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RESUMEN

Introduccién: El cancer de laringe es el tumor maligno de mayor prevalencia en la Otorrinolaringologia. La
topografia gldtica es la mas frecuente en Uruguay y suele detectarse en estadios tempranos dada la manifestacion
precoz y sostenida de disfonia. El objetivo de este estudio es describir la sobrevida libre de enfermedad (SLE) y la
sobrevida global (SG) de los pacientes con cancer de laringe glotico en estadio TINOMO en 4 instituciones de
Montevideo.

Metodologia: Se analizé de forma retrospectiva la SG y SLE de 55 pacientes diagnosticados con cancer de glotis
T1 entre los afios 2009 y 2019. Para el calculo de la sobrevida se utilizé el método de Kaplan-Meier. Se estudié
ademas el efecto de variables pronésticas de interés sobre la SG mediante andlisis univariado y multivariado.
Resultados: En la muestra analizada la SG de los pacientes con cancer glético TINOMO fue como media de 7.706
afios (IC 95% 6.63 - 8.78). A los 5 afos, la SG fue de 77.5% (+ 7%) y de 62% (+ 9.8%) a los 10 afos. La SLE para
todos los pacientes correspondié al 74.6% (+ 7.5%) y 63.1% (+ 9.8%), a 5 y 10 afios respectivamente. No se
alcanzaron las medianas de SG ni de SLE para los grupos.

Conclusiones: Los valores de SG y SLE medios obtenidos en nuestro medio son comparables a los valores
reportados en la bibliografia internacional. No se alcanzé la mediana de SG ni de SLE, por lo que se puede afirmar
que ésta enfermedad tiene, cuandose realiza el tratamiento adecuado, un buen prondstico vital a los 10 afios. Se
requiere un seguimiento mas largo para determinar las medianas de SG y SLE de los grupos en estudio.

Palabras clave: cdncer glético, sobrevida, radioterapia

ABSTRACT

Introduction: Laryngeal cancer is the most prevalent malignant tumor in Otorhinolaryngology. Glottic topography
is the most frequent in Uruguay and is usually detected in early stages given the early and sustained
manifestation of dysphonia. The objective of this study is to analyze disease-free survival (DFS) and overall
survival (OS) of patients with stage TINOMO glottic laryngeal cancer at 4 institutions in Montevideo.
Methodology: The mean OS and DFS of 55 patients diagnosed with T1 glottic cancer between 2009 and 2019
were retrospectively analyzed. Kaplan-Meier method was used to calculate survival. The prognostic effect of
certain variables of interest on OS was also studied using univariate and multivariate analysis.

Results: In this study, mean odds survival (OS) for TINOMO glottic cancer was 7.706 years (Cl 95% 6.63 - 8.78).
At 5 years, OS was 77.5% (+ 7%) and at 10 years was 62% (+ 9.8%). Disease free survival (DFS) was 74.6% +
(7.5%) at 5 years and 63.1% (+ 9.8%), at 10 years. Median OS and DFS for the groups were not reached.
Conclusions: OS and DFS in our medium is comparable to that reported in the international literature. The median
OS and DFS were not reached, so it can be stated that this disease has, when appropriate treatment is performed,
a good vital prognosis at 10 years. Longer follow-up is required to determine the median OS and DFS of the study
groups.

Key words: glottic cancer,survival, radiotherapy

RESUMO

Introducao: O cancer de laringe é o tumor maligno mais prevalente na Otorrinolaringologia. A topografia glética é
a mais frequente no Uruguai e geralmente é detectada em estagios iniciais devido a manifestacdo precoce e
sustentada da disfonia. O objetivo deste estudo é analisar a sobrevida livre de doenca (DFS) e a sobrevida global
(OS) de pacientes com cancer de laringe glético estagio TINOMO em 4 instituicbes em Montevidéu.

Metodologia: Foram analisados retrospectivamente o OS e DFS de 55 pacientes diagnosticados com cancer
gloticoT1 entre 2009 e 2019. O método de Kaplan-Meier foi usado para calcular a sobrevida.

Resultados: Na amostra, a sobrevida global (OS) do cancer glotico TINOMO foi em média de 7.706 anos (IC 95%
6,63 - 8,78). Aos 5 anos, a OS foi de 77,5% (+ 7%) e 62% (+ 9,8%) aos 10 anos. A DFS para todos os pacientes
correspondeu a 74,6% (£ 7,5%) e 63,1% (+ 9,8%), aos 5 e 10 anos, respectivamente. As medianas de OS e DFS
para os grupos nao foram alcangadas.

Conclusdes: OS e DFS em nosso ambiente é comparavel ao relatado na literatura internacional. As medianas de
SG e SLD nao foram alcancadas, pelo que se pode afirmar que esta doenca apresenta, quando realizado
tratamento adequado, um bom progndstico vital aos 10 anos. E necessario um acompanhamento mais longo para
determinar a mediana da SG e da SLD dos grupos de estudo.

Palavras-chave: cdncer glético,sobrevivéncia, radioterapia
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INTRODUCCION

El cancer de laringe representa el 2% de las neoplasias
malignas, siendo el segundo tumor mas diagnosticado del
tracto aerodigestivo superiory) y es el cancer mas frecuente
en la esfera otorrinolaringolégica (2'3). Desde el punto de
vista epidemiolégico, su distribucion por género es
ampliamente superada por el sexo masculino frente al sexo
femenino, con una relacién 11:1. Existe actualmente una
tendencia a la disminucion en esta brecha, con un aumento
de la incidencia en mujeres, en probable relacién al habito
tabaquico, principal factor de riesgo para la patologia, junto
con el alcoholismo(4’ 5).

La edad media de aparicién segln la bibliografia consultada
es entre los 55 y 65 afnos y la variedad histolégica mas
frecuente es el carcinoma epidermoide moderadamente
diferenciado(é). El sitio de asiento mas frecuente es el plano

) Como tratamiento

glético con el 59% de los casos
primario de estos tumores en estadio temprano (T1), se
opta por el tratamiento quirdrgico o radiante, con similares
tasas de sobrevida libre de enfermedad y sobrevida global
en los estudios internacionales(g). Desde el punto de vista
nacional, no existen hasta el momento estudios que

evallen la sobrevida de este grupo de pacientes.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio clinico retrospectivo, observacional y
multicéntrico. Fueron revisadas las historias clinicas de
pacientes con diagndstico de cancer glético de estadios -
acorde a la Clasificacion de Tumores Malignos (TNM) - T1.
Se incluyeron pacientes valorados por la Céatedra de
Otorrinolaringologia del Hospital de Clinicas, el Hospital
Central de las Fuerzas Armadas, el Instituto Nacional del
Cancer (INCA) y el Centro Hospitalario Pereira Rossell
(CHPR) en un periodo de 10 afios (comprendido entre el 01
de enero del 2009 hasta el 31 de diciembre del 2019). Los
criterios de inclusién fueron: pacientes con cancer de
laringe T1NOMO de topografia glotica, confirmados
histolégicamente y que hayan completado el tratamiento
oncolégico, con seguimiento minimo de 20 meses. La
muestra resultante fue de 55 pacientes.

Se registraron de la base de datos las siguientes variables
de interés: sexo; edad de los pacientes; antecedentes de
alcoholismo y tabaquismo; signo o sintoma motivo de
consulta; fecha de diagndstico; estadificacién tumoral
segln esquema TNM; clasificacién anatomopatolégica
tumoral; fecha y tipo de tratamiento primario; fecha de
inicio de la radioterapia; fecha de recaida de su
enfermedad; fecha de ultimo control; fecha y causa de
fallecimiento. Las fechas registradas permiten el célculo de
los tiempos que se analizan en el estudio.
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Se presentan en la seccién de resultados las tablas de
frecuencias para la descripcion de variables cualitativas, asi
como medidas de resumen para las variables continuas
ademas de las representaciones gréaficas correspondientes.
Estd presentada como medida de tendencia central la media
de la sobrevida global (SG) y la sobrevida libre de
enfermedad (SLE) obtenida mediante el método de Kaplan-
Meier. Ademas, se incluyeron los valores a los 5y a los 10
anos para la SG y SLE. En el estudio, la mediana de SG y
SLE no fue alcanzada. Se presenta la media como medida
de tendencia central por ser sensible para detectar cambios
sutiles en ésta poblacion reducida, sabiendo que es una
medida sensible a los valores extremos. Para el calculo del
tiempo de SG se tomé en cuenta el periodo que transcurrid
desde el diagnostico hasta la muerte del paciente o la
finalizacién del periodo analizado. Por otro lado, para el
calculo de SLE fue obtenido el tiempo que transcurrid
desde que se efectud el diagndstico hasta que se constatd
clinicamente la recidiva (tanto local como sistémica),
persistencia de la enfermedad o el fallecimiento del
paciente. El andlisis de Log-Rank fue utilizado para estudiar
variables con posible influencia en la sobrevida global,
tomando en cuenta por las limitaciones del test,
Unicamente las variables que tuvieron al menos un paciente
con una observacion completa en el periodo de
seguimiento. Son incluidos los intervalos de confianza (IC)
al 95% en la descripciéon de los resultados tanto para el
método de Kaplan-Meier como para el método de Log-
Rank.

Se presentan en el estudio como variables de interés
analizadas por el método de Log-Rank:

i) sobrevida media y mediana de los pacientes fallecidos por
causas oncoldgicas especificas (derivadas del cancer gléotico
y su progresion o complicaciones inherentes a la
enfermedad) en comparacién con la sobrevida media y
mediana de los pacientes fallecidos por causas no
oncolégicas.

ii) sobrevida media de los pacientes con tumores T1la en
comparaciéon con la sobrevida media de aquellos
estatificados como T1b

iii) sobrevida media y mediana de pacientes con canceres
bien diferenciados y media de pacientes con canceres
moderadamente diferenciados

iv) sobrevida media y mediana en pacientes con
persistencia de la enfermedad en comparacién con la
sobrevida media de los pacientes que tuvieron control local
sostenido. No se alcanzoé la mediana de supervivencia en
los subgrupos que no la incluyen en el andlisis.

Se realizé ademdas un andlisis multivariado de Cox y se
compard en una tabla los valores obtenidos en el analisis
univariado y multivariado para mayor precisién del analisis.
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Las variables con un valor de p < 0.05 fueron tenidas en
cuenta como estadisticamente significativas. Para el
procesamiento de los datos de sobrevida con Kaplan-Meier,
Log-Rank y el andlisis multivariado de Cox fue usado el
software SPSS 29.0. Ademas, utilizaremos STATA (Versién
10, Stata Corp LP, 2007) para el analisis estadistico de las
variables descriptivas. Las graficas de éstas ultimas se
realizaron con el software STATISTICA (Versién 6, StatSoft,
2000).

CONSIDERACIONES ETICAS

Este estudio se realizé siguiendo las pautas éticas de la
Declaracién de Helsinki del aiio 2007 y en el marco del
Decreto Ley 379/008 para investigaciones con seres

humanos

asi como en la Ley 18.331 (de Proteccion de
Datos Personales y de Accion de Habeas Data)t0
Fue aprobado por el Comité de Etica del INCA y esta

inscripto en el MSP con el cédigo 5264345.

RESULTADOS

DEMOGRAFIA

SEXO

La patologia tuvo un claro predominio en el sexo masculino
con un 90.7% frente al 9.3% que correspondié al sexo
femenino, con una relacién 10:1 respectivamente.

EDAD

La edad media de aparicién fue 64 afos (rango de 36-89)
(Figura 1). El mayor nimero de pacientes se ubico entre la
quinta y séptima décadas de vida, englobando el 60% de los
pacientes la sexta y séptima décadas, seguida por el grupo
de 50-59 anos con un 20%, decayendo hacia los extremos
de la vida.
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Figura 1. Distribucion etaria de la muestra analizada

FACTORES DE RIESGO

De los factores de riesgo analizados, el 96.3% de los
pacientes eran tabaquistas, mientras que el 51.9%
presentaban consumo elevado de alcohol.
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SINTOMAS AL DEBUT
El 100% de los pacientes presenté disfonia como sintoma
que motivo la consulta (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacién estudiada

FRel
Caracteristica FA % Media + ES
Masculino 50 0.9
Sexo
Femenino 5 7.1
Tabaquismo 52 26.3
Alcoholismo 28 519
Disfonia 55 100
Edad (afios) G4.5 % 1.6

Abreviaturas: FA: frecuencia absoluta; FRel: frecuencia relativa; ES: error estandar
Fuente: Elaboracion propia

VARIABLES CLiNICO-PATOLOGICAS DEL TUMOR

En relacién con las caracteristicas principales de los
tumores estudiados, se detallan en la Tabla 2.

Tabla 2. Distribucion segun las caracteristicas clinico-patoldgicas del tumor

8.13 aiios (IC5% .90 - 9.35). Esta diferencia no fue estadisticamente £ FR%

significativa si comparamos las medias (p=0.161).

Caracteristicas

la 43 | 7B.a8

Estadio
b 12 | 218
Carcinoma Epidermaolde 51 | 92.7
Ackerman 2 346

Histologia :

Adenocarcinoma 1 1.8
Carcinoma Sarcomatoide 1 1.8
Moderadamente diferenciado 38 69
Bien diferenciado 14 | 254

Grado de .
| i

a e ndiferenciado 1 18

Bien a moderadamente diferenciado 1 18
Pobremente diferenciado 1 1.8

Abreviaturas: FA = Frecuencia absoluta; FR = Frecuencia relativa
Fuente: Elaboracion propia

ESTADIFICACION T

Por amplio margen el tamaio tumoral mas frecuente
correspondié a Tla correspondiendo al 77.8%, mientras
que el 22.2% fueron T1lb. En cuanto al analisis comparativo
de las curvas de sobrevida por el método de Log-Rank, no
hubo diferencias estadisticamente significativas en la media
de sobrevida 10 afios de los pacientes en andlisis en lo que
refiere al tamafio tumoral (p= 0.827) siendo la media de
sobrevida de los pacientes estatificados como Tla de 7.77
afnos (IC 95% 6.52 - 8.991) y de aquellos clasificados como
T1b de 5.83 afos (IC 95% 4.69 - 6.99). Cabe destacar que
los pacientes con enfermedad T1b tuvieron un tiempo de
seguimiento por debajo de los 10 anos, con un total
acumulado de 7 afios de seguimiento (Figura 2).
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Figura 2. Sobrevida en afos de los pacientes segun clasificacion T

HISTOLOGIA

El carcinoma epidermoide fue el tipo histolégico mas
frecuente, encontrdndose en el 92.6% de los casos,
mientras que el tumor de Ackerman fue el segundo en
frecuencia (3.8%). Ademas, se presentd un adenocarcinoma
y un carcinoma sarcomatoide (correspondiente al 1.9% cada
uno) (Figura 3).

Variedad histolégica

W Carcinoma
epidermoide

B Ackerman

® Adenocarcinoma

m Carcinoma
sarcomatoide

Figura 3. Distribucion de los tumores segun el tipo histoldgico

GRADO DE DIFERENCIACION

El 68.5% correspondié a un carcinoma moderadamente
diferenciado, mientras que el 25.9% presentaron
carcinomas bien diferenciados. Dos pacientes (3.6%)
presentaron carcinomas de bajo grado de diferenciacion,
siendo uno de ellos indiferenciado (1.8%). Probablemente
dado el bajo nimero de pacientes incluidos en el estudio, la
sobrevida se vio influenciada negativamente en aquellos
pacientes con grados histoléogicos bien diferenciados, con
una sobrevida media de 5.97 afios (IC 95% 4.03 - 7.92) y
mediana de 6 afos (IC 95% 5.161 a 6.839) en comparacion
con los moderadamente diferenciados que lograron
alcanzar una sobrevida media de 8.13 afos (IC 95% 6.90 -

9.35), no alcanzando la mediana de sobrevida.

VARIABLES VINCULADAS AL TRATAMIENTO

La principal estrategia terapéutica empleada en el manejo
de estos pacientes fue la radioterapia, en el 74.5% de los

DOI: 10.25184/anfamed2024vi1inla5

pacientes, mientras sélo el 25.5% de los pacientes fueron

operados.
Tabla 3. Técnica terapéutica
FR %
Tratamiento FA FR% Tot
Radioterapia 41 74.5
-Acelerador lineal &6 My 32 781
-Cobalto 60 con fotones de energla 1,15 Mv 9 219
MNormofraccionamiento: dosis promedio
&940eGy (6600-7200) en fracciones de 70 Gy
4
Hipofraccionamiento moderado de 6300 cGy
en 28 fracciones de 225 Gy 3 -
No recibieron la dosis dptima recomendada =
Cirugia 14 25.5
Laringectomia parcial 13 929
-Cordectomia endoscopica transoral tipo Il 8 61.5
-Laringectomia Frontoanterior 3 231
-Laringectomia Frontolateral [ 20| 154 |
. Laringectomia total S 74 -

Abreviaturas: FA = Frecuencia absoluta; FR = Frecuencia relativa.FR% tot= frecuencia
relativa en cuanto al tipo de tratamiento.
Fuente: Elaboracion propia

RETRASO EN EL INICIO DEL TRATAMIENTO
Se evidenci6 una marcada diferencia a favor del
tratamiento quirdrgico con un promedio de 31 dias,
mientras que el de la opcién radiante fue de 61 dias.
El tiempo en meses transcurrido desde el fin del
tratamiento hasta la fecha de control local presentdé una
mediana de 52.5 meses con un RIQ de 32 y 85.5 meses. La
misma medida expresada en anos tuvo una mediana de 4.4
anos con un RIQ de 2.7 y 7.1 afos.

Tabla 4. Tiempos perdidos

Tiempos Mediana (RIQ)

Entre diagndstico e inicio de RT 61 (32-99) dias
31 (2-50) dias
109 (80-160) dias
4.4(3-7) anos

Entre diagndstico y cirugia

Entre diagndstico y fin del tratamiento

Entre diagndstico y control local

Abreviatura: RIQ: rango intercuartilico
Fuente: Elaboracion propia

PERSISTENCIA TUMORAL Y CONSERVACION DEL
ORGANO

Un total de 9 pacientes no lograron control de la
enfermedad con el tratamiento inicial. De estos pacientes:
4 presentaron persistencia tumoral y 5 recidiva tumoral de
los cuales uno tuvo metastasis a distancia, lo que determind
su fallecimiento posteriormente. De esos 9 pacientes, 8
fueron irradiados y 2 intervenidos quirdrgicamente.

De los 8 que fallaron al haber sido tratados inicialmente
con RT, 2 se pudieron rescatar quirdrgicamente, logrando el
control de la enfermedad. De los 2 pacientes intervenidos
quirdrgicamente, uno se rescaté con radioquimioterapia y
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el segundo se debid reintervenir, resultando ambos casos
en el control de la enfermedad.

En el anédlisis de sobrevida, se evidencié que aquellos
pacientes que no lograron el control de la enfermedad
tuvieron sobrevida menor (Figura 4) con wuna p
ultrasignificativa en el andlisis univariado (p<0.001) por
Log-Rank, siendo la media de 2.33 afos para pacientes que
no tuvieron control local (IC 95% 1.03 - 3.64). La mediana
de sobrevida fue de 3 anos (coincidente con la ultima
observaciéon - no es posible calcular el IC); en comparacion
con la media de sobrevida de 8.03 afios para pacientes que
tuvieron control local de su enfermedad (IC 95% 6.95 -
9.122). Esta relacion no se mantuvo en el analisis
multivariado por el método de Cox (p = 0.437, Tabla 6).

Funclones de supervivendla
)| — Contred bocal

i i i
R

Figura 4. Supervivencia segun el control local luego del tratamiento primario

SOBREVIDA GLOBAL

La media de SG fue de 7.706 arios (IC 95% 6.63 - 8.78). A
los 5 afos, la SG fue de 77.5% (DE +- 7%) y del 62% (DE +-
9.8%) a los 10 afos. La mediana de la SG no fue alcanzada
(Figura 5).

Suprrvivend u global
Tt 18 4 g
(="

Figura 5. Sobrevida Global

En meses, la media de SG fue de 98.41(IC 95% 84.69-
112.13). En total fallecieron 12 pacientes durante el
transcurso del estudio.

Se observaron diferencias cuando se comparo la sobrevida

de los pacientes fallecidos por causa oncoldgica especifica

DOI: 10.25184/anfamed2024vi1inla5

cuando se los compard con aquellos fallecidos por otros
motivos (Figura 6) siendo la diferencia estadisticamente
significativa (p= 0.046).
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Figura 6. Sobrevida discriminada por causa de muerte

La media de sobrevida de aquellos pacientes fallecidos por
causa de la enfermedad fue de 1.8 anos (IC 95% 0.84 -
2.76) con una mediana de sobrevida de 1 afo (coincidente
con la ultima observacion, no pudiéndose establecer el IC)
mientras que aquellos pacientes que no fallecieron a causa
de la enfermedad tuvieron una sobrevida mayor, siendo la
media de 4.33 afos (IC 95% 2.53 - 6.13) y la mediana de
sobrevida de 5 afos (IC95% de 2.6-7.4). Se debe mencionar
que el subgrupo de pacientes fallecidos por causa
oncoldgica fue muy pequefno (n=6). Aun asi, la grafica
revela algunas diferencias en la sobrevida de estos
pacientes. Esta diferencia no se mantuvo como
estadisticamente significativa en el analisis multivariado (p=
0.084).

SOBREVIDA LIBRE DE ENFERMEDAD

La SLE para todos los pacientes correspondié al 74.6% +
7.5% y 63.1% £ 9.8%, a 5 y 10 anos respectivamente. La
media de SLE fue de 7.59 anos (Cl 95% 6.45 - 8.74) (Figura
7). No se alcanzo la mediana de SLE.

Fund e de superivendia
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[

Figura 7. Curva de sobrevida libre de enfermedad de la muestra analizada
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Tabla 5. Pacientes fallecidos y sus caracteristicas tumorales

Caracteristica FA FR %

Pacientes fallecidos 12 36.3
Pacientes fallecidos por causa no oncelégica [ 10.9
Pacientes fallecidos por causa oncoldgica especifica 5 9.1
. Sexo masculino 5 100
Estadio la 4 80
Carcinoma epidermoide 4 80
Bien y moderado grado de diferenciacion ] 100
Radioterapia 4 80
Cirugia 1 20

Abreviaturas: FA = Frecuencia absoluta;FR = Frecuencia relativa
Fuente: Elaboracion propia

Tabla 6. Anilisis univariado (Log Rank) y multivariado (Cox). Comparacién de los valores p

Anilisis Chi- GL  Andlisis Exp(B) 1C95%

univariado  cuadrad multivariado inferior
[val. p) (val. p)

Clasificacién 04827 48 1 0.934 1.064 0244 4.636
THNM
Grado de 0.1461 1961 1 0.901 0.908 0,194 4.195
diferenciacion
Control local =001 15103 | 1 0.437 2522 0244 26045
Causa de 0.046 3.964 1l 0.084 2728 0873 8.524
muerte

Fuente: Elaboracién propia

DISCUSION

Teniendo en consideracién la limitaciéon de una muestra de
pacientes pequefia como la que se analizd, las variables
sociodemograficas de nuestra muestra son comparables a
lo reportado por estudios internacional&d , con una edad
media de 64.5 anos, con amplio predominio del sexo
masculino, la mayoria tabaquistas y mas de la mitad con
antecedente de alcoholismo, aunque no descartamos que
esta cifra pueda estar infravalorada por la falta de registro
en las historias clinicas.

Las caracteristicas tumorales también son comparables con
los trabajos publicados, siendo el subtipo mas frecuente
T1a y la variedad histolégica predominante el carcinoma
epidermoide bien a moderadamente diferenciado!?.

En cuanto a la modalidad terapéutica empleada, pensamos
que el gran predominio de modalidad radiante sobre la
quirdrgica se encuentra sesgado por la seleccion de
pacientes ya que, de los 55 pacientes de la muestra, 18
(32.7%) fueron captados de centros de radioterapia (INCA y
CHPR), mientras que 37 (67.3%) pacientes pertenecieron a
los servicios de Otorrinolaringologia del Hospital de
Clinicas y de las Fuerzas Armadas, donde 14 fueron
sometidos a la modalidad quirurgica y 22 fueron irradiados.
Esto explica que sélo el 25.5% de los pacientes se hayan
operado.

En nuestra serie la media SG a 5 anos del cancer gldtico
T1INOMO fue ligeramente inferior a la publicada
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internacionalmente, que suele aproximarse al 85 % (Tabla
7).

Tabla 7. SG a 5 afios para la modalidad radiante

Cellai Adeely  Al-Mamgani

| . et al. 11) : CD'-“J" : y EOI.[“"
SG a 5 anos con RT 7% 87% 84%

Fuente: Elaboracién propia

La SLE de los pacientes irradiados en nuestra serie fue
similar a la reportada en la actualizacién de la revisién de
Cochrane realizada por Warner et al(.ls) con una tasa de SLE
a 5 anos de 71.1%. Fue positivo por otro lado el hallazgo de
que no se alcanzé la mediana de SG ni de SLE, lo que
confirma que ésta enfermedad tiene una mediana de
sobrevida mayor a los 10 afios. Para poder observar el valor
de la mediana, se debera realizar un estudio subsecuente
con un mayor tiempo de seguimiento.

Puede pensarse que la diferencia entre la SG de este
estudio y los estudios internacionales, se deba a multiples
factores. Por un lado, el 5% de los pacientes fallecieron por
secundarismo pulmonar, sin poder descartarse un
carcinoma pulmonar sincrénico, dado que comparten
factores de riesgo y no se conté con una completa
valoracién inicial que indicara su presencia. Al haber
captado muchos pacientes en centros de radioterapia, y
siendo que los mismos son referidos al finalizar la
irradiacién a los servicios de ORL para seguimiento, en
muchos casos no se especifica la causa del deceso en las
historias clinicas, lo que podria sobreestimar el porcentaje
de pacientes fallecidos por causa oncoldgica. De todos
modos, sobre los datos registrados y como hecho de
interés, el grupo de pacientes fallecidos por causas
oncolégicas (n=6), tuvo una sobrevida marcadamente
inferior a los de causa oncolégica, lo que modifica
levemente la SG de éstos ultimos si se los considerara por
separado, segun consta en la Figura 6. Ademas, 2 de los
pacientes irradiados no recibieron la dosis Optima
establecida de radioterapia (datos no mostrados), sin poder
determinar con claridad el motivo (evolucién desfavorable,
complicaciones del tratamiento, abandono del mismo u
otro). No se puede descartar que la sobrevida de los
pacientes en el trabajo también se vio afectada por factores
vinculados al sistema de atencién, donde podemos incluir la
demora en el inicio del tratamiento y la experiencia del
centro asistencial, de importancia por su caracter
modificable, que nos proporciona una oportunidad para
futura mejora de la sobrevida de estos pacientes. El estudio
realizado por Cheraghlou et al.®® que incluyé 5.627
pacientes, demostré6 un marcado empobrecimiento
prondstico en aquellos pacientes que tuvieron un retraso
en el inicio del tratamiento mayor a 100 dias desde el
diagndstico. El estudio hallé una mediana de 109 dias entre
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diagndstico y fin de tratamiento, segin consta en Tabla 4.
Una potencial causa de mayor retraso en el inicio del
tratamiento radiante seria cuando el diagndstico es
realizado por ORL y posteriormente derivado al servicio de
radioterapia.

Estos aspectos operativos que el actual sistema de salud
plantea requieren ser analizados en forma apropiada, no
obstante, los autores consideran que el trabajo en
policlinicas multidisciplinarias son una estrategia que
contribuye para mejorar estos tiempos, lo que pensamos se
veria reflejado en un mejoramiento de la sobrevida. La
investigacion realizada por Chen et al(.m, que incluydé una
muestra de 11.446 pacientes, al igual que la anteriormente
mencionada por Cheraghlou et al.(lé,) coincidieron en que se
obtienen resultados significativamente peores en la
sobrevida de los pacientes asistidos en centros con bajo
volumen de pacientes. Teniendo en cuenta que Uruguay es
un pais con una poblacion reducida, y en consecuencia con
bajo volumen de pacientes con cancer glético precoz,
podria considerarse acertado la derivacion a centros de
referencia, en el cudl se centren los pacientes con esta
patologia especifica de forma de mejorar los resultados
quirurgicos de los mismos.

Hasta el momento segln la blusqueda bibliografica realizada
previamente, el presente es el Unico estudio que evalta a
nivel del Uruguay la sobrevida del cancer de laringe glético
estadio T1-NOMO. Sin embargo, debemos enumerar las
limitaciones del mismo. En primer lugar, el tamafio muestral
es pequeno, por lo que debemos ser cautos en las posibles
conclusiones a extraer. Desde el punto de Vvista
metodoldgico, la mediana de sobrevida no fue alcanzada en
la mayoria de los subgrupos analizados. Se sabe que la
media que es mas sensible a valores extremos, pero por su
valor descriptivo fue utilizada como medida de tendencia
central. Algunos factores epidemioldgicos relacionados a
los pacientes como el tabaquismo, alcoholismo, o Ila
presencia del virus de papiloma humano no pudieron ser
analizados por la falta de registro en la base de datos lo que
puede considerarse una debilidad del estudio. Hay factores
relacionados con el tumor como el tamafio y el compromiso
de la comisura anterior que podrian tener injerencia
pronésticém) pero que no fueron contemplados. Seria de
particular interés contar con una muestra similar
proveniente del subsistema mutual-privado uruguayo, para
contrastar sus resultados con los aqui presentados,
provenientes del medio hospitalario publico. Finalmente, no
se obtuvo la explicacion sobre la decisidon en la eleccién del
tratamiento, lo cual podria determinar la apariciéon de un
sesgo de seleccion del paciente, que limitaria la capacidad
para comparar los resultados entre los grupos que reciben
diferentes modalidades de tratamiento.

DOI: 10.25184/anfamed2024vi1inla5

COMPARACION DEL ANALISIS UNIVARIADO Y
MULTIVARIADO

Los resultados del andlisis multivariado de Cox (Tabla 6)
muestran que ninguna de las variables consideradas -el
valor de la prueba de o6mnibus fue de p = 0.388-
(Clasificaciéon TNM, Grado de Diferenciacién, Control Local
y Causa de Muerte), mostraron asociacién significativa con
la supervivencia después de ajustar por otras variables en
el modelo. Dado el reducido tamafio muestral, los
intervalos de confianza asociados con cada coeficiente
fueron notoriamente amplios. Esto sugiere una
incertidumbre significativa en las estimaciones realizadas.
Este fendmeno podria atribuirse a la limitada cantidad de
observaciones de eventos de interés y la consecuente
variabilidad en los datos. Se concluye entonces que las
variables que fueron analizadas a través del analisis
multivariado no parecen aportar de manera significativa a la
explicacién de la variabilidad en la supervivencia observada.
En futuros estudios con mayor nlmero de pacientes,
podrian analizarse las mismas u otras variables de interés
para lograr un modelo que con mayor certeza describa los

resultados observados.

CONCLUSIONES

Asumiendo las limitaciones que implica analizar una
muestra pequena, la media de SG y SLE del cancer de
laringe TINO en nuestro medio mostrarian un perfil
comparable a la reportada en la bibliografia internacional,
remarcando la eficacia de la radioterapia como modalidad
terapéutica en el tratamiento de esta enfermedad en el
Uruguay. Cabe destacar que no se alcanzé en los 10 afios
de seguimiento la mediana de SG ni de SLE. Se necesita un
estudio con seguimiento mas prolongado para observar
dicha medida de tendencia central en esta enfermedad. Una
mejor coordinacion terapéutica con la cirugia podria
optimizar los resultados obtenidos.
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