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Resumen

El Cancer Broncopulmonar en Uruguay es el primero en mortalidad en hombres y el

tercero en mujeres, con un gran ascenso en los uUltimos afios. Por sus caracteristicas y falta de
screening suele diagnosticarse de manera tardia, favoreciendo malas evoluciones de los
pacientes. En el presente trabajo se realiz6 una comparacion retrospectiva del proceso
diagndstico de cancer broncopulmonar en dos poblaciones, Montevideo e interior del pais, que
se asistieron en el Hospital Maciel por el departamento de Cirugia de Térax en el periodo de

tiempo comprendido entre los afios 2017 a 2021. Materiales y métodos: Se realizé en base al

analisis retrospectivo de una base de datos generada por el departamento de registros médicos
en funcién de historias clinicas de dichas poblaciones, con la generacion de diferentes planillas
de resumen y gréficos, asi como el calculo de las diferentes variables. Resultados: Fueron
incluidos 141 pacientes, de los cuales 91 eran hombres y 50 mujeres, la edad promedio fue de
67,65 * 10,368, todos con diagndstico de cancer broncopulmonar, estando asociado al habito
tabaquico (95%), en estadios avanzados (47.55), con multiples metdstasis (16.3%), en el cual en
su mayoria la Unica terapéutica fue tratamiento paliativo (35%) y que en la evolucion fallecieron
(75.6%). En su mayoria procedentes de Montevideo (56.3%) y siendo captados de forma directa
(41.3%). Estando asociado la procedencia del interior (43.8%) con un mayor tiempo diagndstico.
Conclusién: El cancer broncopulmonar continda siendo frecuente en nuestro medio,
conservando las caracteristicas observadas en la bibliografia consultada, asociado al sexo
masculino, con habito tabaquico, deteccidn tardia y alta letalidad, objetivdndose un cambio en
los subtipos histoldgicos y el factor de riesgo, procedencia del interior, como un determinante

del aumento en el tiempo diagndstico.

Palabras claves: Cancer broncopulmonar, Montevideo, Interior, Diagndstico, Retrospectivo.
Abstract

Lung Cancer in Uruguay is the first in mortality in men and the third in women, with a great
rise in recent years. Due to its characteristics and lack of screening, it is usually misdiagnosed
with poor outcomes. We made a retrospective work comparing two populations with lung
cancer, from Montevideo and from the rest of the country, assisted in Maciel Hospital by the

Department of Thoracic Surgery , between 2017 and 2021. Materials and methods: A

retrospective study was carried out, analyzing a medical record database, we made sheets and
graphs, as well as calculation of different variables. Results: 141 patients were included, which

91 were men and 50 women, the average age was 67.65 + 10,368, all diagnosed with lung



cancer, associated with smoking (95%), advanced stages (47.55 ), with multiple metastases
(16.3%), palliative treatment only (35%) and death (75.6%). Most of them from Montevideo
(56.3%) and being recruited directly (41.3%). Associated the origin in interior (43.8%) with a
longer diagnosis time. Conclusion: lung cancer continues to be frequent in our country, with
same characteristics observed in bibliography, associated with male, smoking, late detection
and high lethality, objectifying a change in the histological subtypes and the risk factor of being

from interior, as a determinant of the increase in diagnostic time.

Keywords: Lung cancer, Montevideo, Interior, Diagnosis, Retrospective.



Introduccion

El cancer broncopulmonar, desde ahora CBP, es la principal causa de muerte por cancer

en el mundo. La razdn de esto es que su diagndstico ocurre en etapas avanzadas. Es el segundo
cancer con mayor incidencia, presentando 2.2 millones de casos por afo, teniendo una
mortalidad de 1.8 millones, presentando una supervivencia global a los 5 aifos del 13-14% de los
casos, lo cual esta asociado a la estadificacién y tipo de cdncer. Dicha incidencia se vera
representada en América del Sur y el Caribe, siendo en Uruguay el tercer cancer con mayor
incidencia con mds de 1.450 casos por afio, un 11.4% de la totalidad de cdncer, tanto en hombres
como en mujeres, estando primero en mortalidad para ambos sexos?, con una letalidad casi del
cien por ciento, esto podria corresponder a un diagndstico en etapas mas tardias, debido a
sintomas inespecificos y/o retraso diagndstico por lo que representa uno de los desafios

sanitarios mas relevantes de nuestra época’.

Elementos tales como la demografia, la economia y el nivel socio-econémico son
determinantes que estdn fuertemente intrincados en la gran incidencia que presenta el cancer

broncopulmonar en nuestro pais®3.

En Uruguay se han realizado pocos estudios epidemioldgicos, de los mds recientes
podemos destacar el realizado por Alonso R. y col. en el afio 2018 denominado “Tendencias de
la incidencia del cancer de pulmén en Uruguay 1990-2014”: una cohorte de edad-periodo
anadlisis el cual determind que la tasa de incidencia del cancer en el hombre descendid,

aumentando la incidencia en la mujer desde mediados del 2005%.

Otro estudio realizado por Garau M. en el 2019 certifico lo antes expuesto y mediante la
realizacion de los mismos modelos verificaron que hubo un descenso en la tasa de incidencia de
cancer broncopulmonar, el cual estd asociado al descenso en las tasas global en hombres de
consumo de tabaco, aunque en este estudio se evidencio que en cohortes mas recientes hay un
leve descenso en el diagndstico de cancer broncopulmonar en mujeres, aunque aln no se puede

certificar dicho evento®.

Un estudio realizado por Barrios E. y Garau M. en Uruguay en el afio 2017 denominado
“Cancer: magnitud del problema en el mundo y en Uruguay, aspectos epidemioldgicos”,
identificd en el periodo de tiempo comprendido entre 1990-2013 una distribucion geografica

inhomogénea en donde se define una “zona de menor riesgo en los departamentos en el litoral



(razén estandarizada de mortalidad) en relacidn a la zona este-noreste del territorio con riesgos

mayores (involucrando los departamentos de Treinta y Tres y Rocha especialmente)”®.

En el afio 2020 se realizé un estudio en el Hospital Maciel por el Dr. Touya D. y col., el cual
tenia como objetivo evaluar un panel multiple de biomarcadores prondsticos y predictivos de
Cancer broncopulmonar, el cual no ha finalizado, pero que abre una puerta para la identificacion
de los biomarcadores EGFR, ALK, BRAF, ROS1, KRAS y PDL1 en el cdncer broncopulmonar y su
asociacién con diferentes variables clinicas como ser la edad, sexo, status de fumador, tipo

histoldgico, etc., lo cual serd un gran avance para la poblacidon de Uruguay’.

En los ultimos afios se han realizado diversas investigaciones enfocadas en la
determinacidon de métodos diagndsticos, asi como determinantes que permitan una deteccion
precoz del cancer broncopulmonar. De ellas podemos mencionar una investigacion realizada en
el afio 2011 por el International Journal of Molecular Sciences, el cual analizé los diferentes
estudios diagndsticos utilizados en la deteccidon de cdncer broncopulmonar y objetiva la
utilizacion de diferentes fluidos corporales para su deteccién. En el mismo se concluyd que es
posible utilizar fluidos como expectoracidn, sangre y orina para la deteccion de marcadores
tumorales. También se evidencié que la utilizacién de tomografias computadas de baja dosis
tiene un 20% mas de eficacia para la deteccion de CBP en comparacion con la radiografia,
aunque aumentan los falsos positivos con el consiguiente aumento en el intervencionismo y la
exposicidon a més estudios imagenoldgicos que aumenten la probabilidad de contraer cancer?,
hecho evidenciado por reiteradas investigaciones, aunque en ellas se determina que se deben

de ajustar los criterios de inclusion y cdmo se deben de manejar los diferentes hallazgos®'%1%12,

Uno de los elementos que toma relevancia es el tiempo. En diferentes estudios se
menciona que la mayoria de los canceres broncopulmonares tienen un diagndstico tardio, lo
que determina que las herramientas terapéuticas no sean de utilidad para el estadio en el cual
son diagnosticados, aumentando la tasa de mortalidad, lo cual estara relacionado con la clinica
inespecifica que presenta dicha patologia, la geografia, recursos asistenciales, etc. Un ejemplo
de un estudio que demostroé esto fue el realizado por Rodriguez M. y col, denominado “Patient,
tumor, and healthcare factors associated with regional variability in lung cancer survival: a
Spanish high resolution population based study”, el cual evidencié que la existencia de
infraestructuras asistenciales desiguales en un mismo pais es un elemento que incrementa el

tiempo diagndstico y la incidencia de cancer broncopulmonar®?,



El fendmeno de transicion demografico-epidemioldgica, asi como el gran porcentaje de
personas afiosas son elementos que impactan en la epidemiologia de nuestro pais, otorgandole
caracteristicas semejantes a la de los paises desarrollados como en vias de desarrollo,

dotdndonos de un escenario complejo para las préximas décadas.

Dado lo antes expuesto y en base a las caracteristicas nacionales en donde la mayoria de
los especialistas, asi como la existencia de hospitales de mayor infraestructura, equipo técnico
y equipos diagndsticos que permitan una adecuada atencidn, se localicen en la capital y sumado
a esto la existencia de sesgos en el diagndstico por parte del médico tratante, es que decidimos
realizar esta investigacion para poder determinar si podria existir una diferencia en los procesos

diagndsticos entre la poblacidn procedente de la capital y el resto del pais.

El cancer de pulmén es una neoplasia que se genera en el tejido broncopulmonar
previamente sano o con alguna patologia subyacente, como es la EPOC o el enfisema. Su origen
puede ser de estructuras propias que conforman al pulmén (primario) u otros tejidos,

diseminandose y asi alcanzar al pulmén (secundario)'®,

Desde el punto de vista epidemioldgico Uruguay cuenta con una poblacién afiosa, en la
cual el CBP ha tenido una incidencia de 1.450/100.000 habitantes por afio y una mortalidad que
se aproxima a la incidencia, presentando una prevalencia mayor en hombre que en mujeres,
aunque luego de las politicas de estado implementadas en el aiio 2005 se evidencié un descenso

en el diagndstico de CBP en hombres, no siendo tan notorio en mujeres®.

En la actualidad el CBP se intenta personalizar con un perfil histoldgico y genético.
Histéricamente el CBP se dividia en dos tipos: Cancer de pulmdn no microcitico (NSCLC) y Cancer
de pulmén microcitico (SCLC), correspondiendo al 80 —85% y 15 — 20 %, respectivamente, de la
totalidad de CBP diagnosticados. A su vez el CBP no microcitico se subdivide en:
Adenocarcinoma, Carcinoma de células escamosas, Carcinoma de células grandes (carcinoma

indiferenciado) y otros subtipos (carcinoma adenoescamoso y carcinoma sarcomatoide)®'’.

Entre las causas malignas de nddulos pulmonares, forma de presentacién mas tipica, la
mas frecuente es el adenocarcinoma, luego el carcinoma de células escamosas, las metastasis
solitarias y el cancer de células pequefias. Mucho menos frecuente es el carcinoma de células

grandes®®.

Entre los factores de riesgo asociados al CBP podemos mencionar al hdbito tabaquico, la

contaminacion ambiental y laboral (como es el humo del diésel, asbesto, alquitran, etc.),



factores del individuo (como son el sexo masculino, la edad mayor a 65 afios, etnia, los
antecedentes de cancer familiar y personales, las comorbilidades como el alcohol, EPOC,
bronquitis crénica, etc.), los cuales se hacen presentes en la poblacién uruguaya. (2) Otros
elementos que estan intimamente relacionados con el diagndstico tardio del CBP es la
demografia que presenta nuestro pais, en donde hay regiones del pais que presentan una
incidencia mayor de CBP que otras, lo cual esta relacionado con la tasa de mortalidad (Figura
1)%18, Luego en lo que respecta a lo clinico, la existencia de sintomas y signos inespecificos

dificulta el diagndstico temprano de CBP.

Al referirnos a los sintomas debemos mencionar sindrome de repercusion general, tos
seca persistente, hemoptisis, expectoracion hemoptoica, disnea y dolor toracico, los cuales son
elementos clinicos que estaran en diferentes enfermedades de la esfera respiratoria, asi como

cardiovasculares®®.

Figura n° 1. Mapa de incidencia de cancer por departamento
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En Uruguay se cuenta con centros hospitalarios de primer nivel, con especialistas,
técnicos y equipos que permiten realizar el diagnéstico de CBP, pero dadas las caracteristicas

demograficas, en donde el nimero de residentes que habitan en el Uruguay es chico,



mayoritariamente afosos y que en su mayor porcentaje se encuentra en la capital del pais puede
plantearse un sesgo en el diagndstico debido a que los especialistas, técnicos y equipos se
localizan en Montevideo lo que podria determinar un mayor tiempo diagndstico para la

poblacién del interior.

Para la realizacion del diagnéstico de CBP se cuenta con historia clinica sugestiva, con
estudios de imagen como es la radiografia de térax de frente y perfil, la tomografia computada,
resonancia magnética encefalica y tomografia por emision de positrones (PET TC), estos ultimos
dos utilizados para valorar la extensién lesional de la enfermedad. También existen pruebas para
la realizacién de estudios dirigidos al hallazgo anatomopatolégico, como su correspondiente
toma y analisis de muestras. Dentro de estas contamos con: Fibrobroncoscopia, Puncién
transparietal, Mediastinoscopia, Toracocentesis y EBUS/EUS (Ultrasonido
endobronquial/esofagico). En conjunto con esto, sobre la muestra del hallazgo patolégico
podemos estudiar los diferentes marcadores inmunohistoquimicos y tumorales?®. Luego de
identificado el CBP, es que podemos realizar la estadificacion TNM (anexo 1)%, y en conjunto
con esto podemos realizar el tipo de intervencidn quirurgica y/o médica, esta ultima basada
tanto en quimioterapia, radioterapia o cuidados paliativos. También contaremos con estudios

como Gammagrafia dsea, espirometria/Difusién de CO2 y la analitica general®.

El estudio de espirometria/difusion de CO2, es un estudio que permite evaluar las
complicaciones y el tipo de intervencidn quirurgica al cual se sometera el paciente. En base al
resultado, serd la extension de la reseccidn. Los tipos de reseccion que puede realizar son:
sublobar, lobectomia, neumonectomia, segmentectomia o resecciones lobares bronco-

angioplasticas, en conjunto con las regiones ganglionar correspondientes?®-22,

Respecto a los diferentes tratamientos, existen tres alternativas clasicas: cirugia,
radioterapia y quimioterapia.

La radioterapia implica el uso de rayos o particulas de alta energia para destruir las células
cancerosas. Su funcién es como tratamiento principal, tratamiento primario, antes o después de
la cirugia, para tratar la metdstasis o para aliviar los sintomas. La principal desventaja de su
administracién es la cantidad de parénquima pulmonar y de otros drganos toracicos irradiados.

En relacion a la quimioterapia, la misma corresponde al uso de farmacos tdxicos para
destruir las células cancerosas. Dentro de los medicamentos usados podemos encontrar:

Cisplatino, Carboplatino, Paclitaxel, Docetaxel, Gemcitabina, Vinorelbina, Pemetrexed.



Actualmente los tratamientos incluyen la terapia dirigida, la cual se enfoca en los genes,
las proteinas especificas del cancer o los mediadores de sus rutas metabdlicas. Un ejemplo es
la inmunoterapia activa, que se encarga de potenciar el sistema inmune para que genere una
respuesta mas eficaz.

La inmunoterapia usa la respuesta inmune activa como pasiva. Los anticuerpos
monoclonales logran identificar sustancias en las células cancerosas, asi como elementos
normales en la sangre o los tejidos que pueden ayudar al crecimiento tumoral. Los dos mas
destacados son los inhibidores del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF, por sus siglas
en inglés) y los inhibidores del receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR, por sus
siglas en inglés).

Las recientes investigaciones se han dirigido a pacientes que presentan alteraciones en
los genes EGFR o ALK. Actualmente, existen varios anticuerpos monoclonales que se examinan
en investigaciones clinicas. Uno de ellos es el cetuximab, cuya diana especifica es el EGFR. Este
estudio se encuentra en fase lll en conjunto con el Afatinib, un inhibidor potente, selectivo e
irreversible de receptores de la familia ErbB. Propicia una unidn covalente que bloquea de
manera irreversible las vias de sefializacién de los homodimeros y heterodimeros producidos
por miembros de la familia ErbB, EGFR (ErbB1), HER2 (ErbB2), ErbB3 y ErbB4.

Por otra parte, se dispone de un estudio fase lll para el bevacizumab (anticuerpo
monoclonal humanizado que interactia con VEGF) combinado con osimertinib como
tratamiento inicial en pacientes con mutaciones en EGFR. En el 2018, el osimertinib fue
aprobado por la FDA como tratamiento de primera linea en pacientes NSCLC avanzados. De igual
manera, se encuentra el amucirumab, una molécula de tipo 1gG1, la cual inhibe la actividad del
receptor del VEGF2, impidiendo la angiogénesis.

Otro anticuerpo monoclonal en investigacion es el bavituximab, especificamente en un
ensayo de fase Ill. Se ha apreciado en estudios preclinicos que inhibe el crecimiento tumoral,
incrementa la supervivencia y aumenta los efectos de la quimioterapia y la radiacion?.

Con respecto a los cuidados paliativos, nos referimos a ellos como los cuidados apropiados
para el paciente con una enfermedad avanzada y progresiva donde el control del dolor y otros
sintomas, asi como los aspectos psicosociales y espirituales cobran la mayor importancia. El
objetivo perseguido es lograr la mejor calidad de vida posible para el paciente y su familia. La
medicina paliativa afirma la vida y considera el morir como un proceso normal, no adelantan ni

retrasan la muerte, sino que constituyen un verdadero sistema de apoyo y soporte para el
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paciente y su familia. Consisten en promover el reajuste del paciente y su familia a una nueva
realidad para lograr el mejor afrontamiento posible a la situacién de enfermedad terminal.

Los caminos a través de los cuales se hace efectivo este reajuste pasan por un buen control
del dolor y otros sintomas, tener buena comunicacidn, apoyo psicosocial y trabajo en equipo.

El Hospital Maciel cuenta con un servicio de Medicina Paliativa, pionero en este tipo de
tratamiento médico, el cual es un referente para el pais en lo que tiene que ver a los tratamientos
médicos de pacientes con enfermedades terminales, el cual atiende en forma integral a
pacientes en etapa terminal de su enfermedad y a sus familias, como parte del proceso que
asegura una asistencia digna y humana a los pacientes.

Para cumplir con esta tarea se trabaja a través de equipos de interconsulta hospitalarias, equipos
de consulta externa y asistencia domiciliaria. Los pacientes de acuerdo a las caracteristicas de su
enfermedad y su etapa evolutiva, van pasando por estos sectores. Asimismo, esta prestacion
cuenta con una guardia de consulta telefdnica, la historia clinica centralizada y reuniones diarias
de todo el equipo médico. El Servicio de Medicina Paliativa del Hospital Maciel, es una unidad
de cuidados muy importante, ya que mejora la calidad de vida de los pacientes con
enfermedades terminales, con gran labor de los médicos, oncdélogos, enfermeros y personal no
médico que trabaja en el mismo. Se brinda contencién no solo a los enfermos, sino también a

sus familias®*.
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Objetivos de la investigacion

Objetivo General

- Describir los procesos asistenciales diagndstico de Cancer Broncopulmonar entre poblaciéon

de Montevideo y el interior del pais que se asistié en el Hospital Maciel.

Obijetivos especificos

- Caracterizar la poblacion con diagndstico de Cancer Broncopulmonar del Hospital Maciel,
en base a procedencia, sexo, edad, hdbito tabaquico, estadio diagndstico, tipo histoldgico,
tipo de metastasis, tratamiento instaurado y letalidad.

- Evaluar y comparar el tiempo transcurrido entre sospecha clinica y el diagndstico definitivo
de Cancer Broncopulmonar en pacientes de Montevideo y el interior.

- Identificar debilidades del proceso diagndstico del cancer broncopulmonar entre el interior

del pais y Montevideo.
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Metodologia

El presente trabajo es un estudio observacional analitico retrospectivo en donde se
analizard el comportamiento clinico epidemiolégico del cancer broncopulmonar en dos
poblaciones del Uruguay, los pacientes asistidos en el Hospital Maciel que residen en
Montevideo, y los que lo hacen en el interior del pais, entendiendo interior del pais a todos los
paciente que provengan del resto de departamentos, con excepciéon de Montevideo, para lo cual
se determinara la fuerza de asociacidn que existe entre el tiempo requerido para ser captado
por el equipo de cirugia de térax y su relacidn con la procedencia de los pacientes.

La poblacién objetivo seran los hombres y mujeres que fueron asistidos en el Hospital
Maciel, por equipo de cirugia de Térax, con diagndstico de cancer broncopulmonar tanto del
interior del pais como de la capital. Determinando como material de estudio las historias clinicas,
de los mencionados anteriormente, que ingresaron en la fecha comprendida entre los afios 2017
y 2021, ya sea por consulta directa en puerta de emergencia del hospital Maciel, derivacion de
policlinicas metropolitanas, policlinica de cirugia de térax u otros centros hospitalarios.

Los criterios de inclusién son todos los pacientes con confirmacion de cancer
broncopulmonar primario asistido en el Hospital Maciel que sean mayores de 18 afios,
guedando excluidos todos aquellos pacientes que no fueron asistidos por el equipo de cirugia
de Torax.

Las variables conceptuales a estudiar son: Diagndstico de cdncer broncopulmonar
primario, lugar de procedencia, estadio de Cancer Broncopulmonar al momento del diagndstico,
sexo y edad, tratamiento instaurado, presencia de metastasis o no al momento del diagndstico
y su posterior evolucion y letalidad.

El retraso diagndstico se consideré como una demora igual o mayor a 30 dias y/o un
estadio IlIB o mayor, registrando como evento inicial el primer contacto con el sistema de salud
hasta la fecha diagndstica considerada como tal la toma de la muestra para anatomia patoldgica
por cualquier medio (cirugia de tdrax, FBC, EBUS, puncidn transparietal y en algunos casos en
los que no se logré realizar biopsia por el fallecimiento del paciente se tomd el estudio

imagenoldgico) realizado en el hospital Maciel.
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Los datos seran analizados mediante las medidas de resumen de tablas cruzadas, chi
cuadrado y andlisis de sobrevida. Los mismos fueron recolectados, procesados y analizados
estadisticamente mediante software SPSS v.22.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) el cual serd
brindado por el tutor del estudio, en donde no se incluyé informacién personal de cada paciente,
considerando un 5% como umbral de significancia

La fecha de primer contacto con el sistema de salud se tomd como la consulta por parte
del paciente con cualquier clinica relacionada al diagndstico retrospectivo de CBP o cualquiera
de sus enfermedades metastasicas o el hallazgo de nédulos pulmonares sospechosos con su
posterior seguimiento.

El trabajo se realizard en las computadoras del servicio de Cirugia de toérax,
posteriormente, y habiendo realizado las diferentes planillas y tablas, se procedera a elaborar
los diferentes cdlculos y analisis en las computadoras de los participantes de la investigacion. La
elaboracion del protocolo que serd presentado al comité de ética del Hospital Maciel serd
impreso y entregado a la secretaria del mismo, lo cual tendra con costo asociado de 500 pesos
entre impresién y encuadernado. El trabajo al ser finalizado serd entregado en formato PDF al
departamento de Metodologia cientifica Il no requiriendo gastos econdmicos en su impresiény
posterior encuadernado. Luego de haber sido evaluado dicho trabajo por el departamento de
Metodologia cientifica Il serd expuesto en la explanada de la Facultad de Medicina frente a un
comité evaluador para lo cual se realizara la impresion de un péster el cual contendrd los datos
mas relevantes de dicho trabajo, lo cual tendra un costo estimado entre 1500 y 2500 pesos.

Aspectos bioéticos: Para la realizacion del presente trabajo se pididé autorizacién al

director del Hospital Maciel Dr. Anibal Dutra, al Prof. Titular de Cirugia de Térax Dr. Gerardo
Bruno, al decano de la Facultad de Medicina Prof. Dr. Miguel Martinez y al Ministerio de salud
publica. Sumado a esto se presenté el protocolo de investigacion al comité de ética del Hospital
Maciel el cual nos dio su aval para iniciar dicha investigacion.

Las historias clinicas fueron solicitadas mediante correo electrénico al departamento de
registros médicos con los datos Unicamente solicitados, mediante los filtros: pacientes vivos y
fallecidos con diagndstico de cancer broncopulmonar, derrame pleural, proceso expansivo intra-
craneano, metdastasis dsea, hepatica y/o de glandula suprarrenal, nédulo y/o masa pulmonar,
mayores de edad, procedentes de Montevideo e interior del pais, de ambos sexos o mediante
la utilizacién de CIE-10 (clasificacidon internacional de enfermedades)® subindices C34 - C38,
excluyendo los datos personales para el cuidado de la poblacién asistida en el departamento de

Cirugia de Tdérax, asegurando la completa anonimizacién de los participantes, en cumplimiento
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con el decreto nimero 158 del afio 2019% y los principios de la declaracién de Helsinki?’. El
numero de participantes que seran incluidos en el presente trabajo seran todos los pacientes
atendidos en Cirugia de Térax del Hospital Maciel en el periodo de tiempo comprendido entre
1/1/2017 - 31/12/2021 con diagndstico de Cancer Broncopulmonar.

Dicha informacidn sera utilizada con la confidencialidad pertinente, siendo guardada por
el departamento de Cirugia de térax y analizada posteriormente mediante software SPSS por los
integrantes del equipo de trabajo. Posteriormente a la entrega del trabajo, la informacion
analizada de las historias clinicas sera eliminada, solo quedando tablas y graficos de resumen.

Creemos que el presente trabajo presenta gran relevancia social puesto que nos permitira
ahondar en los determinantes del diagnéstico tardio de cancer broncopulmonar que existen en
nuestro pais, asi como establecer las bases para posibles modificaciones en el sistema de salud,
que surjan de los resultados de la misma.

Dejamos con conocimiento que dicho trabajo estd libre de conflicto de intereses y que no
requerira financiacion.

Debido a que las historias clinicas seran brindadas por el departamento de registros
médicos estardn anonimizadas y habiendo consultado al departamento de bioética de Facultad

de Medicina, no sera necesario la elaboracion del consentimiento informado.
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Resultados

Se realizd el andlisis de 281 historias clinicas, de las cuales 141 tuvieron criterios de
inclusién. Se observé un mayor nimero de casos de pacientes de sexo masculino, tanto de
Montevideo como del interior del pais con respecto al sexo femenino. La edad promedio en afios
para todos los pacientes fue de 67,65 * 10,368. El grupo etario en el cual se realizé la mayor
cantidad de diagndstico fue entre los 40-69 afios en ambos sexos. El 95% de los pacientes eran
fumadores y con respecto a la procedencia, 78 pacientes eran de Montevideo (55.3%), y 63 del

interior del pais (44.6%).

Tabla n° 1: Distribucién sexo — edad — procedencia — fumadores/as
de pacientes asistidos por Cirugia de Térax, periodo 2017 - 2021

Hombres Mujeres Total

- Porcentaje 6.5 % 35.5 % 100 %
m = 59 afios 13.47% 7.09% 20.56%
- b0 — 7o afios  43.26% 23.42% 66.68%
- = 8o afios 7.8% 4.00% 12.76%
Fuma 63.82% 31.01% 05.74%
- No fuma 0.71% 3.55% 4.26%
Montevideo 25.46% 19.86% 55.32%
- Iutreriur del 20.08% 15.6% 44.68
pais

En cuanto al estadio al momento del diagndstico hubo un predominio en estadios IVB,
siendo este mayor en la poblacién de Montevideo con un 57,7% respecto a un 38,1% en
pacientes provenientes del interior. También en estadios mas precoces se encontraron con mas

frecuencia en pacientes del interior (20,6%) comparados con Montevideo (7,7%).
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Figura n° 2: Distribucion procedencia y estadio TNM de
pacientes asistidos por Cirugia de Térax, periodo 2017 -
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ESTADIO

El subtipo histolégico de cancer mds frecuente es el epidermoide tanto en pacientes

procedentes de Montevideo como del interior, seguido del adenocarcinoma, se compararon

ambas variables cualitativas con un test chi cuadrado, observando que no habia diferencia

estadisticamente significativa entre ambas variables.

Figura n° 3: Distribucion procedencia e histologia de
pacientes asistidos por Cirugia de Térax, periodo 2017
-2021
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En el hombre fue mas prevalente el carcinoma epidermoide con un 47% mientras que
en las mujeres fue el adenocarcinoma con un 34%. No logrando concluir estadisticamente que
exista una relacidn entre tabaquismo y tipo histologico.

17



El método diagndstico con mayor frecuencia (48,9%) fue la fibrobroncoscopia con biopsia
seguida por puncion transparietal (16,3%), mientras que el estudio menos utilizado fue el EBUS
2%.

Se relaciona la presencia de metastasis al momento del diagndstico con la procedencia

siendo ésta mayor en la poblacién de Montevideo, con un nivel de significancia de 0.014

Figura n° 4: Relacién procedencia y metastasis de pacientes Tabla n° 2: Chi? de procedencia y metastasis de pacientes asistidos

asistidos por Cirugia de Térax, periodo 2017 - 2021 por Cirugia de Térax, periodo 2017 - 2021
Grafico de barras Pruebas de chi-cuadrado
0 METASTASIS
o Significacion | Significacion | Significacién
LEl asintética exacta exacta
Valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-
cuadrado de 60702 1 014
2 Pearson
g Caorreccidn
2 de 5266 | 1 022
continuidad®
Razon de
verosimilitud 6,093 1 014
Prueba
exacta de ,017 01
Fisher
MONTEVIDEQ INTERIOR N de casos 141
PROCEDENCIA vélidos

En la mayoria de los casos los pacientes fueron tratados con cuidados paliativos (41.1%)
independientemente de la procedencia, seguido de cirugia oncolégica y PQT con valores

similares (19,1% y 18,4% respectivamente)

Figura n° 5: Tratamiento en ambas poblaciones de pacientes
asistidos por Cirugia de Térax, periodo 2017 - 2021
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En los pacientes estudiados en el periodo 2017-2021 la letalidad de los pacientes fue de

un 76,6%.
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Mediante test estadistico de sobrevida comparando la variable cualitativa de procedencia
y la variable cuantitativa dias de diagndstico, se vio que las poblaciones tienen un tiempo
diagndstico significativamente distinto mostrando un valor p=0,025, presentando el interior un
mayor retraso diagndstico que en Montevideo

La media de diagndstico para Montevideo fue de 13 dias (IC 10.008-15.992) y en interior
de 29 dias (IC 6.117-51.883).

Se observa que a los 400 dias el 100% de los pacientes del interior fueron diagnosticados,
mientras que los pacientes provenientes de Montevideo no, esto se explica por 3 casos
puntuales en los que existié un mayor retraso diagndstico de pacientes de Montevideo los cuales

no afectan el valor estadistico del test que aun asi permanecid significativo.

Medias y medianas para el tiempo de supervivencia

Tabla n° 3: Media, mediana 'y Media® Mediana
chi? del tiempo diagnostico Intervalo de Intervalo de

. P g confianza de 95 % confianza de 95 %
sobrevida en ambas — — — —

. . Desv. Limite Limite Desv. Limite Limite
poblaciones de pacientes PROCEDENCIA | Estimacion Error inferior | superior | Estimacian Error | inferior | superior
asistidos por Cirugia de Térax, Montevideo 53924 | 14,348 | 25801 | 82,047 13,000 | 1,527 | 10,008 | 15992
periodo 2017 — 2021 Interior 78901 | 13,908 | 51642 | 106,160 29000 | 11,675 6,117 51,883

. . Global 64877 | 10,066 | 45147 84 607 16,000 1,983 | 12,114 19,886
Figura n° 6: Curva de sobrevida
de pacientes asistidos por Chi- Funcién de Tiempo Diagnostico
Cirugia de Térax, periodo 2017 - cuadrado | gl | Sig. 10 PROCEDENCIA
2021 Log P
Rank I~ Montevideo-censurado
(Mantel— 5,028 1 025 08 R = Interior-censurado
Cox) s \
ki |
g 06 i
< b
2 B
> 04 Ly
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s |
L
02 —\
Wl—‘
m —
00 a
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Dias de Diagnéstico

El motivo de retraso diagndstico mas frecuente en ambas poblaciones fue la consulta
tardia/no concurre, registrando porcentajes mayores en Montevideo con 73% de los mismos,
mientras que en el interior un 42,8%. En el interior ademas se observa una frecuencia superior
de derivaciones errdéneas, falta de equipamiento, diagndstico inicial incorrecto, procedimientos

diagndsticos erréneos en comparacion con Montevideo.
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Discusion

El cdncer broncopulmonar continda siendo prevalente en la poblacién uruguaya, estando
asociado en su mayoria al sexo masculino. En los pacientes estudiados, el 64,5% fueron hombres
respecto al 35,5 % de mujeres, tal como se observa en la literatura.

Casi en un cien por ciento asociado al habito tabaquico, en la poblacién asistida en el
Hospital Maciel encontramos una frecuencia del 95% y teniendo como edad de presentacion
entre los 60 - 79 afos, siendo el subtipo histologico epidermoide (38.3%) el mas frecuente tanto
en Montevideo como en el interior del pais, lo cual contrasta con lo observado en la bibliografia
consultada la cual describe una mayor frecuencia de adenocarcinoma.

En el caso de las mujeres se repiten las mismas variables solo existiendo una diferencia
en el tipo histoldgico, en Montevideo es mas frecuente el adenocarcinoma y en el interior el
epidermoide. Por otro lado, se evidencio que la mayoria de los pacientes que consultaron
fueron de Montevideo, la cual fue por medio de la consulta directas (49.6%) a puerta de
emergencia del Hospital Maciel, seguida por la derivacion de otros centros hospitalarios (34.8%)
y por ultimo la derivacién de policlinica (15.6%), lo que creemos que esta asociado a la
localizacién del equipamiento diagndsticos, técnicos y especialistas en Montevideo.

Inferimos que la existencia de estadios mas precoces en la poblacién del interior estd
asociado a una menor contaminacién ambiental, lo cual condice con lo analizado en bibliografia.

La mayoria de los pacientes fueron diagnosticados en estadios avanzados, VB, (48.9%)
tanto en el interior del pais como en la capital coincidiendo con la bibliografia consultada.

El estudio mas frecuente solicitado fue la fibrobroncoscopia, en un 48,9%. Creemos que
esto se debe a que los subtipos histoldgicos mas frecuentes (adenocarcinoma y epidermoide),
suelen presentarse en una localizacidon central, favoreciendo su diagndstico mediante este
método. Concomitantemente se trata de un estudio de facil acceso y de bajo costo en la capital
de nuestro pais. Ademads, tiene como ventaja de poder evidenciar las caracteristicas
macroscépicas y microscépicas de las lesiones, esta Ultima a través de una biopsia.

Al momento del diagnéstico, observamos que un 57,4% de los pacientes sin importar
procedencia se presentan con metdstasis al momento del diagnésticos, de los cuales el 66,6%
corresponden a Montevideo, y el 46% al interior del pais , siendo significativa la diferencia entre

ambas poblaciones (valor p=0.014).
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Con respecto al tratamiento evidenciamos que el mas frecuente fue la terapia paliativa
con un porcentaje de 41,1 seguida de la cirugia oncoldgica en un 19,1%. Dicha diferencia se debe
a que los pacientes fueron diagnosticados en etapas mas avanzadas, pudiendo sdlo realizar
paliacién de los sintomas. La cirugia oncoldgica se realiza en pacientes con estadio precoz, ya
gue ocupa un rol preponderante en el tratamiento pretendidamente curativo.

Se registra un porcentaje de consultas tardias mayor en Montevideo con 73% de los casos
en comparacion al 42,8% de los procedentes del interior.

En la poblacion del interior del pais se logré evidenciar un retraso diagndstico en
comparacion a la poblacién proveniente de Montevideo con medias de 29 dias (1C6.117-51.883)
y 13 dias (IC 10.008-15.992) respectivamente. Se analizé que, exceptuando 3 casos puntuales,
dénde los dias al diagnéstico fueron notoriamente mas largos que el resto, la curva de tiempo
por sobrevida presenta una diferencia significativa en el tiempo diagnédstico.

Por todo lo antes dicho se ve sustentado en la alta letalidad del cancer broncopulmonar
(76%) en el periodo comprendido dentro del estudio (2017-2021), lo cual podria estar
determinado por la clinica poco sugestiva, consulta tardia, procedimientos diagndsticos y/o
derivacién erréneos, falta de equipamiento como factores determinantes de la misma, lo cual

evidencia una carencia en el sistema de salud y la complejidad de la enfermedad.
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Conclusiones

Para comenzar esta seccion, queremos mencionar que la hipétesis primaria de nuestro
Para comenzar esta seccién, queremos mencionar que la hipdtesis primaria de nuestro trabajo,
la cual mencionaba que efectivamente existe una diferencia en los tiempos de diagndstico entre
la poblacidn de Montevideo y del interior del pais, se confirmd con los resultados obtenidos,

afirmando dicha hipétesis.

En conclusién, los pacientes atendidos en el servicio de cirugia de térax del Hospital
Maciel con cancer broncopulmonar se presentan con mayor frecuencia en hombres, con una
edad promedio de 67.65 + 10.368, fumadores, procedentes de Montevideo, diagnosticados a
través de la FBC mds toma de biopsia, presentando como tipo histolégico mds frecuente el

carcinoma epidermoide.

El estadio mas frecuente al momento del diagndstico fue el IVB, lo que indica que existe
presencia de metastasis y por ende ya en una etapa avanzada de la enfermedad, donde se vio
gue fue mas frecuente en pacientes de Montevideo, en un 66.6%, quedando como Unica
herramienta terapéutica los cuidados paliativos (41.1%), lo que se asocia a la alta letalidad del

mismo.

Dicho evento creemos que se ve fuertemente asociado al factor “retraso diagnédstico”,
propios del paciente o del sistema de salud. En relaciéon a este punto creemos importante futuras
investigaciones para determinar la mayor frecuencia de metastasis al momento del diagnéstico,

en los pacientes de la capital en relacién a los del interior.

Evidenciamos que existe un mayor retraso diagndstico en aquellos pacientes
provenientes del interior del pais lo cual creemos que esta asociado a la falta de personal
entrenado, equipamiento de diagndstico, procedimiento diagndstico erréneos y derivacion
erronea. Creemos relevante el generar métodos de screening como un algoritmo diagndstico
para una rdpida derivacion y tratamiento. Es de vital importancia el fortalecer las medidas

antitabaco.

Las debilidades que hemos encontrado durante todo este proceso de revision, ha sido el
hecho de mirar/revisar las historias clinicas de los diferentes pacientes seleccionados y confiar

en la veracidad de los datos que alli estdn recabados, los cuales estan Iégicamente escritos por
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personas ajenas a nuestro grupo de trabajo y en los cuales al ser un trabajo retrospectivo nos

lleva a confiar fuertemente en ellos.

Esta revisién también nos permite pensar que se deberia de hacer mayor énfasis en el
diagndstico o captacién precoz de los pacientes con un alto riesgo de padecer CBP. Esto puede
ser a través de programas de screening o tamizaje, que permitan ante cualquier hallazgo
imagenoldgico su evaluacién precoz y asi poder realizar intervenciones mas tempranamente,
logrando realizar un diagndstico en estadios mas precoces que permitan la realizacion de
tratamientos pretendidamente curativos y asi lograr mejores resultados en la supervivencia de

los pacientes.

Creemos que la mayoria de técnicos, especialistas y equipamiento se centralizan en
Montevideo y por eso la gran mayoria de los pacientes del interior son derivados, lo que podria
determinar un mayor retraso diagndstico. Esto puede quedar como un precedente para la
realizacion de futuras investigaciones y en su defecto de confirmar nuestra sospecha, crear o
generar estrategias de descentralizacién para poder lograr una mejor atencién por parte del

sistema de salud a toda nuestra poblacién, siendo ésta mads integral y mds equitativa para todos.
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