Gaceta Mexicana de Oncologia. 2016;15(5):263-267

. GACETA MEXICANA|
SOCIEDAD MEXICANA DE ONCOLOGIA, A.C. _DEONCOLOGIA

GACETA MEXICANA
DE ONCOLOGIA

www.elsevier.es/gamo @® S =
ARTICULO ORIGINAL
Supervivencia de cancer cervicouterino escamoso y ®CM1

adenocarcinoma en pacientes atendidas en el Instituto
Nacional del Cancer, 2009-2013

Michael Villalobos C.?, Carolina Wendling C.°, Claudia Sierra H.?,
Oscar Valencia C. <, Marcela Carcamo I.%* y Patricio Gayan P.®

@ Registro Hospitalario, Instituto Nacional del Cdncer, Santiago, Chile

b Unidad de Informdtica, Instituto Nacional del Cdncer, Santiago, Chile

¢ Laboratorio Integrativo de Biomecdnica y Fisiologia del Esfuerzo, Escuela de Kinesiologia, Universidad de los Andes, Santiago,
Chile

d Centro de responsabilidad de investigacién, Instituto Nacional del Cdncer, Santiago, Chile

¢ Subdireccion de Desarrollo Institucional, Instituto Nacional del Cdncer, Santiago, Chile

Recibido el 16 de marzo de 2016; aceptado el 12 de agosto de 2016
Disponible en Internet el 7 de octubre de 2016

PALABRAS CLAVE Resumen

Cancer Introduccion: Mundialmente, el cancer cervicouterino es el cuarto tipo de cancer mas frecuente
cervicouterino; en mujeres, siendo la incidencia estimada de 528,000 nuevos casos anuales (2012). En Chile,
Supervivencia; se registraron alrededor de 1,000 casos nuevos durante el 2008. La tasa de mortalidad para el
Analisis de 2008 fue de 7.5 por 100,000 mujeres.

supervivencia Objetivo: Describir la supervivencia global en pacientes con diagndstico de cancer cervicoute-

rino entre el 2009 y el 2013 atendidas en el Instituto Nacional del Cancer.

Material y método: Serie de casos. Se utilizaron las planillas de registro y software del Registro
Hospitalario de Cancer (2011). Se identificaron todas las pacientes pertenecientes al Servicio
de Salud Metropolitano Norte, O°Higgins y Maule, diagnosticadas con cancer cervicouterino en
el 2009-2013. Para el analisis de supervivencia, se consider6 como tiempo cero la fecha de
diagnostico mediante biopsia, y como evento, la fecha de defuncion. Se realiz6 analisis de
supervivencia segun histologia y estadios, utilizando método de Kaplan Meier. Las curvas de
supervivencia se compararon mediante test de log-rank. Se considero un nivel de confianza del
95%.

Resultados: La supervivencia global fue del 67.05% a 5 anos. Segln histologia, la supervivencia
global a 5 anos fue del 67.33% para el escamoso y del 67.13% para el adenocarcinoma. La
supervivencia global segun estadio fue: del 90.40% etapa 1, del 77.8% etapa 11, del 47.4% etapa
'y del 26.45% etapa wv.

* Autor para correspondencia. Avenida Profesor Zafartu 1010, Independencia, Santiago, Chile. Teléfono: +56 2 25757156.
Correo electrénico: marcelacarcamoi@gmail.com (M. Carcamo 1.).
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Conclusion: Las curvas de supervivencia calculadas en este trabajo son acordes a resulta-
dos logrados internacionalmente en centros oncoldgicos desarrollados. No existe diferencia
estadisticamente significativa al considerar el tipo histologico.
© 2016 Sociedad Mexicana de Oncologia. Publicado por Masson Doyma México S.A. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).
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Introduccion

Introduction: Cervico-uterine cancer is the fourth most common type of cancer in women world-
wide, with an estimated incidence of 528,000 new cases annually (2012). Around 1,000 new
cases were registered in Chile during 2008. The mortality rate for 2008 was 7.5 per 100,000
women.

Objective: To report on the overall survival of patients with a diagnosis of cervico-uterine
cancer treated in the National Cancer Institute between 2009 and 2013.

Materials and methods: A case series study using the records and Hospital Cancer Registry Soft-
ware (2011). All patients belonging to the Salud Metropolitano Norte, O‘Higgins and Maule
Health Service diagnosed with cervico-uterine between the years 2009 and 2013 were iden-
tified. The variables taken into account for the analysis of survival were time zero, date of
diagnosis by means of biopsy, and as event, the date of death. An analysis of survival according
to histology and stages was performed using the Kaplan Meier method. The survival curves were
compared using the Log-rank test. A confidence level of 95% was used.

Results: The overall survival at 5 years was 67.05%. According to histology, the overall survival
at 5 years was 67.33% for squamous cell, and 67.13 for adenocarcinoma. The overall survival
according to stage was: 90.40% stage |, 77.8% stage Il, 47.4% stage Ill and 26.45% stage IV.
Conclusion: The calculated survival curves in this study are similar to the results achieved
internationally in developed oncology centres. There is no statistically significant difference
with the histology type.

© 2016 Sociedad Mexicana de Oncologia. Published by Masson Doyma México S.A. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).

bajas de esta enfermedad se observan en paises desarrolla-
dos como Australia, Nueva Zelanda y Asia Occidental. En el

El cancer cervicouterino es una enfermedad oncologica que
se origina en el epitelio del cuello del Gtero, con una lenta
y progresiva evolucion'.

La Organizacion Mundial de la Salud reconoce 3 grupos de
categorias de carcinoma de cérvix: el carcinoma de células
escamosas, con el 70-80% de los casos; el adenocarcinoma
con el 10-15% de los casos; y otros tumores, en la que
incluye el carcinoma adenoescamoso, el basal adenoideo,
adenoideoquistico y el indiferenciado que cubren el 10-15%
restante?.

El cancer cervicouterino se divide clinicamente en etapas
utilizando la clasificacion de la Federacion Internacional de
Ginecologia y Obstetricia (FIGO). Este sistema clasifica la
enfermedad segln el nivel de diseminacion en etapas de 1 a
V.

A nivel mundial, el cancer cervicouterino es el cuarto
tipo de cancer mas comun en las mujeres, con una inci-
dencia estimada de 528,000 nuevos casos durante el ano
2012. Alrededor del 85% de estos, se producen en regiones
menos desarrolladas, incluyendo Africa del este, Melane-
sia, Africa Sur y Oriente. Por el contrario, las tasas mas

Africa Oriental, el cancer de cuello uterino es el mas comin
dentro de todas las enfermedades oncoldgicas®.

En el afio 2012, se estimaron 266,000 muertes por can-
cer cervicouterino a nivel mundial, representando el 7.5%
de todas las muertes por cancer en la poblacion femenina.
Aproximadamente 9 de cada 10 (87%) muertes se producen
en las regiones menos desarrolladas. La mortalidad varia 18
veces entre las diferentes regiones del mundo, con tasas
que van desde menos de 2 por 100,000 en Asia Occidental,
Europa Occidental y Australia / Nueva Zelanda a mas de 20
por 100.000 en Melanesia y Africa®.

En Chile, la incidencia del cancer cervicouterino, esti-
mada por la Unidad de Cancer del Ministerio de Salud, indica
que en el afo 2008 fue de cerca de 1,000 casos nuevos’. La
tasa total de mortalidad para el mismo ano fue de 7.5 por
100,000 mujeres y la tasa ajustada de 5.9 por 100,000 muje-
res. Se estima que el 48.4% de las muertes se producen entre
los 35 y los 64 afios’.

En los Ultimos anos se ha reducido la incidencia y la
mortalidad del cancer cervicouterino®®, en gran medida
por el Programa Ministerial que incluye el examen de
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Papanicolaou, con el que se puede detectar la enferme-
dad, incluso en etapas preclinicas. El cancer cervicouterino
estd incluido dentro de las garantias explicitas en salud que
son parte ademas de los objetivos sanitarios 2000-2010 y
2010-2020. Entre 2000 y 2011, Chile logro reducir la tasa
de mortalidad de esta enfermedad de un 8.8 a 6.7”. Con-
siderando la importancia del cancer cervicouterino como
causa de mortalidad, existen pocos estudios de superviven-
cia a nivel nacional, y menos asociada a la histologia de esta
enfermedad.

El objetivo principal de este estudio es describir la super-
vivencia global en pacientes pertenecientes al Servicio de
Salud Metropolitano Norte, OHiggins y Maule con diagnds-
tico de cancer cervicouterino escamoso y adenocarcinoma
entre los afos 2009 y 2013, en el Instituto Nacional del Can-
cer, asi como secundariamente la supervivencia global segln
estadios y explorar si existe diferencia estadistica segun his-
tologia y etapas.

Material y método

Estudio descriptivo, serie de casos. Utilizando las planillas
de registro junto con informacion entregada por el software
del Registro Hospitalario (Registro Hospitalario de Comité®,
sistema RHC) 2011, se identificaron a todas las mujeres diag-
nosticadas con cancer cervicouterino y pertenecientes al
Servicio de Salud Metropolitano Norte, O‘Higgins y Maule
entre los anos 2009 y 2013. Se revisaron los sistemas infor-
maticos del establecimiento (sistema RHC) y registro civil e
identificacion.

Los criterios de inclusion considerados fueron: pacien-
tes que ingresaron al Instituto Nacional del Cancer con
diagnostico de cancer cervicouterino del tipo histoldgico
carcinoma de células escamosas y adenocarcinoma, desde el
ano 2009 al 2013, pertenecientes a Servicios de Salud Metro-
politano Norte, O‘Higgins y Maule. Se excluyeron mujeres
con segundo cancer primario y recidivas desde el ano
20009.

La informacion se proceso, entre los afos 2009 y 2010, en
planilla excel y desde el aho 2011 en el sistema RHC. Estos
Ultimos datos fueron exportados a una planilla excel para su
orden y correcto procesamiento.

Analisis estadistico

La variable respuesta fue el tiempo al evento, en este
caso, el fallecimiento de las mujeres con cancer cervicou-
terino. Otras variables a analizar fueron: edad, histologia
y etapas. Las variables cualitativas se reportaron como
porcentajes, en tanto las variables cuantitativas lo fueron
como promedios y desviacion estandar. Para el analisis de la
supervivencia, se consideré6 como tiempo cero la fecha de
diagnostico y como evento la fecha de defuncion. Se realizd
un analisis de supervivencia segln histologia y estadios, los
cuales se calcularon mediante el método de Kaplan Meier y
se exploro la comparacion mediante el test de log-rank. Se
considerd un nivel de confianza del 95%. Los datos se pro-
cesaron en el programa STATA 12.0 (version 12.0, StataCorp
LP, EE. UU).
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Figura 2  Supervivencia global de pacientes con cancer cervi-

couterino, segln histologia.

Resultados

Se analizaron 453 pacientes: el 33.77% (153 pacientes) pro-
venientes del Servicio Metropolitano Norte, el 32.45% (147
pacientes) de OHiggins y el 33.77% (153 pacientes) del
Maule. La edad promedio fue de 50.21 afos (desviacion
estandar413.96). El 83.22% (377 pacientes) presentaron
histologia escamosa. El 35.76% (162 pacientes) fueron cla-
sificados en etapa estadio n (FIGO Il) y el 38.19% (173
pacientes) presentaron etapa m (FIGO Ill), constituyendo
ambas el 73.95% de los casos. El 4.25% de los casos estaba
en etapa v (FIGO V).

La mediana de seguimiento fue 2.572 anos. La super-
vivencia global fue del 67.05% a 5 afos (fig. 1). Segln
histologia, la supervivencia global a 5 anos fue del 67.33%
(377 pacientes) para el escamoso y del 67.13% (57 pacientes)
para el adenocarcinoma (fig. 2). No se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas para esta variable
(p>0.05). La supervivencia global para las diferentes eta-
pas fue: del 90.40% (93 pacientes) para la etapa I, del 77.8%
(162 pacientes) para la etapa 1, del 47.4% (173 pacientes)
para la etapa m y del 26.45% (19 pacientes) para la etapa v
(fig. 3). Para los estadios, se observaron diferencias estadis-
ticamente significativas, p <0.05.
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Figura 3  Supervivencia global de pacientes con cancer cervi-

couterino, segun clasificacion FIGO.
Discusion

En el afio 2012, el cancer cervicouterino presentd 528,000
nuevos casos, ocupando el tercer lugar dentro de los can-
ceres. Mundialmente, es la cuarta causa de muerte en
mujeres, con 266,000 muertes durante el mismo afo’.

La supervivencia global en los EE. UU, para el periodo
2005-2011, fue de un 67.8% para este cancer?. Estudios alea-
torizados reportan supervivencias que van desde un 68.9% a
un 79%'°-">. En este estudio, la supervivencia global alcanzé
un 67.05%, cifra similar a las descritas anteriormente, reci-
biendo tratamientos similares: radio-quimioterapia, que de
acuerdo a las investigaciones, demuestra beneficios, previ-
niendo la muerte en este tipo de pacientes (HR 0.69, IC 95%:
0.61-0.77)'°.

En las pacientes tratadas en el Instituto Nacional del
Cancer, por esta enfermedad, e independientemente de la
histologia y procedencia, en etapa localmente avanzada
segun FIGO, a saber aquellas con un tumor 1B2 y hasta wa,
reciben quimioterapia concomitante con radioterapia. Esta
modalidad de tratamiento, incluida en canasta de presta-
cion de garantias explicitas en salud para este cancer, esta
avalada por la evidencia cientifica, que muestra que el tra-
tamiento combinado mejora la supervivencia global, como
también la supervivencia libre de recurrencia, ambas clinica
y estadisticamente significativas. Cabe destacar que la revi-
sion sistematica de 18 ensayos y 2,074 pacientes publicada
en 2006 demostro que el tiempo y la intensidad de la dosis
quimioterapia neoadyuvante basada en cisplatino antes de
la radiacion podria afectar el resultado, sin embargo aln
hay datos heterogéneos, que necesitan de confirmaciones
adicionales'’.

Esta investigacion describe una supervivencia global a
5 anos de un 67.33% (377 pacientes) para células escamo-
sas y de un 67.13% (57 pacientes) para el adenocarcinoma,
encontrandose diferencias no estadisticamente significati-
vas. Estos datos se asemejan a la supervivencia en mujeres
mexicanas con este mismo tipo de cancer, en las que se
describen una supervivencia global de un 66.6% para el epi-
dermoide y de un 74.73% para el adenocarcinoma. En este
estudio tampoco existieron diferencias significativas'®. Lo
anterior refleja un comportamiento similar para estos 2 tipos
de células epiteliales, aunque también se debe considerar

que la cantidad de pacientes clasificados segun histologia no
es homogénea para el presente estudio, y que el estudio es
exploratorio.

La supervivencia global para las diferentes etapas fue:
del 90.40% (93 pacientes) para la etapa 1, del 77.8% (162
pacientes) para la etapa 1, del 47.4% (173 pacientes) para
la etapa m y del 26.45% (19 pacientes) para la etapa v
(fig. 3). Para los estadios, se observaron diferencias estadis-
ticamente significativas, p < 0.05. Segun lo anterior, hasta el
ano 2013 se describe una supervivencia superior al 90% para
el estadio 1, donde la extension de la enfermedad se limita
al cuello del utero®. Por otro lado, en aquellas pacientes
que presentan el compromiso de otros drganos afectados
por este tipo de cancer, como lo describe el estadio Iv segln
la clasificacién FIGO®, hasta el afo 2008°, la supervivencia
para ellas era escasa, asociada a una inminente mortalidad.
Este estudio refleja un aumento en la supervivencia para
este tipo de pacientes (en estadio Iv), entregando una mejor
esperanza de vida.

Un estudio realizado en el Hospital San José en el afno
2008"" muestra que la supervivencia de las pacientes en
estadio 1, a 5 anos fue de un 78% (24pacientes), en esta-
dio i fue de un 60% (23 pacientes) y en estadio i1 fue de un
29% (58 pacientes). El estadio v tuvo un 100% (3 pacientes)
de mortalidad. En Chile, este cancer tiene una mortalidad
significativa en casos de diagnostico tardio: en el afio 2010
moria mas de una mujer al dia por esta causa'.

Pese a que la disminucion de la mortalidad por este tipo
de cancer se ha logrado por los programas de tamizaje,
mediante el examen de Papanicolaou, desafortunadamente
en Chile la cobertura no ha alcanzado a cubrir el 80%, lle-
gando a porcentajes que no superan el 67%°, lo que implica
que existan pacientes que presenten la enfermedad, pero
que adn no han sido diagnosticados. Lo anterior deja la
posibilidad de generar un diagnostico en etapas tardias del
cancer cervicouterino, afectando la supervivencia global y
especifica para esta poblacion.

Aunque actualmente el cancer cervicouterino es una
enfermedad incluida en el Plan de garantias explicitas en
salud, genera una carga considerable en Chile, a pesar de
los importantes avances conseguidos por el programa de
control de la enfermedad. El estudio de carga de la enfer-
medad da cuenta que para el ano 2004 se perdieron 12,860
DALY (AVISA) por la enfermedad, ocupando el lugar 22 (entre
las principales causas de carga de enfermedad), en mujeres
entre 20 y 44 anos de edad y el lugar 19 en mujeres entre
45y 59 anos’’.

Por ultimo, las curvas de supervivencia calculadas en
este trabajo son acordes a resultados logrados internacio-
nalmente en centros oncoldgicos desarrollados. No hubo
diferencias estadisticamente significativas al explorar por
tipo histologico.
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