en hombres.

Existen en la literatura otros estudios
disefiados para el estudio de la incidencia
de CCR en areas pequeias, principalmen-
te en EEUU y proporcionan resultados
diversos!’. Diferencias geogréficas en la
incidencia pueden reflejar variaciones en
los factores de exposicion que participan
en el proceso de desarrollo del cancer
colorrectal como el consumo excesivo
de carne roja y procesada, el consumo
excesivo de alcohol, la deficiencia de vi-
taminas B y D, la obesidad, la inactividad
fisica, la diabetes mellitus, el tabaquismo,
los antecedentes familiares de cancer co-
lorrectal, entre otros o la recepcién del
tratamiento!®. En la literatura, los factores
asociados al CCR se resumen en cuatro
grupos: factores biolégicos (hereditarios,
patologia intestinal y otros); factores
medio-ambientales o sociales (de riesgo
o de proteccidén); intervenciones médi-
cas y factores etio-patogénicos’®. EI CCR
hereditario, afecta solamente a parientes
en primer grado (hijo o hermano) (RR =
1,7) y acumula el 20% de los casos CCR%,
lo que puede justificar el seguimiento sis-
tematico preventivo en estas personas.
Los demas parientes tienen la misma pro-
babilidad individual de padecer poélipos
adenomatosos, adenomas y cancer que
la poblacién en general. Por otro lado, los
enfermos que han sido resecados padecen
un segundo cancer colorrectal primario
entre el 1,5y 3% en los 5 primeros afos
del post-operatorio. Del mismo modo los
polipos adenomatosos presentan un RR
entre 3,5 y 6,5 de desarrollar CCR%. La
existencia de diferencias geograficas en
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los factores de riesgo es una cuestiéon que
deberia abordarse en futuros estudios.

Estudios realizados en otros lugares
del mundo en los wltimos afios muestran
diferentes situaciones de la incidencia del
cancer colorrectal. En Australia y Europa
occidental se ha observado por ejemplo
una estabilizacién de la incidencia de CCR
en hombres. En Estados Unidos la inciden-
cia ha disminuido®®. Sin embargo, en Aus-
tria, Croacia, Eslovenia, Italia y la Republi-
ca Checa se observa un ligero aumento en
la incidencia®*®, En mujeres, en Escocia,
Irlanda del Norte, o Polonia se observa una
estabilizacion o disminucién de la inciden-
cia de CCR?. En Espana, desde mediados
de la década de 1970 se observ6 un aumen-
to en la incidencia de CCR en ambos sexos®,
pero mas acentuada en los hombres®. Esto
podria atribuirse a cambios en los habitos
alimenticios de la poblacion espaiiola tales
como un mayor consumo de azicar, carne
roja y procesada, un menor consumo de fi-
bra%, y una menor actividad fisica®.

A diferencia de la incidencia, algunos
estudios han observado que las tasas de
mortalidad de CCR disminuyen en toda
Europa y también en Espana®?'#, La di-
vergencia entre la incidencia y la morta-
lidad puede ser explicada por una mejora
en la supervivencia. La supervivencia del
CCR en Espana se sitta en el 53,6% a los
5 anos, y 70,7% a los 5 aios en los casos
en que los pacientes sobreviven el primer
afo. La supervivencia tiende a ser ligera-
mente mayor entre las mujeres que entre
los hombres, es decir, 54,5% versus 53,4%,
respectivamente®, En Navarra (datos de
informe interno), la supervivencia a los
5 anos de los pacientes con CCR pasé de
49,2 a 54,7% en los hombres entre los pe-
riodos 1985-1989 y 1995-1999 y de 53,7 a
57,7% entre las mujeres. Esta mejora en la
supervivencia se observa especialmente
en pacientes jovenes, probablemente de-
bido a cambios positivos en el tratamiento
de CCR?% o en el diagnostico. Resultados
preliminares de estudios de alta resolu-
cién del CCR en los que Navarra esta parti-
cipando indican buenas practicas clinicas
en quimioterapia y administraciéon de la
radioterapia neoadyuvante?,
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Debido al impacto de este tipo de can-
cer en Espafia, y especialmente en Navarra,
la aplicacion de la prevenciéon del CCR y los
programas de deteccién temprana puede
ayudar a cambiar esta tendencia de la inci-
dencia y/o mortalidad en las diferentes pro-
vincias, tal y como sucedi6 con el cancer de
mama?. Siguiendo las recomendaciones de
la Unién Europea® y la estrategia contra el
cancer seguida por el Sistema Nacional de
Salud en Espaiia, algunas comunidades au-
ténomas espafnolas como Cataluia, Valen-
cia y Murcia han implantado el programa
de deteccién precoz del CCR?. El rango de
edad de la poblacién objetivo es 50-69 anos
y cada dos aifios se les realiza un test para
la deteccion de sangre oculta en heces?®'.
Navarra tiene previsto iniciar programas
de este tipo en el futuro®. En este sentido,
es de gran interés disponer de informacion
sobre la incidencia de CCR antes y después
de la aplicacion de los programas de criba-
do en Navarra. Este estudio podria servir
como un ejemplo de las tendencias de las
tasas de incidencia de CCR previo a la apli-
cacion de programas preventivos secun-
darios. Se estima que para 2015 todos los
ciudadanos espafoles estaran cubiertos
por un programa de cribado®'.

Los registros de incidencia son un ins-
trumento imprescindible para la investiga-
cion y control del cancer. No sé6lo permiten
conocer la incidencia y su evolucién, sino
que constituyen, junto a los registros de
mortalidad, un elemento clave en la vigi-
lancia epidemiolégica del cancer y también
del ambiente®. Por lo tanto, es importante
mantener y potenciar los registros pobla-
ciones de cancer®.

En resumen, se observa un aumento en
la incidencia de CCR en la mayoria de las
areas de Navarra tanto en hombres como
en mujeres. El andlisis del CCR en éareas
pequenas de Navarra permitira a los inves-
tigadores en salud y los responsables loca-
les conocer la situacion de la incidencia de
este cancer en las distintas regiones que
componen la Comunidad Foral de Navarra.
Se plantea un desafio considerable cuando
se trata de prevencién primaria, de apli-
cacion de los programas de cribado de la
poblacion, y de planificacién de la atencion
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oncolégica en los préximos afios en Es-
pana?! y en sus comunidades auténomas.
Mientras tanto, es necesario continuar
promocionando estilos de vida saludables
para la prevencion primaria en hombres y
mujeres de todas las edades.
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