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RESUMEN

La presente investigacion determina las caracteristicas epidemioldgicas del cancer de pulmén
en el contexto costarricense. Objetivo: Determinar las caracteristicas epidemiologicas de la
mortalidad por cancer de pulmon en Costa Rica, durante el periodo comprendido entre los afios
2000 — 2014. Métodos: Se incluyo retrospectivamente a todas las personas diagnosticadas y
fallecidas por cancer de pulmdn desde enero de 2000 hasta diciembre de 2014, incluidas en la
base de datos del INEC. Resultados: Se determina una tasa de mortalidad por cancer de pulmon
para el afio 2014 de 5,9 por 100.000 habitantes, siendo méas afectado el sexo masculino y el
grupo etario de 66 — 80 afios, la edad media al momento del diagndstico fue de 67,3 afios. La
neoplasia no especificada (C349) fue el reporte mas frecuente. Inclusive, al realizar un analisis
comparativo con la serie historica se observa que en este estudio la relacion varon: mujer (2:1)
es similar a las estadisticas mundiales, la proporcion del tumor maligno de bronquio principal
(C340) es mayor con respecto al tumor maligno de l6bulo inferior (C343) y la lesion de sitios
contiguos (C348). A nivel de distribucion geogréfica, la region mas afectada fue la del Pacifico
Central con 6,89, seguida por la region Central con 6,84; mientras que las comunidades con
menores tasas son las ubicadas en la region Brunca con 2,24. Conclusiones: El subtipo de cancer
pulmonar més frecuente es la neoplasia pulmonar no especificada. Al realizar una comparacion
con la bibliografia, en el contexto costarricense se observan datos similares en cuanto a las

caracteristicas epidemiologicas mundiales del cancer de pulmon.

Palabras clave: Cancer de Pulmon, Neoplasia Pulmonar, Enfermedades Cronicas, Factores de

Riesgo, Mortalidad, Epidemiologia.
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ABSTRACT

The present study determines the epidemiological characteristics of lung cancer in the Costa
Rican context. Objective: To determine the epidemiological characteristics of lung cancer
mortality in Costa Rica during the period from 2000 to 2014. Methods: We determined lung
cancer mortality rate, taking into account all the deaths due to this cause between january 2000
and december 2014. The data used in this study was obtained from INEC. Results: Lung cancer
mortality rate in 2014 was 5.9 per 100.000 inhabitants, the male sex and the age group of 66 —
80 years were the most affected, and the mean age of the moment at which diagnosis was made
was 67.3 years. The most frequently reported type of lung cancer is unspecified neoplasm
(C349) and the proportion of malignant neoplasm of the main bronchus (C340) is higher than
that of the lower lobe, bronchus or lung (C343) and the overlapping lesion of bronchus (C348).
Regarding the geographical distribution of lung cancer mortality, the most affected region was
the Central Pacific with 6.89, followed by the Central region with 6.84, while the communities
with the lowest rates are located in the Brunca region with 2.24. Conclusions: The most frequent
subtype of lung cancer is unspecified lung neoplasia. When comparing our results to what has
been published globally, we observed that lung cancer mortality in Costa Rica is very similar to

that of the rest of the world.

Key words: Lung Cancer, Pulmonary Neoplasia, Chronic Diseases, Risk Factors, Mortality,

Epidemiology.
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CAPITULO |

PROBLEMA DE INVESTIGACION



1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de pulmon representa, como enfermedad cronica no transmisible, una creciente carga
de salud en los paises industrializados y un problema que aumenta rpidamente en los paises
subdesarrollados. Datos recabados por la OMS recientemente, cita que tres de cada cuatro
muertes se deben a enfermedades cardiovasculares, cancer, accidentes y otras enfermedades
cronicas, tales como diabetes, hipertension y enfermedad respiratoria cronicaY); esto representa
una seria problematica con un alto impacto negativo a nivel mundial. Inclusive, como grupo,
las patologias crénicas son la causa del 60% de todas las defunciones en el mundo, las cuales
estan relacionadas a factores de riesgo especificos; por ejemplo, del total de 3 millones de
defunciones anuales en América Latina y el Caribe el 57% corresponden a Enfermedades
Croénicas No Transmisibles (ECNT) y se atribuye a las neoplasias malignas el 19,7%, esto
repercute en un alto indice de mortalidad si se compara con otras enfermedades prevalentes
alrededor del mundo®.

En Costa Rica el cancer constituye un importante problema de salud que afecta a un amplio y
diverso grupo poblacional. Una parte de los pacientes, ademas de la enfermedad y como
consecuencia de esta, pueden llegar a padecer complicaciones de la misma, o bien, llevar al
individuo paulatinamente al proceso de muerte, incrementando las tasas de mortalidad y
comorbilidad.

Las medidas terapéuticas y los protocolos de manejo para combatir el cancer de pulmon son
ampliamente conocidos y validados a nivel mundial; sin embargo, los sistemas de control
utilizados hoy en dia en ciertas poblaciones, no siempre son capaces de identificar el impacto
del padecimiento, el descubrimiento temprano ni el dafio de sus complicaciones a corto y largo

plazo.
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Las guias clinicas nacionales representan en el medio costarricense, el mejor instrumento en
ejecucion descrito para el control sintomatico y evolutivo de los enfermos con patologias
cronicas. No obstante, en algunas poblaciones con enfermos de cancer, el apego terapéutico a
la norma clinica se dificulta, en gran medida, dada por la poca informacion que se les ofrece
con respecto al tema.

En el medio médico costarricense las enfermedades cronicas mas frecuentes son: la hipertension
arterial esencial, la diabetes mellitus, las dislipidemias, asma y EPOC, obesidad y el cancer, las
cuales, en la mayoria de los casos, son consecuencia de malos estilos de vida y factores
genéticos especificos.

La investigacion ofrece como aporte valorar, mediante la revision de la estadistica nacional, el
estado actual y las caracteristicas epidemioldgicas de las neoplasias pulmonares prevalentes en
el pais. Consecuentemente, procura llevar a cabo un analisis que muestre datos epidemiol6gicos
reales (y actuales) que puedan utilizarse como informacion para prevenir la enfermedad y que
esto permita manejar la patologia antes de que aparezca y asi reducir la consulta de los pacientes
en los establecimientos de salud.

Este estudio ademas permite relacionar la estadistica mundial con la finalidad de comparar de
manera especifica a una poblacion afectada y reflejar la realidad epidemioldgica nacional del
cancer de pulmén, cuyo cuidado demorado expone al individuo a una afectacién mayor.

La motivacion para la elaboracion de este trabajo es la ausencia de investigaciones actualizadas
en la poblacion en estudio, ademas de realizar una valoracién de la enfermedad en forma integral
que logre identificar las caracteristicas epidemioldgicas de la neoplasia pulmonar en Costa Rica.
Tomando en cuenta la alta prevalencia de la patologia a nivel mundial es importante realizar

aproximaciones estadisticas objetivas que permitan conocer el estado actual de la enfermedad
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en el medio costarricense y sus subdivisiones regionales. La relevancia del trabajo es demostrar
la estrecha relacion entre las enfermedades neoplésicas y la mortalidad de los enfermos que
revela un importante problema que enfrenta el sistema de salud de Costa Rica, en muchas
ocasiones estos pacientes llegan en un estado critico de salud y poco se puede hacer por ellos
durante el internamiento hospitalario.

Ademas, el estudio funge como una herramienta preventiva de la neoplasia pulmonar. Se
pretende que al tomar en consideracion e identificar los grupos en riesgo, se pueda interpretar
la situacidn real de los pacientes en un contexto preventivo y con los datos suministrados realizar
un abordaje exhaustivo desde el ambito de la medicina fuera de los hospitales. Es decir, mas
alla del beneficio académico, el tema, dada la informacion recolectada, refleja la realidad
costarricense de la enfermedad pulmonar, y esto permite un mejor abordaje preventivo de los
pacientes consultantes por causa del cancer. Esto aunado al material bibliografico, permite
pruebas objetivas para su valoracion en los Servicios de Salud de Costa Rica que fortalecen los
métodos de captacion comunitaria y asi, se puede prolongar la capacidad productiva de los
individuos dentro de la sociedad, impactando no solamente a nivel econémico sino ademas a
nivel social y familiar.

Para el autor, el estudio representa la oportunidad de poder trabajar en un tema de amplio
impacto en el medio médico nacional. La investigacion es un intermediario entre la necesidad
académica y la recoleccién bibliografica internacional que otorga un enriquecimiento no solo

en forma personal para el autor, sino también para los médicos lectores de este escrito.
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1.2. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cudles son las caracteristicas epidemioldgicas de la mortalidad por cancer de pulmén en Costa

Rica, durante el periodo comprendido entre los afios 2000 — 2014?

1.3. OBJETIVOS

1.3.1. Objetivo General

Determinar las caracteristicas epidemioldgicas de la mortalidad por cancer de pulmon en Costa

Rica, durante el periodo comprendido entre los afios 2000 — 2014,

1.3.2. Objetivos especificos

1. Cuantificar la mortalidad por cancer de pulmén segun sexo y edad durante el periodo en
estudio.

2. Determinar la edad de diagndstico de los pacientes que fallecieron por cancer de pulmon
durante el periodo en estudio.

3. Identificar la localizacién de la neoplasia en los sujetos que fallecieron por cancer de

pulmon durante el periodo en estudio.

4. Determinar la distribucion geogréafica de las muertes por cancer de pulmon segun la

region socioeconémica y cantones de Costa Rica.
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1.4. ALCANCES Y LIMITACIONES

1.4.1. Alcances

Por medio de este trabajo se pretendid conocer la realidad médica nacional en cuanto a la
mortalidad por las neoplasias pulmonares, que permitio determinar las cifras epidemioldgicas y
factores de riesgo a los que los pacientes afectados estan expuestos.

Se demostrd la importancia del conocimiento con respecto al cancer, con el fin de implementar
un esquema diagnéstico temprano acorde con las necesidades de los consultantes, que permita
prevenir y controlar adecuadamente las patologias neoplasicas pulmonares y que ademas brinde
un entorno de cuido seguro a la poblacion y usuarios del sistema de salud de Costa Rica.

Esta investigacion académica se fundament6 por el deseo de satisfacer la necesidad de un texto
de consulta actualizado, el enriquecimiento al sistema de salud costarricense y la construccion
de material al alcance de todos, sean estos estudiantes de pregrado, posgrado, médicos

generales, especialistas, personal de salud e investigadores en el tema.

1.4.2. Limitaciones

No existen estudios a nivel local que demuestren con exactitud la realidad de las neoplasias
pulmonares. Ademas, la falta de informacion en la base de datos consultada y la dificultad en

el acceso a algunas estadisticas formaron un obstaculo para realizar la presente investigacion.
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CAPITULO II

EL CONTEXTO HISTORICO Y TEORICO



2.1. CONTEXTO HISTORICO

El cancer es un problema global de salud pablica que a pesar de los esfuerzos realizados a través
de la historia continda afectando a miles de personas a nivel mundial. EI origen de su concepto
actualmente es debatible, histéricamente se atribuye su descubrimiento al Padre de la Medicina:
Hipdcrates; sin embargo, su perspectiva fisiopatologica no se tiene establecida en una época
concreta, quizd porque el cancer ha mutado a través del tiempo y en circunstancias
determinadas. A continuacién, un viaje en la historia donde el cancer es el protagonista, de

acuerdo con las diferentes épocas historicas del ser humano.

2.1.1. Evolucidn del concepto de cancer a través de la historia

En un recorrido cronoldgico a través de un viaje que da inicio desde la época prehistorica, que
paulatinamente incorpora a las civilizaciones antiguas, afiade las descripciones de las culturas
modernas y alcanza el periodo actual, se ha logrado adquirir conocimiento acerca del ser
humano y su relacién con el cancer desde tiempos remotos, como este ha sido capaz de
interactuar con los factores asociados a la génesis e historia natural de la patologia neoplésica y
enfermado o logrado sobrevivir a esta.

Se sabe, por medio de numerosas descripciones que el cancer ha coexistido con el hombre
siempre; por lo menos, se tiene certeza de la presencia del concepto en las Gltimas generaciones
provenientes desde el afio 5000 A.C gracias al detalle de los papiros de Smith y Ebers®. Sin
embargo, y aunque la evidencia es escasa en estas fechas, algunos historiadores han informado
gue no existe evidencia clara de que el Homo sapiens (descubierto hace aproximadamente 200
000 afios) haya padecido de alguna enfermedad neoplasica®; no obstante, estas descripciones

obvian las teorias genéticas, en las cuales actualmente se basa la teoria del cancer y la medicina
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moderna. La misma, explica el desarrollo del cancer en los afios posteriores al descubrimiento
del hombre primitivo, lo cual refuta directamente la tesis que descarta al Homo sapiens como
“no portador genético” de neoplasias®. Hasta la fecha, existe controversia sobre si las lesiones
Oseas prehistoricas son realmente consecuencia del cancer o corresponden a otras etiologias
(todavia no claras).

Una vez instaurado y adaptado al medio, cuando el hombre primitivo comenz6 a consumir
plantas y animales parece irrefutable la relacion de causalidad establecida; ya que, el hecho de
que por si mismo el ser humano iniciara la exposicién a ciertos factores de riesgo neoplasicos
coloca de manifiesto que, de acuerdo con la teoria actual de cancer, este hecho pudo dar inicio
a algunos tipos de neoplasias, en las cuales el factor alimentario, dieta y habitos de consumo

forman parte del engranaje etiopatogénico que explican ciertos estirpes histopatologicos.

2.1.2. El concepto primitivo de cancer en civilizaciones antiguas: Egipto, Greciay Roma

Gracias a los papiros de Smith y Ebers, denominados como los “escritos” con contenido médico
mas longevos recopilados hasta el momento, se tiene ilustrada la descripcién de ocho lesiones
compatibles con extirpaciones de tumores ulcerativos, removidos mediante alguna técnica
quirdrgica de cauterizacion similar a la utilizada actualmente y se han encontrado documentos
en los que se informa sobre lesiones tumorales referidas a 6rganos especificos; por ejemplo, la
piel, tracto gastrointestinal, sistema reproductor femenino, ano y algunas glandulas como la
tiroides, en las que también se manifiesta algin conocimiento quirtrgico remoto®),

Sin embargo, fue el Padre de la Medicina, el gran médico de la Grecia antigua, HipOcrates, que
designé por primera vez un concepto primitivo de cancer, manifestado en su publicacion

nombrada Corpus Hipocraticum, el cual denomina al crecimiento maligno y desordenado de
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algunas partes del cuerpo humano con un vocablo especifico. Designa este término como
“Cancer”, el cual significa cangrejo y representa el crecimiento desordenado en conjunto con
el avance de la enfermedad en todas direcciones, similar a la forma en que deambulan los
diferentes crustaceos del orden de los decapodos®. Posteriormente, al formarse el castellano se
dividié la palabra en dos vocablos separados con terminologia diferente, por una parte,
utilizando un sufijo diminutivo, se forma “cangrejo” para denominar al animal y, por otro lado,
se consolido el término “cancer” como una expresion médica.

Afos mas tarde, aproximadamente en el siglo 11, Galeno (129 — 157 d.C.), médico del Imperio
Romano (de origen griego), publica un escrito con topicos referentes al cancer denominado “De
tumoribus praeter naturam (peri ton para physim onkom)”, en el cual denomina al crecimiento
tumoral como “oncos”, cuyo significado es “inflamacion” o “hinchazon” e indica que su
remocion quirdrgica debe ser la primera estrategia terapéutica®®”). Esta idea fue secundada por
muchos médicos, entre los que destacan, el gran médico arabe Rhazes quien ilustré algunas
técnicas para realizar correctamente las cirugias®. Sin embargo, médicos importantes de la
época, como Celso (25 a.C. — 50 d.C.), en su obra “De re medica libri octo”, mantenia una
corriente conservadora, se refiere histéricamente que aplicaba extractos de miel de higos para
paliar la enfermedad, ya que consideraba que la ablacion quirdrgica era un proceso peligroso y
que, con frecuencia, los pacientes fallecian producto de complicaciones propias del proceso de

extirpacion y no de la enfermedad que padecian.
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2.1.3. Edad Media, Renacimiento e llustracion: época de conocimientos grises

Hasta este momento histérico (antes de la Edad Media), se referia el cancer como una
enfermedad rara, quiz& explicada porque en los ultimos afios del Imperio Romano no se
describieron ni reportaron eventos neoplasicos®®. Sin embargo, gracias a la influencia del
cristianismo y guiado por la creencia anti-paganista romana se transformé el concepto médico
establecido hasta el momento y se produjo una tendencia al desconocimiento naturalista, al
mismo tiempo que la mentalidad magico-religiosa retomo la principal fuente de pensamientos
filosoficos de estos siglos(”); esto trajo consigo la desvalorizacion del cuerpo y su
funcionamiento (fisiologia y fisiopatologia), ademas de consignar la mejoria clinica como un
acto milagrista de un ser supremo que controlaba los procesos de salud-enfermedad®.

Mientras tanto, la medicina arabica tomo el estandarte de la medicina griega y persistio con la
corriente filoséfica recomendada por los médicos greco-romanos; modificaron y afiadieron
nuevos conceptos, basandose en la idea de expulsar el humor alterado mediante el acto
quirtrgico sistematico (bajo una técnica establecida), cauterizacion con fuego y la sangria®.
Denominaron el término cancer como “saratan” (en espafiol “zaratan”), el cual posteriormente
en la Europa renacentista fue sindbnimo de las neoplasias, usualmente empleado en las

tumoraciones de mama®.

2.1.4. EI Siglo XVIII: resurgimiento de la ciencia

Paulatinamente y acorde con las corrientes filosoficas de la época, las cuales cursaban
inicialmente como un movimiento naturalista, progresivamente cambiaron a un enfoque mas
experimental, los nuevos avances y conocimientos médicos en tematicas como el cancer

tomaron mayor relevancia. Para este momento histérico, los descubrimientos en anatomia y
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fisiologia de Vesalio, Harvey, Hunter e Hipdcrates permitieron conducir la academia al
reconocimiento y estudio de enfermedades diferenciadas, las cuales més alla de la clinica, tenian
un sustento fisiopatoldgico microscopico, donde por primera vez se abandonaron los conceptos
de “fiebres” y “caquexias”, abordando los mismos como enfermedades especificas>*®). Esto,
logré reportes de canceres mas precisos y tratados con mayor destreza clinica que permitieron
discernir entre estirpes histoldgicas, manifestaciones naturales de la patologia y complicaciones
asociadas al proceso de salud-enfermedad.

Es en este siglo (XVIII), particularmente, donde se ordend de alguna manera la identificacion
de las lesiones neoplasicas, se dio énfasis a su tratamiento mediante plantas medicinales y
sustancias “prohibidas” como la belladona y derivados del opio, ademas de dar inicio a una
corriente académica que posteriormente iba a dividirse en dos vertientes educativas que se
convertirian, siglos mas tarde, en dos especialidades médicas: la oncologia y los cuidados
paliativos?,

Numerosos hechos ocurrieron durante el décimo octavo siglo; sin embargo, es probable que el
acontecimiento que dio un giro a los conocimientos concebidos hasta la fecha, fue durante el
afio 1855 cuando el Dr. Rudolph Virchow demostrd que toda célula proviene de otra célula y
esto sugeria que las células cancerosas derivaban defectuosamente de otras precursoras®®. Esta
idea, afios mas tarde, fue secundada por su discipulo Dr. Julius Cohnheim, el cual desarrollé la
idea y derivo de esta posteriormente una nueva hipotesis denominada “Teoria de las Células
Durmientes o Residuales”, la cual sent6 las bases para explicar los conceptos actuales del cancer
y su fisiopatologia®?.

A finales del siglo XVIII, en Francia por primera vez se habilitaron centros de salud dedicados

exclusivamente a los pacientes de cancer. Si bien, su objetivo era la curacion o paliacién del
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dolor, también, dada la creencia de que la enfermedad oncolodgica era transmisible, funcionaban
como hospicio para personas enfermas(”. Se ubicaban en las zonas periféricas de las ciudades

por miedo al contagio y propagacion de la enfermedad.

2.1.5. El Siglo XIX: el cancer y su mayor estudio

Pese al auge de la cirugia, que vio en este siglo (X1X) sus mayores contribuciones y las nuevas
teorias propuestas por los médicos de la época sobre los primitivos conocimientos del cancer,
se implemento un régimen terapéutico basado en escision y reseccion quirtrgica mediante la
cauterizacion impulsado por un pensamiento erréneo de que una vez extraida la lesion tumoral
se solucionaba el proceso de enfermedad oncoldgica. Si la técnica quirtrgica fallaba, o bien, no
tenia resultados positivos, se utilizaba como alternativa algunos &cidos minerales concentrados;
por ejemplo, pastas mercuriales, potasa, la cal sélida y cloruro de zinc (pasta de Canquoin)®.
Bajo esta expectativa, muchos pacientes rechazaban esta opcién debido al sufrimiento, debido
a los agentes causticos utilizados.

El avance del abordaje de las neoplasias, en general, tuvo sus mayores contribuciones asociadas
al fortalecimiento y conocimiento del acto quirdrgico, principalmente anestésico. Si bien,
médicos a lo largo de la historia ayudaron en la construccién del conocimiento, fueron los
cirujanos y barberos los encargados de dar las bases teoricas para la realizacion de cirugias con
menor riesgo y complicaciones. Por ejemplo, la educacion otorgada por los maestros en
anatomia dio un salto en el desarrollo de las técnicas operatorias y esto tuvo su mayor

repercusion durante el siglo X1X.
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2.1.6. EI Siglo XX: Edad Moderna (Edad Dorada)

En los afios correspondientes a este siglo (XX) se logré la erradicacion y disminucién de la
incidencia en enfermedades infecto—contagiosas, gracias a los descubrimientos de Jenner y
Chadwick™®®. Sin embargo, las tasas de mortalidad y la incidencia de la patologia cancerigena
aumentarian considerablemente, llevandola a colocarse por primera vez, como un verdadero
problema en la salud publica de los pueblos. Esto motivo a los epidemiodlogos de la época a
centrar sus investigaciones en la enfermedad oncoldgica, indicAndoles las relaciones de
causalidad en cuanto a factores de riesgo, comorbilidades, desencadenantes y determinantes
clinicos durante todo el siglo veinte. En 1946, el médico Louis Goodman ejecutd por primera
vez un procedimiento cientifico quimioterapéutico, dando inicio al abordaje del cancer desde el
punto de visto no invasivo. La quimioterapia como proceso curativo tuvo su origen en la
Segunda Guerra Mundial, donde gracias a los efectos conocidos del gas mostaza se brindd
atencion por primera vez a un linfoma®™. Posteriormente, el arsenal farmacol6gico crecié y
aparecieron medicamentos derivados de plantas, como la vincristina, cisplatino, antraciclinas y
los taxanos, los cuales son utilizados hasta la fecha.

Afos mas tarde, especificamente en 1953, los doctores Watson y Crick realizaron los primeros
estudios sobre el DNA humano, cuyo resultado fue el develamiento de la estructura
tridimensional del acido desoxirribonucleico (DNA) y con esto, el conocimiento del genoma
humano®#87), Este hecho dio el inicio cientifico de la creacion de nuevas teorias del desarrollo
de la enfermedad tumoral y de los mecanismos mutacionales implicados en la carcinogénesis,
ademas del auge en el tema de las terapias hormonales en los tumores sensibles y el

fortalecimiento a los programas de creacion de medicamentos por técnica recombinante(”).
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En el transcurso de la década de los setenta se logra descubrir la familia de los oncogenes y de
los genes supresores tumorales, ademas de su relacion con el cancer y los procesos que llevan
a la enfermedad. EI primer oncogen reportado fue descrito por Harold E. Varmus y Michael
Bishop, al cual denominaron SRC®); diez afios mas tarde, Stephen H. Friend present6 el primer
gen supresor llamado Rb, el mismo que logré aislar de un tumor con caracteristicas histoldgicas
particulares, asociadas a una forma agresiva de cancer familiar; por lo tanto, también se
relacion6 al material genético heredable en algunos grupos familiares®*7).

En 1972 se desarrolld la Tomografia Axial Computarizada (TAC) gracias al esfuerzo de
Godfrey Hounsfield®. Un afio mas tarde, ideada por Paul Lauterbur y Peter Mansfield aparecid
la Resonancia Magnética Nuclear (RMN); dos afios después, en 1974, Michael Phelps y Ed
Hoffman presentaron la Tomografia por Emision de Positrones (TEP)®. Gracias a la tecnologia
aplicada a la medicina y a los descubrimientos realizados por estas maquinas, fue como el
diagnostico y tratamiento inicial del cancer tuvo su mayor aporte en este siglo. Sin embargo,
bajo el punto de vista terapéutico, las enfermedades neoplasicas ya habian sido tratadas por
Rayos—X desde 1899, dirigidas exitosamente por el médico Tage Anton Ultimus Sjogren,

aungue con conocimientos arcaicos de la terapéutica utilizada®.

2.1.7. Céncer: la enfermedad del Siglo XXI

Légicamente, el crecimiento académico y los descubrimientos paulatinos en el que el siglo XXI
se vio reflejado, hizo que numerosas instituciones, compariias farmacéuticas y corporaciones
destinadas a la aplicacion de tecnologia en medicina, colocaran sus inversiones en la creacion
de hospitales e institutos de investigacion destinados exclusivamente al cancer y al paciente

oncologico®. Se crearon centros clinicos con una percepcion y enfoque inverso al que se
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mantuvo durante el Siglo XVIII donde imperaba el formato de hospicio, mas alla de centros
curativos. Desde este siglo, muchas compafiias destinan sus esfuerzos al fortalecimiento de
programas Yy recursos en beneficio de los pacientes enfermos de cancer; asi, desde los afios
ochenta, se cuenta con el Cancer Treatment Center of America (CTAC), el Instituto Europeo
del Cancer, por citar tan solo dos ejemplos.

Ademas, gracias a un esfuerzo conjunto por parte de los gobiernos locales, inicialmente en
Estados Unidos se da el auge de las instituciones publicas comprometidas con el mejoramiento,
educacion e investigacion direccionadas a tematicas acordes al cancer y a sus repercusiones.
Asi, con la finalidad de vigilar el amplio espectro de las enfermedades asociadas a las anomalias
neoplasicas, se crea el NCI (National Cancer Institute), el cual dirige esfuerzos hacia los
médicos y a la poblacion en general para educar y generar recursos econémicos del Estado para

la creacion de espacios y proyectos que logren mitigar la mortalidad por cancer en América®.

2.1.8. Implicaciones historicas del cancer en Costa Rica

En Costa Rica, en las tltimas ocho décadas se han generado acciones de caracter politico y legal
para dar atencion a la problematica nacional, de hecho, desde los afios cuarenta se han llevado
programas o “planes piloto” para atenuar el cancer y sus complicaciones®?.

Sin embargo, fue hasta 1958, cuando se crea una clinica especializada en tematicas acordes al
cancer, la misma concentrada en la deteccion temprana de las neoplasias de mama y cérvix®.
Dos afios mas tarde, en 1960, se da inicio al Plan Nacional de Deteccion de Cancer de Cuello
Uterino; no obstante, la iniciativa no obtuvo un reconocimiento nacional ni apoyo por parte de
los entes gobernantes, por lo tanto, no tuvo la cobertura adecuada para producir un impacto en

la sociedad costarricense. Para esta década, aparecieron las primeras investigaciones sobre la
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enfermedad oncoldgica, especialmente aspectos clinicos, patologicos, estadisticas comparativas
con otros paises, donde se documento a la neoplasia gastrica como la primera causa de muerte
asociada al cancer para el sexto decenio®. A finales de este periodo, en 1969, se instala la
primera “bomba” de cobalto, a cargo del Hospital México y en 1973, la segunda maquina de
radioterapia del pais, esta Ultima con tragicas consecuencias en el medio médico
costarricense®9,

En 1981 se cre6 una unidad hospitalaria destinada exclusivamente al area del cancer ubicada en
el Hospital San Juan de Dios y consignada al tratamiento oncol6gico de la enfermedad, la misma
contaba con especialistas de cirugia, quimioterapia y radioterapia®. Y, en abril de 1983 se
aprobd la creacion del Consejo Nacional de Cancer adscrito al Ministerio de Salud y encargado
de dirigir, definir y otorgar las normas nacionales en el tratamiento médico, quirdrgico y en la
rehabilitacion de los pacientes con neoplasias. En 1986 se establece por primera vez, posterior
a varios decretos administrativos efectuados desde los afios setenta, la primera ley contra el
fumado, en la cual se establecen algunas regulaciones a las compafiias tabacaleras, por ejemplo:
advertencias sobre los efectos del cigarro, comerciales informativos, restricciones en el
embarazo y lactancia, ademas de la primera prohibicion — arcaica — sobre el fumado en lugares
publicos y zonas de trabajo; todo bajo el contexto de la promocidn y prevencion de la salud,
conceptos que empezaban a tomar fuerza en las convenciones internacionales®9,

Desde los afios noventa, especificamente en enero de 1991, se establece la primera Clinica del
Dolor y Cuidados Paliativos del pais, la cual se ubica en el Hospital Rafael Angel Calderén
Guardia, creada con la finalidad de responder a la creciente necesidad de proporcionar cuidados
compasivos y médicos a las personas con enfermedad de cancer y enfermedad terminal®. Esta

institucién fue dirigida por el doctor Isaac Salas Herrera. En 1994, se crea en este mismo centro
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hospitalario la Unidad de Ginecologia Oncologica, la primera clinica oncoldgica sub-
especializada del pais, como respuesta al incipiente repunte en la incidencia del cancer de cérvix
(77% de casos nuevos®), declarado emergencia nacional y definido como problema de salud
publica mediante un decreto ejecutivo. Ademas, para el primer quinquenio de la novena década
se cred el Programa Nacional de Deteccion y Control de Céncer de Cuello de Utero,
administrado por el médico Jorge Keith Aguilar, coordinador del Departamento de Medicina
Preventiva de Seguro Social®®; posteriormente se adjudicé la préctica del programa a los
EBAIS (Equipo Béasico de Atencion Integral en Salud), en los cuales se designé la
responsabilidad de educar a las personas y aplicar la prueba de Papanicolaou como forma de
tamizaje poblacional®.

En 1995, dirigido por el canadiense Dr. Martin Jerry, representante de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) se elabord el informe titulado Recomendaciones sobre el Programa
Nacional de Control de Cancer para Costa Rica, donde se concluyd que existian algunas
anomalias en la coordinacidn, organizacién, implementacion, evaluacion y situacion actual del
cancer en el pais, ademas de recomendar las estrategias, consideraciones generales y
recomendaciones para la mitigacion de la enfermedad neoplésica en la realidad tica®'?. Ante
el contexto mundial de lucha contra el cancer y bajo las recomendaciones impuestas por la
OMS, en Costa Rica nace, en 1998, el Instituto Costarricense Contra el Cancer (I.C.C.C.)
mediante un decreto constitucional (Ley No. 7765), el cual describe que esta organizacion es
un ente publico corporativo de caracter no estatal, aunque bajo la rectoria del Ministerio de
Salud y cuyos objetivos son la atencion, investigacion y la docencia dentro del campo de la
medicina oncoldgica®. En este mismo afio el Ministerio y la Caja Costarricense de Seguro

Social colocaron en funcionamiento el Plan Nacional de Prevencion y Atencién Integral del
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Céancer con los siguientes objetivos fundamentales: disminuir su incidencia en el medio
nacional, reducir la mortalidad por enfermedades neoplasicas, aumentar la cobertura en la
atencion integral del paciente, mejorar la calidad de los servicios de atencion al enfermo,
contribuir a mejorar la calidad de vida de las personas afectadas, todo bajo una normativa
dirigida y enfatizada a los seis tipos de enfermedad cancerigena prevalente, los cuales en orden
decreciente se nombran: piel, gastrico, mama, prostata, pulmén y cuello uterino®),

Dentro de este Sistema Oncoldgico Nacional se busca satisfacer las necesidades preventivas, de
diagnostico temprano, medidas de tratamiento oportuno, eficaz, al alcance de todos y con los
ultimos adelantos cientificos. Esto se logré mediante un apoyo politico, subsidios por parte del
Estado y otras instituciones afines. Actualmente, la meta es disminuir la incidencia del cancer
mediante la utilizacién de programas nacionales, tamizaje, deteccion temprana, fortalecimiento

y soporte a la especializacion médica y educacion a la familia para cuidados dentro del hogar.

2.1.9. Recuerdos de una tragedia: la “Bomba” de Cobalto Alcylon IT

Para los afios noventa, la Caja Costarricense de Seguro Social tenia dificultades administrativas,
con adversidades propias de un ente pablico de servicios especializados en salud que se vieron
afectados por un evento que se suscito a finales de la novena década del siglo XX. El accidente
radioldgico (radiologia nuclear) estremeci6 los cimientos de la institucién y vio opacada su
labor en la lucha contra el cancer; ademas, afect6 la visualizacion innegable de la seguridad
social como un ente curativo, ya que medios de comunicacion crearon un circulo mediatico
alrededor del juicio respecto a las consecuencias del accidente nuclear acontecido®?.

La radioterapia es un tratamiento contra el cancer en donde se utilizan dosis altas de radiacion

para matar células tumorales y detener su propagacion®. Sin embargo, durante su

32



funcionamiento en el pais, hubo un error en el calculo de la dosificacion y ocurrié un accidente
nuclear. Esto motivo a la Defensoria de los Habitantes durante el afio 1997 — 1998 a dirigir una
serie de investigaciones relacionadas con el hecho ocurrido durante el 26 de agosto hasta el 30
de setiembre de 1997 en el que resultaron afectadas 115 personas por exceso de irradiacion
proveniente de una de las fuentes de cobalto del Servicio de Radioterapia del Hospital San Juan
de Dios, denominada “La Bomba” Alcylon 11®),

Aproximadamente en un mes, esas 115 personas fueron expuestas a radiaciones hasta un 73%
mas elevadas de las que debian recibir. El percance se atribuyé a un error humano en la
calibracion de la maquina por parte del radiofisico Dr. Cabezas Solera, a quien se condend a
seis afios de prision por la falta cometida®®. La circunstancia trajo consigo una serie de
recomendaciones y modificaciones al protocolo nacional dadas por parte del Organismo
Internacional de Energia Atomica (OIEA), el cual realiz6 un reporte donde corroboro el error
humano, evidencid las precarias condiciones con las que se trabajabay se documentd la falta de
preparacion por parte de los trabajadores en radiofisica de los hospitales costarricenses®®.
Desde entonces, el pais ha invertido mas de 13 000 millones de colones en equipo e
infraestructura para evitar otra tragedia radioactiva como esta. Se cre6 el Centro Nacional de
Radioterapia ubicado en las inmediaciones del Hospital México, donde particularmente se
encuentran cuatro aceleradores lineales (equipo con mayor capacidad para reducir el campo de
tratamiento o zona de irradiacion con respecto a las maquinas de cobalto) que atienden a 2 500
personas por afio?. La “Bomba”, en un operativo secreto, fue desarmada y enviada a Alemania
y el lugar que ocupaba la maquina es actualmente una bodega improvisada, cuyo Unico recuerdo
es una marca en el piso y en el techo que recuerdan que algun dia ese lugar fue el epicentro de

una tragedia. Ahora, estos servicios especializados no utilizan calculos, maquinas ni botones,

33



en su lugar, en este momento son controlados y monitorizados por aceleradores y tomégrafos
simuladores digitales con controles cruzados, bajo una estricta vigilancia por parte de médicos

especialistas en el equipo y pacientes atendidos o sometidos a procedimientos radioterapéuticos.

2.1.10. Situacién actual del cancer en Costa Rica

Actualmente, dentro del contexto costarricense, se considera la enfermedad neoplésica como la
segunda causa de muerte y la mayor amenaza para la salud poblacional tica®. Segun datos del
Instituto Nacional de Estadistica Costarricense (INEC) mueren ocho personas por dia en el pais
por algun tipo de neoplasia y se estima que durante los proximos diez afios el aumento de la
incidencia de esta enfermedad llegaré a producir aproximadamente casi once mil (11 000) casos
nuevos por afio™?. La Caja Costarricense de Seguro Social ha procurado mantener un interés
institucional permanente en materia relacionada con el cancer, con esto se ha logrado la
unificacion de criterios técnicos y profesionales entre organizaciones publicas y privadas, de las
cuales forman parte: el Ministerio de Salud, el Consejo Nacional de Céncer, el Instituto
Costarricense Contra el Cancer, asociaciones, ademas de grupos de apoyo a los enfermos y sus
familias.

En cuanto a la politica y las estrategias de legislacion con respecto al cancer, el pais cuenta con
un amplio camino recorrido. Numerosos decretos han dado la posibilidad de luchar contra la
enfermedad de una manera firme, con mayor capacidad y conocimiento. Gracias a esto, se ha
creado la Comision Nacional de Cancer Gastrico, el Registro Nacional de Tumores, el Consejo
Nacional de Cancer, el Plan Nacional de Prevencion y Atencion Integral al Cancer, aliados del
Ministerio de Salud, que participan activamente en los procesos paliativos contra la enfermedad

neoplasica. Sin embargo, no es un secreto, que pese a los esfuerzos realizados a lo largo de la
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historia medica costarricense aun resta un largo camino en el control del cancer y sus
complicaciones. Mas alla de esto, y en virtud de una politica responsable, el pais necesita mayor
compromiso con los pacientes afectados por este problema de salud; ya que, las neoplasias como
grupo patologico, aun forman parte de las causas de muerte mas frecuentes en Costa Rica y
estas constituyen el tercer mayor indice de mortalidad, solo detras de la muerte por etiologia
cardiovascular y accidentes de transito®. Esto deja ver que para el futuro se debe velar por la
disminucion de las estadisticas nacionales, bajo un contexto preventivo, en el que la realizacién
de tamizajes poblacionales, fortalecimiento del primer nivel de atencidn, sobre todo en
apartados como educacion, prevencion, vigorizacion de la actividad fisica y cuido de la dieta
formen parte de una estrategia nacional que posibilite un mayor impacto y aumente mas alla el

indice de control y mitigacion de la enfermedad.

2.2. CONTEXTO TEORICO

2.2.1. Generalidades

Considerada una enfermedad del hombre moderno, el cancer de pulmdn es un problema actual
de salud publica a nivel mundial. Su etiologia principal es el consumo de tabaco que, pese a las
campanas contra el cigarrillo y la declinaciéon estadistica de los ultimos setenta afios, todavia es
un habito real de algunos grupos poblacionales en paises desarrollados y muchas comunidades
de naciones en vias de desarrollo. A continuacion, un vistazo tedrico de los conceptos que
engloba la enfermedad pulmonar neoplasica, tanto en sus generalidades, anatomia y forma de

produccion cancerigena.
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2.2.2. Anatomia del arbol bronquial y pulmones

Desde el punto de vista anatdmico, conocer el pulmon, cavidad pleural y arbol traqueobronquial
es muy importante para entender el cancer. Los sistemas de disefio corporal definen en gran
medida la fisiopatologia del cancer y su distribucion anatomica en el pulmén y los 6rganos

adyacentes.

a. Pleuras, pulmones y arbol traqueobronquial

Cada cavidad pulmonar esta revestida por una membrana pleural, un saco seroso que consta de
dos membranas continuas: la pleural visceral y la parietal. La tension superficial del liquido
pleural proporciona la cohesion que mantiene la superficie del pulmon en contacto con la pared
toracica?. El pulmén se expande y se llena de aire cuando se expande el térax y mientras sigue
siendo posible el desplazamiento.

Los pulmones son los 6rganos vitales de la respiracion. Su funcion principal es oxigenar la
sangre y determinar el intercambio de gases a nivel corporal. Son elasticos y se retraen
aproximadamente un tercio de su tamafio cuando “se abre” la cavidad toracica. Cada pulmoén
tiene: un vértice ubicado cerca de la primera costilla, una base que descansa sobre la cupula
ipsilateral del diafragma, dos I6bulos en el lado izquierdo y tres en el derecho, rodeados por una
o dos fisuras, tres caras (costal, mediastinica, diafragmatica) y tres bordes (anterior, posterior e
inferior)D. El hilio del pulmén es un 4rea en forma de “cufia” en la cara mediastinica de cada
pieza pulmonar, se considera la raiz del 6rgano respiratorio y se compara con la parte vital de
un arbol; es decir, se dice que el hilio pulmonar conecta al érgano con el resto de estructuras,

tal como la raiz de un arbol se une a la tierra.
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El arbol traqueobronquial es una estructura que inicia en la faringe, la misma incluye la traquea,
bronquios principales, bronquios lobulares, bronquios segmentarios y finalmente los
bronquiolos terminales. Esta pieza anatomica es la encargada de llevar el aire inhalado a la zona

de intercambio gaseoso: las unidades alveolares del pulmon.

b. Vascularizacion y drenaje linfatico pulmonar

Cada pulmon cuenta con una arteria pulmonar que lo irriga y dos venas pulmonares que drenan
la sangre procedente de él. Las arterias pulmonares derecha e izquierda se originan del tronco
pulmonar a nivel del &ngulo esternal y transportan sangre pobre en oxigeno hacia los pulmones
para su oxigenacion. Se dividen en arterias lobulares y segmentarias. A su vez, el érgano cuenta
con dos venas pulmonares, una superior e inferior en cada tronco, con sangre abundante en
oxigeno, también se divide en venas bronquiales y segmentarias, las cuales finalmente y en
conjunto forman el circuito hemodinamico pulmonar®?b.

Los plexos linfaticos pulmonares se comunican libremente; el primero, el plexo superficial se
sitla profundo a la pleura visceral, drena el parénquima pulmonar y la pleura visceral, a su vez
desemboca a los nodulos linfaticos broncopulmonares ubicados en el hilio pulmonar; el
segundo, el plexo profundo se localiza en la submucosa de los bronquios y en el tejido conectivo
peribronquial. Drena a las estructuras que forman la raiz del pulmon y a su vez converge en los
nddulos linfaticos pulmonares intrinsecos situados en la proximidad de los bronquios lobulares
siguiendo el recorrido del arbol traqueobronquial hasta llegar al hilio pulmonar. De ahi, ambos
sistemas drenan hacia los nodulos linfaticos traqueobronquiales superiores e inferiores, los
cuales yacen, respectivamente, superior e inferiormente a la bifurcacion de la traquea y los

bronquios principales. La linfa contenida continda hasta los troncos linfaticos
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broncomediastinicos derecho e izquierdo y posteriormente convergen en el conducto toracico
derecho™. La via linfatica es un importante mecanismo de diseminacion de los céanceres

pulmonares en general.

2.2.3. Definicién

El cancer de pulmén es el segundo tumor maligno mas frecuente y la primera causa de muerte
por ese tipo de tumores en ambos sexos a nivel mundial®?. Es un conjunto de enfermedades
resultantes del crecimiento descontrolado de células del tracto respiratorio, células epiteliales,
metastasicas o bien, una combinacion de varios tejidos que al no controlar su crecimiento (por

fallos en su replicacion) producen la muerte de los enfermos.

Clasificacion y nombre segun CIE 10

Segun la Clasificacion Internacional de Enfermedades, en su décima edicion (CIE 10),
acronimo del inglés ICD, que representa las siglas de International Statistical Classification of
Diseases and Related Health Problems, el cancer pulmonar se divide y designa con los

siguientes codigos:

C34: Tumor Maligno de los Bronquios y del Pulmén

C340: Tumor Maligno de Bronguio Principal

C341: Tumor Maligno de Lébulo Superior, Bronquio o Pulmén
C342: Tumor Maligno de Lébulo Medio, Bronquio o Pulmén
C343: Tumor Maligno de Lébulo Inferior, Bronquio o Pulmén

C348: Lesion de Sitios Contiguos de los Bronquios y del Pulmén
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C349: Tumor Maligno de los Bronquios o del Pulmon, Parte no Especificada

Bajo el designio de estos codigos se da la publicacion, conocimiento y divulgacion de los
descubrimientos relacionados al cancer pulmonar. El sistema clasifica por orden anatémico a
los subtipos neoplasicos que afectan al 6rgano como tal, y por su importancia médica universal,
se debe describir a las enfermedades por medio de los codigos impuestos y la clasificacion del

CIE oficial.

2.2.4. Epidemiologia

En el afio 2002 se calcul6 que habian aparecido 11 millones de nuevos casos de cancer a nivel
mundial, 7 millones de los pacientes fallecieron. A escala intercontinental esta cifra se subdivide
en: 45% en Asia, 26% en Europa, 21,6% en América, 6% en Africay 1% en Australia y Nueva
Zelanda®?. El cancer pulmonar es el mas frecuente y constituye la causa mas comin de muerte
en el mundo@®!21419) Se ha documentado que su incidencia es variable y dependiente segin el
contexto geogréafico y sociocultural estudiado; por ejemplo, publicaciones recientes afirman que
la neoplasia en el pulmon puede afectar a dos personas por cada cien mil mujeres africanas; no
obstante, la tasa aumenta hasta 61 personas por cada cien mil varones estadounidenses?. En
segundo lugar, se encuentra el cancer de mama en incidencia, pero ocupa el quinto lugar en la
escala de mortalidad, después de la enfermedad neoplasica pulmonar, gastrica, hepatica y
colorrectal®.

Las ocho neoplasias mas frecuentes en los paises desarrollados son: el cancer de pulmaén, mama,
prostata y el colorrectal. En las naciones en vias de desarrollo — mal llamadas subdesarrolladas

— es habitual la aparicion de las neoplasias hepaticas, cervicouterinas y esofagicas?. Un dato
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interesante es que la incidencia del cancer gastrico es semejante en todas las naciones, sin
importar su nivel de desarrollo, aunque la incidencia se ve incrementada en las zonas orientales
como el continente asiético si este es comparado con América o Africa. En las investigaciones
realizadas se ha documentado la observacion de nueve factores de riesgo relacionados con la
aparicion de la enfermedad neoplésica alrededor del mundo: tabaquismo, consumo de alcohol,
obesidad, inactividad fisica, escaso consumo de frutas y verduras, sexo riesgoso, contaminacion
atmosférica, humo bajo techo por combustibles quemados en el hogar e inyecciones con agujas
contaminadas®.

El cancer de pulmon es considerado una enfermedad del hombre moderno, ya que antes de 1900
discurria como una patologia rara. A mediados del siglo XX la neoplasia adquirio caracteristicas
epidémicas y constituyo la causa principal de defunciones por este padecimiento en Estados
Unidos y Europa. Esta relacionado con el consumo de tabaco, por lo tanto, se considera como
una enfermedad prevenible, desde el punto de vista epidemioldgico®*>%%). El tabaquismo aun,
actualmente, es la causa primara del cancer pulmonar a nivel mundial, se estima que mas del
60% de los diagnosticos se identifican en fumadores nuevos (<100 cigarros durante su vida) o
antiguos fumadores (>100 cigarros durante su vida que abandonaron el héabito hace >1 afio),
aunque se ha documentado que una de cada cinco mujeres y uno de cada doce varones con
neoplasia pulmonar nunca han fumado®?.

Se le considera a esta afeccion maligna del pulmon como la causa mas frecuente de
fallecimiento en varones y mujeres estadounidenses"?. Esta incidencia alcanzé su punto
méaximo en la década de 1980 afectando principalmente a hombres, mientras que el sexo
femenino tuvo una meseta que se ha mantenido estable hasta la fecha. Segun estadisticas de

Estados Unidos, la tasa de incidencia es de 62 casos por cada 100 000 habitantes (62/100,000),
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con una edad media de aparicion de 70 afios. EI 15% de los pacientes tienen enfermedad
localizada y 56% metastasica al diagnostico, con una tasa de sobrevida global a 5 afios de 16%
solamente®?. Es decir, 1 de cada 14 americanos padeceran de cancer pulmonar durante su vida

(7% de riesgo acumulado).

2.2.5. Factores de riesgo

a. Edady sexo

El cancer pulmonar es una neoplasia mas frecuente en el vardn, se dice que la tasa en los
hombres duplica a la de las mujeres®?. Es importante reconocer que la tasa de mortalidad de
los hombres en los paises occidentales tiene una tendencia a la disminucion, y en contraposicion,
la de las mujeres se ha visto incrementada en los ultimos afios debido al aumento del habito
tabacalero en el sexo femenino.

Con respecto a la edad, la neoplasia pulmonar afecta sobre todo a personas entre los 60 — 70
afios; aunque en el 15% de los casos, la enfermedad aparece en pacientes jovenes, menores de

30 afios. La edad promedio de aparicion es de 70 afios®.

b. Tabaco

Aproximadamente el 90% de los canceres de pulmén se dan como consecuencia al hébito del
fumado, pese a que se ha documentado que otros factores también estan relacionados con la
aparicion de la enfermedad, el tabaco persiste en primer lugar. Sin embargo, y a pesar de las
medidas impuestas por los gobiernos mundiales, el control del cigarrillo no se ha dado de forma
completa y, por consiguiente, es un mecanismo actual de produccion de la dolencia. Los

fumadores tienen un incremento de diez veces para padecer este tipo de cancer, si se compara
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con la poblacién, que nunca ha fumado®'>!®, Este riesgo esta relacionado al nimero de
cigarrillos por dia, la duracion del habito, edad de inicio, la profundidad de la inhalacién del
humo vy la cantidad de alquitran y nicotina de los cigarros®?. Se documenta en investigaciones
recientes, aplicadas a secuencias génicas, que por cada quince cigarros fumados se induce una
mutacion genética?. Estudios han demostrado que el cigarro contiene méas de 3 000 productos
cancerigenos procedentes de su combustion; por ejemplo, hidrocarburos aromaticos, N-
nitrosaminas, hidrocarbanatos, arsenico, benceno, acrilonitrito, formaldehido, acetaldehido,
hidracida, niquel, benzopireno y polonio, todos capaces de producir lesion en el DNA
nuclear®?,

Los exfumadores hombres tienen un riesgo nueve veces mayor de presentar cancer de pulmon
que los varones que nunca fumaron, en comparacion con un exceso de 20 veces entre quienes
persisten en el habito®?. El riesgo de padecer la enfermedad aumenta o disminuye en relacion
con el tiempo que la persona lleva en ausencia del habito del fumado, a pesar de que, en términos
generales, los que han dejado por mucho tiempo de hacerlo tienen mayor riesgo de cancer, en
comparacion con quienes nunca fumaron. Otra causa definida para padecer una neoplasia
pulmonar es el tabaquismo pasivo; el riesgo para enfermar causado por la exposicion ambiental
al tabaco se ve 20 — 30% incrementado en la frecuencia del cancer, si se compara con personas
gue nunca tuvieron contacto con fumadores; sin embargo, este porcentaje contrasta con el
incremento de 2 000% entre fumadores activos%1?,

Ante la clara relacion de causalidad entre el fumar cigarrillos y el cancer de pulmon, el personal
médico debe velar por la abstinencia del tabaco. La interrupcion del habito antes de la edad
media de la vida permite llevar al minimo el riesgo ulterior de padecer la afeccion, se ha

comprobado por medio de publicaciones médicas que la supresion del tabaco reduce mas del
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90% el riesgo de padecer la enfermedad neoplésica pulmonar*?. Inclusive en las personas con
la patologia al momento del diagndstico, si se logra suprimir el habito tabacalero, el riesgo de
se reduce considerablemente, consecuentemente, también mejora las tasas de supervivencia y
sobrevida de la patologia por muchas vias, una de la mas importantes, la cancelacion del
fendmeno toxico producido por el tabaco sobre los tratamientos antineoplasicos utilizados para
contrarrestar el cancer.

A pesar de que fumar cigarrillos es la causa predominante de neoplasias pulmonares, se han
identificado otros factores de riesgo, los cuales incluyen exposicion ocupacional a asbesto,
arsenico, bisclorometil éter, cromo hexavalente, iperita, niquel e hidrocarburos aromaticos
policiclicos®?. Otros factores, como el pobre consumo de frutas y verduras con su consiguiente
deficiencia de nutrientes especificos como retinoides y carotenoides tiene relacion con
enlentecimiento y “paralisis” de algin efecto quimioprotector contra el cancer de pulmon. La
radiacion ionizante también constituye un carcinégeno pulmonar definido, la hipétesis tomé
importancia cuando estudios en personas sobrevivientes al ataque con bombas atomicas en
Hiroshima y Nagasaki, ademas de personal minero expuestos a la radiacién alfa proveniente del
raddn en la extraccion de uranio, presentaron cifras elevadas de esta enfermedad*>1%). Ademas,
se ha descrito que neumopatias como la bronquitis crénica, el enfisema, la tuberculosis han sido

vinculadas con un riesgo mayor para desencadenar la neoplasia de pulmon®).

c. Exposicion ocupacional y ambiente

En el ambiente existen sustancias potencialmente cancerigenas que aumentan el riesgo de
padecer cancer si el sujeto es fumador y son factores de riesgo independientes en las personas

no fumadoras. EI mas conocido es el asbesto, el riesgo es dependiente de la dosis y varia segun
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el tipo de fibra de amianto. También, el radon, el humo de la cocaina, la calefaccion secundaria
a la quema del interior de la biomasa no elaborada (madera y carbon) y los escapes de diesel

predisponen de cierta forma al desarrollo del cancer pulmonar.

d. Inflamacién y la enfermedad pulmonar benigna

La Enfermedad Obstructiva Pulmonar Cronica (EPOC) se asocia con un mayor riesgo de
desarrollar cancer, se cree que los procesos relacionados con la inflamacidn y cicatrizacion son
parte del desarrollo de la patologia. Otras enfermedades como la fibrosis pulmonar, neumonias,
tuberculosis, silicosis y asbestosis estan relacionadas con la aparicion de neoplasias pulmonares

también@9,

e. Genéticay predisposicion hereditaria

Numerosas investigaciones han concluido que la exposicion a carcinégenos ambientales, como
los humos producidos por los desechos de las fabricas y motores de combustion interna, inducen
a la trasformacion de células broncoepiteliales hasta alcanzar el fenotipo maligno?. Esta
relacién carcinogénica es modulada por variaciones polimorfas de genes que modifican
aspectos del metabolismo al estimulo tdxico, los cuales son guiados, principalmente, por el
sistema enzimatico Psso y CYP1A1. Ademaés, algunas consideraciones cromosomicas también
se vinculan en la génesis del cancer de pulmoén, como por ejemplo, la via de la fragilidad
cromosomicat?,

Los familiares en primer grado de los pacientes con cancer de pulmén tienen un riesgo tres
veces mayor para padecer dicha neoplasia y no de otro tipo, sin que la génesis esté relacionada

con el tabaco y su consumo. Se considera que las personas con mutaciones hereditarias en los
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genes RB y p53 en ocasiones desarrollan la enfermedad. Otra via patologica para el desarrollo
de la neoplasia pulmonar se establece en la relacion del genoma con tres loci genéticos, en los
que se incluyen 5p15 (TERT-CLPTM3L), 15025 (subunidad del receptor acetilcolinico
nicotinico CHRNAs—CHRNA3) Y 6p21 (BATs—MSHs)*2),

También, se relaciona una mutacion en la linea germinativa T790M, que compromete al receptor
del factor de crecimiento epidérmico EGFR (Receptor del Factor de Crecimiento Epidérmico),
el cual estd asociado a la susceptibilidad de padecer cancer pulmonar en pacientes no

fumadores217),

f. Factores dietéticos

Estudios recientes han relacionado a la dieta como una de las razones para explicar la
variabilidad en la aparicion del cancer pulmonar en las personas con factores de riesgo. Algunos
ensayos clinicos refutan esta teoria por lo que no es aceptada por todas las corrientes de

expertos217:18),

g. Factores endocrinolégicos

Algunos estudios sugieren que las mujeres pueden ser mas susceptibles con respecto a los
hombres para el desarrollo de cancer pulmonar, se cree que la asociacion de estrogenos y

progestina esta relacionada a un mayor riesgo de neoplasia pulmonar®?.

h. Infeccion por VIH

La incidencia de cancer de pulmén aumenta considerablemente en pacientes infectados por el

Virus de Inmunodeficiencia Adquirida (VIH)®". La terapia anti—retroviral no parece afectar
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positivamente la enfermedad, aunque se requieren mas investigaciones en este tema para

afirmarlo.

2.2.6. Epidemiologia del cancer en Costa Rica

El cancer es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad alrededor del mundo. Se
encuentra dentro del grupo de Enfermedades Cronicas no Transmisibles, descrito por la OMS
y se le atribuye cerca de 1,0 — 1,18 millones de muertes cada afio*?. En Costa Rica, en las
ultimas décadas se han generado acciones de caracter politico y legal para dar atencién a la
problematica nacional. De hecho, desde los afios cuarenta, se han llevado programas o “planes
piloto” para atenuar el cancer y sus complicaciones®19, Para el afio 2012, la incidencia del
cancer de piel en mujeres aument6 de forma considerable, principalmente entre los 40 y 70 afios
de edad, seguido del céncer de mama, cérvix, pulmon, tiroides, gastrico y colon,
respectivamente®®. Esto ha repercutido en la forma de llevar a cabo la educacion, camparias
publicitarias y promocién de la salud con respecto al tema. No obstante, el cancer, como grupo
general, persiste siendo uno de los mayores problemas que enfrenta la sociedad costarricense,
por tanto, actualmente en el pais se mantienen programas de vigilancia activa enfatizadas al
diagndstico temprano de la patologia. Si bien, el esfuerzo conjunto de las organizaciones
politico-sanitarias de las Gltimas décadas han llevado a un mejor control de las neoplasias, ain
falta un mejor manejo preventivo de los pacientes. En la figura 1 se puede observar su
comportamiento y el estado de la enfermedad en los Gltimos afios, donde se puede afirmar que
algunos tipos de canceres persisten con cifras altas de incidencia; por ejemplo, el cancer de piel;
en contraposicion, otros muestran una tendencia a la disminucion con respecto a las primeras

mediciones epidemiologicas, este es el caso del cancer de cérvix. Con respecto a la neoplasia
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pulmonar, esta se mantiene en sétimo lugar, segun las tasas nacionales de incidencia; por lo

tanto, no aparece en la gréafica.

Figura 1. Incidencia por tumores malignos mas frecuentes en Costa Rica, en mujeres durante el
periodo 2000 — 2012 (tasa ajustada por 100.000 mujeres)
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Fuente: (9)

Segun el grafico anterior, se puede observar que antes del afio 2002, en este especifico grupo
poblacional (mujeres), el cancer gastrico ocupé el primer lugar en incidencia. A partir de ese
afio y hasta la fecha, el cancer de la glandula mamaria se ha mantenido en el primer lugar,

seguido del cancer gastrico, colon, cérvix, pulmon, y en el quinto lugar, el cancer hepatico.
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En el caso de los varones, la incidencia del cancer de piel ocupd el primer lugar en el afio 2011,
seguido del cancer de prostata, gastrico y en cuarto lugar, el cancer de colon. Sin embargo, se
ha visto un crecimiento en la incidencia del cancer de préstata y pulmon a lo largo de los Gltimos
veinte afos, sobre todo en edades mayores a 50 afios. Desde ese afio la neoplasia maligna de la
glandula prostéatica ha ocupado el primer lugar de incidencia en hombres, seguido por el cancer
de piel y en tercer lugar el de estomago®!%%9. La grafica del sexo masculino se detalla en la

figura 2.

Figura 2. Incidencia por tumores malignos mas frecuentes en Costa Rica, en hombres
durante el periodo de 2000 — 2013 (tasa ajustada por 100000 hombres)
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Acorde con la figura anterior, el cancer gastrico ocasiona la mayor cifra de incidencia en los
hombres. Sin embargo, el cancer de préstata ha ocupado el segundo lugar, su incidencia ha
aumentado desde el afio 2005 con una tendencia a mostrar cifras cercanas a las tasas de
mortalidad del cancer gastrico. En cuarto lugar, se encuentra el cancer de pulmén, el cual ha
mantenido su posicion constante a través del tiempo y es mas frecuente en hombres entre los 55
y 60 afios. En el quinto y sexto lugar, se ubican el cancer hepatico y el de colon, respectivamente.
La tasa de mortalidad segln sexo se detalla en las figuras 3 y 4, graficadas a continuacion.

Fuente: (9)

Figura 3. Mortalidad por tumores malignos mas frecuentes en mujeres durante el afio 2000 — 2012
(tasa ajustada por 100 000 mujeres).
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Segun el grafico anterior, se puede afirmar que en las mujeres el cancer gastrico es el que mas
muertes ha provocado en el pais, seguido de la patologia maligna en las mamas, cérvix, pulmon

y colon. Se puede observar que el comportamiento de algunos subtipos de neoplasias muestra
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una tendencia al aumento, tal como lo refleja el cancer de estbmago y el grupo de neoplasias
hematoldgicas. Mientras que otros carcinomas mantienen una linea de incidencia sostenida (sin

cambios significativos) desde los Gltimos quince afos.

Figura 4. Mortalidad por tumores malignos mas frecuentes en hombres durante el afio 2000 —
2013 (tasa ajustada por 100 000 hombres).
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Segun el gréafico anterior, se puede afirmar que en los hombres el cancer gastrico es el que
ocasiona mas muertes en el pais, seguido de la neoplasia pulmonar, prostata, colon e higado. Se
puede observar que el comportamiento de algunos subtipos de neoplasia muestra una tendencia
al aumento, tal como lo refleja el cancer de préstata y el grupo de neoplasias hepaticas. Mientras
gue otros carcinomas mantienen un comportamiento estable en los Gltimos afios, tal es el caso

de las canceres pulmonares y gastricos.
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Actualmente, en el contexto costarricense se ha visto un aumento en la tasa de incidencia mas
que la tasa de mortalidad, quiza provocado por los controles tempranos y camparias preventivas
realizadas en el pais desde principios del afio 2000. EI mejor acceso de la poblacion a los centros
de salud y la inversion médica tecnologica que el Gobierno ha permitido conocer y en la medida

de lo posible controlar los factores de riesgo principales para el desarrollo de cancer.

2.2.7. Fisiopatologia

El término “céncer pulmonar” engloba tumores que nacen del epitelio de las vias respiratorias
(bronquios, bronquiolos y alvéolos). Los tumores derivados del estroma o tejido linfatico son
diferentes a las neoplasias epiteliales pulmonares. Segun la clasificacion de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), los canceres epiteliales de pulmon se dividen en dos grandes grupos
de diferentes estirpes histoldgicas: carcinoma pulmonar microcitico (SCLC o carcinoma de
células pequefias), y carcinoma pulmonar no microcitico (NSCL o carcinoma de células no
pequefias)?1>14  Este Gltimo se divide e incluye las variantes anatomopatoldgicas de
adenocarcinoma, carcinoma epidermoide y macrocelular. Estadisticamente estos subtipos de
neoplasia representan el 90% del total de la patologia oncolégica pulmonar primaria; el restante
10% lo constituyen los canceres indiferenciados, carcinoides, tumores de glandulas bronquiales
(carcinomas quisticos adenoides y tumores mucoepidermoides), entre otros mas raros®?. En
ocasiones, la arquitectura histolégica de las patologias puede incluir un solo tipo celular o una
combinacion de los mismos, denominados tumores mixtos; por ejemplo: las neoplasias
caracteristicas de fumadores que enferman de cancer pulmonar tipo epidermoide y microcitico;

sin embargo, en mujeres y adultos jovenes predominan los casos de adenocarcinoma®!?),
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Los carcinomas microciticos (en menor proporcion los no microciticos) pueden producir
hormonas peptidas especificas como la adrenocorticotropica (ACTH), arginina vasopresora
(AVP), factor natriurético auricular (ANF) y péptido liberador de gastrina (GRP), usualmente
relacionados con la exposicion de sindromes paraneoplésicos especificos>14),

Los carcinomas epidermoides del pulmon tienen una histologia idéntica a la de los carcinomas
epidermoides extrapulmonares. Tienden a aparecer en sentido central, y clasicamente se
relacionan al habito del fumado. En una pieza anatomopatolégica cominmente presentan el
patron de nido infiltrante de células tumorales que no presentan puentes intercelulares, en
ocasiones se identifica queratina también. Por el contrario, los adenocarcinomas surgen en sitio
periféricos de la estructura pulmonar, constituyen el tipo mas frecuente de neoplasias
pulmonares en personas no fumadoras. En su distribucion histopatoldgica, el tejido contiene
glandulas con estructura papilar, un perfil bronquioalveolar (detectado radiol6gicamente como
un patrén de “vidrio esmerilado”), mucina celular o en casos donde sea un carcinoma poco
diferenciado, una estructura solida?.

Los carcinomas macrociticos, definidos como carcinomas poco diferenciados del pulmon,
aparecen en zonas periféricas y estdn compuestos de células cancerosas de mayor tamafo sin
las caracteristicas histologicas de células epidermoides, diferenciacion glandular, ni rasgos de
cancer microcitico®”. Generalmente, estan conformados por capas de grandes células
neoplasicas dispuestas en grupos sinciciales o un patrdon solitario, a menudo acompafadas de
necrosis®?).

Para fines terapéuticos y prondsticos, se han dividido las neoplasias pulmonares primarias
principalmente en dos grupos: el primero, SCLC y el segundo NSCLC. Esta division yace en

las marcadas diferencias entre sus estirpes histolégicas, las cuales tienen una evolucién natural
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y enfoques terapéuticos opuestos entre si®!®). Habitualmente, se considera que cuando se
realiza el diagndstico de SCLC, este ya disemind a otras estructuras; por tanto, pocas veces se
afiade la cirugia como medida. En contraposicion, el cancer NSCLC puede ser curado mediante
la extirpacion quirargica en aproximadamente el 30% de los casos®?). Sin embargo, y pese a
sus diferencias, los canceres microciticos comparten la tendencia a reaccionar positivamente
ante los tratamientos antineoplasicos citotoxicos tradicionales y la “norma” de ambas neoplasias

es la resistencia intrinseca a algunos farmacos 2.

Mecanismos inmunohistoquimicos y moleculares de produccién tumoral

El cancer es una enfermedad que afecta y cambia dindmicamente las caracteristicas del genoma.
Numerosos estudios han planteado un enfoque tedrico dispuesto en la premisa de que todas las
células neoplésicas terminan — tarde o temprano — por mostrar seis facultades distintivas:
autosuficiencia en las sefiales de crecimiento, insensibilidad a las sefiales anti-crecimiento,
evasion de la apoptosis, potencial ilimitado de réplica, angiogénesis sostenida e invasion a
tejidos y metastasis*2!3). Se dice ademas, que los canceres se presentan como resultado de
acumulaciones de mutaciones de hiperfuncion en los oncogenes y mutaciones de hipofuncion
en los genes supresores de tumores, los cuales difieren de acuerdo con la histopatologia de cada
tipo de cancer?),

La mayoria de las veces se desconoce la célula que origina las neoplasias pulmonares y el punto
de partida o génesis cancerigena es un lugar desconocido e incierto, se cree que el inicio
oncologico puede ser un sitio comuan entre todas las estirpes histologicas, que de acuerdo a sus
caracteristicas mutan de forma diferente, con su consiguiente repercusion clinica. Sin embargo,

se tiene claro que algunos tipos de cancer; por ejemplo, el adenocarcinoma tiene su origen en
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las células epiteliales tipo Il (alveolares), y en el caso del SCLC su inicio esta dado en células
neuroendocrinas.

Una teoria ampliamente difundida es la que plantea que un subgrupo pequefio de las celulas
inmaduras (blastos) en el interior del tumor es el encargado de determinar el comportamiento
maligno de este. Seguidamente, la produccidn de células hijas a partir de las primarias, forman
colonias de clonas oncoblasticas que finalmente producen el cancer. Este concepto tiene una
especial aplicacion en la explicacion de la ineficacia terapéutica farmacologica aun cuando
existe una respuesta clinica satisfactoria; ya que, la enfermedad reaparece porque los
medicamentos no eliminan el componente de oncoblastos y esto puede ser un medio de
resistencia a la quimioterapia*>29,

Dentro de las anormalidades cromosémicas de las células cancerosas de pulmon se incluyen
maultiples mutaciones, amplificaciones, inserciones, deleciones y translocaciones. De los
primeros grupos oncogenicos aberrantes descubiertos son los incluidos en la familia MYC de
factores de transcripcion (MYC, MYCN, MYCL), los cuales estan relacionados mayoritariamente
con el adenocarcinoma*>!322)_ También, un conjunto importante de aberracion genética son las
denominadas “conductoras”, en las que las mutaciones aparecen en los genes codificadores de
proteinas de sefializacion que, si son defectuosas, dirigen el camino, la génesis y la perpetuacion
de la cadena productiva de células tumorales; se entiende por estos defectos genéticos
conductores a los puntos débiles en los cuales el tratamiento anti-neoplasico puede actuar para
destruir el proceso cancerigeno. Un ejemplo clasico de este tipo de mutaciones y terapia
oncologica es la utilizada por medio del factor de crecimiento epidérmico (EGFR), el cual
pertenece a la familia de protooncogenes ERBB, que a su vez incluye EGFR (ERBBL1), Her2/neu

(ERBB2), HER3 (ERBB3) y HER4 (ERBBA4), este conjunto actla sobre un ligando que codifica
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una estructura transmembrana y dos dominios, uno intracelular de tirosina cinasa (TK) y otro
extracelular; la union de ligandos y enzimas finalmente activa una cascada de eventos
intracelulares que culmina con un incremento de la proliferacion celular, angiogénesis,
metastasis y disminucion de la apoptosis, y por ende, cancer®?, Otros grupos de genes alterados

con repercusion clinica son citados a continuacion en la Tabla 1.

Tabla 1. Lista de algunos genes somaticamente alterados en diferentes subtipos
histoldgicos de cancer de pulmén

Caracteristicas histoldgicas Oncogén Genes supresores de tumores
TP53
. EGFR CDKN2A/B
Adenocarcinoma KRAS
ALK (P16, p14)
LKB1 (STK11)
EGFR
Carcinoma epidermoide PIK3CA $Eg§
IGF-1R
TP53
Carcinoma microcitico BI\(A:ISZ RB1
FHIT
Carcinoma macrocitico
(no se ha estudiado en detalle)

Abreviaturas: EGFR, receptor del factor de crecimiento epidérmico; ALK, cinasa del linfoma anaplésico; IGF-1R, receptor

del factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1; RB1, proteina 1 de retinoblastoma.

Fuente: (12)

Algunos genes supresores de tumores que yacen en el cromosoma 3p, se cree que intervienen
en el proceso fisiopatologico de todos los canceres pulmonares. Desde el principio surgen
pérdidas alélicas, que finalmente afectan al epitelio pulmonar, sobre todo si este es dafiado por
el tabaco®®. Se dice que son factores predisponentes al cancer y que bajo un estimulo

cancerigeno desencadenan la enfermedad.
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El diagnostico de cancer corresponde a un conjunto de variables morfoldgicas y citologicas que
deben asociarse a las caracteristicas clinicas y radiograficas de la enfermedad. Desde el punto
de visto inmunohistoquimico, se puede afirmar que en mas del 70% de los adenocarcinomas
pulmonares hay positividad del factor 1 de transcripcion tiroidea (TTF-1), el cual constituye un
indicador certero de cancer de pulmén primario, una vez descartada la patologia tiroidea
oncoldgica y tumores neuroendocrinos de origen pulmonar y extrapulmonar®?. Por otro lado,
algunas citoquinas, como la CK7 y CK20, utilizadas en conjunto son Utiles para disminuir las
posibilidades diagnosticas; por ejemplo, el NSCLC no epidermoide, SCLC y el mesotelioma
reaccionan positivamente ante la tincion de CK7 y negativa para CK2013, por el contrario, el
cancer pulmonar epidermoide no tifie en ninguna de las dos citoqueratinas. Particularmente, el
mesotelioma también revela positividad a los marcadores CK5/6, calretinina y el WT-1 (Gen 1

del Tumor de Wilms)(213),

2.2.8. Estudio del paciente con cancer

Deteccion temprana

Un dato fundamental en el establecimiento natural de la enfermedad neoplasica pulmonar es
que el desenlace clinico depende del estadio en el cual fue realizado el diagndstico. Bajo esta
premisa, se entiende que la supervivencia se prolonga considerablemente cuando los tumores
son detectados en forma oportuna; sin embargo, lamentablemente en la mayoria de las
ocasiones, los individuos enfermos de cancer de pulmén acuden al médico en fase avanzada de
su condicion, lo cual paraddjicamente dificulta el escenario clinico a enfrentar. De ahi, la
importancia de incentivar la medicina preventiva y fomentar la implementacion de los

programas de tamizaje en los planes nacionales de gobierno®9),
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La deteccion temprana del cancer pulmonar se implementé como un instrumento de tamizaje
poblacional, el cual aplicado de la manera correcta permite mayores tasas de sobrevida y
menores cifras en la incidencia de la enfermedad®®2®), Numerosos estudios, con diferente valor
estadistico entre si, han dado resultados similares en lo que respecta a la importancia de
incorporar la medicina preventiva dentro de la seguridad social. Sin embargo, ain no hay una
relacién de causalidad clara entre los programas preventivos y la disminucién directa en la
mortalidad, se necesitan datos mas maduros en todas las investigaciones para afirmar que la
deteccidn temprana disminuye los indices de cancer pulmonar en forma directa; no obstante,
utilizar esta medida como control y con esto realizar una captacion temprana en la pesquisa de
los pacientes enfermos es una actividad fundamental desde los centros de salud periféricos y de

la comunidad para mitigar el dafio del cancer a nivel integral121°23),

2.2.9. Diagnostico

En la mayoria de los casos el diagndstico se debe plantear ante los datos clinicos y una
anormalidad radiol6gica. En pacientes con alta sospecha clinica estéa indicado la realizacion de
estudios radiol6gicos y si existe algin dato de malignidad se procede a realizar los demas

examenes, incluyendo una biopsia y el seguimiento médico controlado.

Manifestaciones clinicas

La mayor parte de los pacientes consultantes tienen un cuadro inicial que comprende signos,
sintomas y caracteristicas quimicas que pueden relacionarse a lesiones pulmonares primarias,
proliferacion tumoral, invasion y obstruccidn de estructuras vecinas, penetracion neoplasica en

sitios metastasicos o la manifestacion de algun sindrome paraneoplésico?.
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El paciente clasico es un fumador activo o exfumador de cualquier género, cominmente en el
sexto o sétimo decenio de la vida. La mayoria mantienen antecedentes de tos cronica con
hemoptisis y que se asocia a enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) conocida®®. La
neumonia persistente, resistente al tratamiento, que no mejora con ciclos repetidos de
antibidticos y un paciente mayor de cuarenta afios con un hallazgo de tos crénica y ausencia de
datos radioldgicos clasicos, en ocasiones son las manifestaciones clinicas de la enfermedad >
1422) "E| cancer de pulmén que aparece en una persona no fumadora es mas comdn en mujeres
y personas que se ubican geograficamente en el este asiatico. En comparacion con el grupo de
los fumadores, son mas jovenes al momento del diagndstico; ademas, pueden compartir
caracteristicas clinicas con sus semejantes (fumadores activos y exfumadores). En la tabla 2 se

nombran las manifestaciones clinicas mas frecuentes, con su consiguiente frecuencia

porcentual.

Tabla 2. Signos y sintomas iniciales del cancer de pulmén

Signos y Sintomas iniciales del Cancer de Pulmon
Sintomas y signos Limites de frecuencia
Tos 8 —75%
Adelgazamiento 0-—68%
Disnea 3-60%
Dolor torécico 20 — 49%
Hemoptisis 6 —35%
Dolor 6seo 6 — 25%
Hipocratismo digital 0-—20%
Fiebre 0-—20%
Debilidad 0-10%
SVCO 0-4%
Disfagia 0-—2%
Sibilancias y estridores 0-2%

Abreviatura: SVCO, obstruccion de vena cava superior.

Fuente: (12)
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El tradicional cuadro clinico inicial debe dividirse en dos grandes grupos de sintomas: si la
enfermedad corresponde a una neoplasia central o endobronquial el paciente manifiesta tos,
hemoptisis, sibilancias, estridor, disnea 0 neumonitis posobstructiva; sin embargo, si la invasion
tumoral primaria se da a nivel periférico puede ocasionar dolor pleural, disnea con patron
restrictivo y sintomas de un absceso pulmonar secundario a una cavitacion producida por el
tumor y su crecimiento®?,

También, la propagacion regional del tumor a nivel del torax, ya sea por efecto del crecimiento
contiguo o metéastasis ganglionar, puede ocasionar obstruccion a nivel de trdquea, compresion
esofagica y disfagia, paralisis del nervio laringeo recurrente (“ronquera”), paralisis del nervio
frénico, disnea, derrames pleurales de origen neoplasico (caracterizados por dolor y disnea) y
algunas veces el sindrome de Horner: enoftalmos, ptosis, miosis y anhidrosis>*3),

Las tumoraciones a nivel del surco superior denominadas “Tumor de Pancoast” son producto
de la extension local de una neoplasia que prolifera en el vértice del pulmén, que a su vez afecta
el octavo nervio cervical, el primer y segundo nervio intercostal, ademas de producir dolor en
el hombro que irradia hacia el recorrido cubital del brazo. En la mayoria de ocasiones el enfermo
también presenta destruccion radiografica de la primera y segunda costilla®. A su vez, la
coexistencia de algunos sindromes es frecuente; por ejemplo, los sindromes de Pancoast y
Horner pueden manifestarse al mismo tiempo, o bien, si existe un compromiso vascular
asociado al crecimiento tumoral o diseminacion regional hacia el mediastino, pericardio o
corazén (asociado a taponamiento cardiaco, arritmias o insuficiencia cardiaca) puede aparecer
ademas el sindrome de vena cava superior, con la resultante incapacidad funcional para generar
el intercambio aéreo. Otra circunstancia particular con respecto al cancer de pulmén es que este

puede diseminarse por via transbronguial produciendo un deterioro considerable en la
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reciprocidad de gases, y consecuentemente, insuficiencia respiratoria, disnea, hipoxemia y
produccidn de esputo; ademas de los sintomas de afectacion sistémica, como la pérdida de peso,
debilidad, fiebre de origen oscuro y criodiaforesis de predominio nocturna®?1416),

En el caso de la enfermedad metastasica, aproximadamente el 33% de los enfermos en su
historia inicial incluyen sintomas constitucionales como consecuencia de las metastasis a
distancia®). Las mismas pueden aparecer en cualquier 6rgano y sistema, de acuerdo con esto
rige el patron sintomatoldgico del proceso oncoldgico; por ejemplo, a nivel cerebral: cefalea,
nausea, vomito o déficit neuroldgico; a nivel dseo: dolor, fracturas patoldgicas, sindromes de
compresion medular; en 6rganos hematoldgicos: citopenias, leucoeritroblastosis,
hepatomegalia, anorexia, pérdida de peso?.

Los sindromes paraneoplasicos son frecuentes en enfermos con cancer pulmonar, habitualmente
relacionados al SCLC vy su recidiva. Estos sindromes pueden confundirse con la enfermedad
metastasica, en ocasiones la masa tumoral secreta hormonas con actividad biolégica, aunque no
se conoce completamente su fisiopatologia. Se establece como regla general que los sintomas
constitucionales como anorexia, caquexia, pérdida de peso mayor al 10%, fiebre e
inmunodepresion son manifestaciones usuales de las enfermedades paraneoplasicas. Otro grupo
de signos clinicos son los que exteriorizan caracteristicas endocrinolégicas; por ejemplo, la
hipercalcemia, causada por la produccién ectépica de PTH o PTHp, es la complicacion
metabolica mas frecuente; la hiponatremia, secundario a un SIADH. Los sindromes
paraneoplasicos esqueléticos y de tejido conjuntivo incluyen hipocratismo digital asociado al
NSCLC y osteoartropatia primaria hipertrofica relacionados al 10% de los adenocarcinomas®).
También, pueden presentar periostitis, inflamacion de los huesos afectados y positividad al

realizarse una gammagrafia Osea. Y la afectacion neuroldgica paraneoplasica puede
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manifestarse con sindromes especificos como degeneracion cerebral, neuropatias perifericas,
polimiositis, sindrome de Eaton—Lambert. Aproximadamente del 1 al 8% de los pacientes
mantienen trastornos de la coagulacion, trombosis, tromboflebitis venosa migratoria (sindrome
de Trousseau), endocarditis trombotica no bacteriana (marantica) con embolizacién arterial,
coagulacién intravenosa diseminada (CID) asociada ademas a hemorragia, anemia,
agranulocitosis y leucoeritroblastosis®®. Y desde el punto de vista dermatoldgico, sintomas

como dermatomiositis y acantosis nigricans son frecuentes en el 1% de los pacientes®?.

2.2.10. Diagnostico médico y estadiaje

Es crucial para cualquier proceso diagndéstico a nivel de oncologia médica, la obtencion de la
muestra histoldgica en quienes se sospeche de cancer, usualmente adquirida mediante una
biopsia por aspiracion de aguja fina (FNA) o biopsia percutanea con orientacion
imagenoldgica®*2). Y en los enfermos en los que la sospecha clinica sea direccionada a un
proceso metastasico se puede confirmar el diagndstico por medio de la reseccion proveniente
de la tumoracion de tejido blando, lesiones osteoliticas, médula 6sea, pleura, higado o derrame
pleural de origen oncol6gico827:2) - Algunos factores que afectan la calidad de la biopsia son
el acceso sencillo y la localizacién tumoral, tamafio, tipo de masa, aspectos técnicos del método
de reseccion y la experiencia del operador.

La sensibilidad total con la combinacidon de métodos guiados por broncoscopia es del 80% y
conjuntamente, con la biopsia de tejido aumenta la confirmacion diagndstica hasta el 90%2,
No obstante, el estudio citoldgico de esputo, una técnica que no implica penetracion corporal ni
medios invasivos, ampliamente utilizada, ostenta un menor indice de confirmacion diagndstica,

dependiente de la conservacion celular y la variabilidad para la obtencion de tres muestras de

61



calidad; el estudio alcanza su mayor sensibilidad (70%) en neoplasias de mayor volumen y
ubicados en la region central: como los carcinomas epidermoides y los carcinomas microciticos;
la especificidad es cercana al 100%, por tanto, también puede utilizarse como una medida de
descarte. Para su entendimiento y segun las caracteristicas histopatologicas, la OMS en el afio
2004 dividio la enfermedad neoplasica pulmonar en varios tipos y subtipos, partiendo desde el
punto de vista de la clasificacion mayor (clasica) entre tumores de “células pequefias” y “no
pequenas”. En la tabla 3 se detalla la informacion. Con respecto al adenocarcinoma, algunos
entes mundiales realizaron una leve variante, afiadiendo de forma valida para el diagndstico la

utilizacion de muestras pequefias no quirudrgicas.
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Tabla 3. Clasificacion histologica de tumores pulmonares segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS)

Clasificacion histol6gica de tumores pulmonares segun la Organizacion Mundial de la Salud

Tumores Epiteliales Malignos

Tumores mesenquimales

Carcinoma de Células Escamosas

Hemangioendotelioma epitelioide

Papilar

Angiosarcoma

Células claras

Blastoma pleuropulmonar

Células pequefias

Condroma

Basaloide

Tumor miofibroblastico peribronquial

Carcinoma de Células Pequefias

Linfagiomatosis pulmonar difusa

Combinado de células pequefias

Tumor miofibroblastico inflamatorio

Adenocarcinoma

Linfangioleiomiomatosis

Adenocarcinoma, subtipo mixto

Sarcoma sinovial

Acinar Monofésico
Papilar Bifasico
Bronquioalveolar Sarcoma pulmonar arterial
No mucinoso Sarcoma pulmonar venoso
Mucinoso Tumores epiteliales benignos
Indeterminado Papilomas
Adenocarcinoma sélido con produccién de mucina Papiloma de células escamosas
Adenocarcinoma fetal Exofitico
Carcinoma mucinoso o coloide Invertido

Cistoadenocarcinoma mucinoso

Papiloma glandular

Adenocarcinoma de células en anillo de sello

Papiloma mixto glandular y de células escamosas

Adenocarcinoma de células claras

Adenomas

Carcinoma de células grandes

Adenoma alveolar

Carcinoma neuroendocrino de células grandes

Adenoma papilar

Carcinoma combinado neuroendocrino de células grandes

Adenomas de tipo glandula salival

Carcinoma Basaloide

Adenoma glandular mucoso

Carcinoma linfoepitelioma like

Adenoma pleomorfico

Carcinoma de células claras

Otros

Carcinoma de células grandes con fenotipo rabdoide

Cistoadenoma mucinoso

Carcinoma adenoescamoso

Tumores linfoproliferativos

Carcinoma sarcomadoide

Linfoma B marginal o tipo MALT

Carcinoma pleomérfico

Linfoma difuso B de células grandes

Carcinoma de células fusiformes

Granulomatosis linfomatoide

Carcinoma de células gigantes

Histiocitosis de células de Langerhans

Carcinosarcoma

Miscelanea

Blastoma pulmonar

Hamartoma

Tumor carcinoide

Hemangioma esclerosante

Carcinoide tipico

Tumor de células claras

Carcinoide atipico

Tumor de células germinales

Tumores tipo glandulas salivales

Teratoma maduro

Carcinoma mucoepidermoide

Teratoma inmaduro

Carcinoma adenoide quistico

Otros tumores germinales

Carcinoma epitelial-mioepitelial

Timoma intrapulmonar

Lesiones pre-invasivas

Melanoma

Carcinoma escamoso in situ

Tumores metastasicos

Hiperplasia adenomatosa atipica

Hiperplasia celular difusa idiopatica neuroendocrina
pulmonar

Fuente: (13)
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2.2.11. Estadificacion del cancer de pulmén

Para realizar una clasificacion adecuada del paciente, el estudio debe incluir dos pasos: el
primero, se debe identificar la ubicacion del tumor y posibles focos metastésicos (estadificacion
anatémica); en segundo lugar, valorar la capacidad del enfermo para soportar las terapias
quimioterapéuticas (estadificacion fisioldgica). Se debe ademés valorar el estado funcional
mediante la anamnesis y exploracion fisica, descartar patologia social y antecedentes de interés.
Una vez elaborado el adecuado abordaje, se determinard si el paciente es candidato o no a

reseccion quirdrgica, tratamiento médico o terapias paliativas.

a. Estadificacion anatdmica

La localizacion precisa es fundamental para seleccionar el tratamiento correcto para personas
con neoplasias extirpables y reducir el riesgo quirdrgico en las personas vulnerables. Con este
fin, y guiado por la sospecha clinica, a las personas estudiadas inicialmente se les deben realizar
estudios radiograficos: Tomografia Axial Computarizada (TAC), Tomografia por Emision de
Positrones (PET). El siguiente paso es la confirmacion por medio de la biopsia histica. Esta
clasificacion toma una especial importancia en los pacientes con NSCLC, ya que se considera
en forma general, que son neoplasias resecables en su mayoria. Sin embargo, se consideran
contraindicaciones quirdrgicas: metastasis extratoracicas, sindrome de vena cava superior,
paralisis de cuerdas vocales y nervio frénico, derrame neoplésico, taponamiento cardiaco, tumor
localizado a dos centimetros de la carina (tratado con quimioterapia), metastasis en el pulmon
contralateral, en ganglios linfaticos supraclaviculares o mediastinicos contralaterales y

afectacion de la arteria pulmonar®?19),
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b. Sistema de estadificacion del cancer no microcitico

El TNM International Staging System es utilizado para generar informacion sobre el pronostico
y estadificacion de la enfermedad neoplésica en pacientes con NSCLC. Se forma mediante la
utilizacion de tres variables T (tumor), N (afectacion de ganglios regionales), M (presencia o
ausencia de metastasis) que combinados dan las pautas del recorrido cancerigeno®. En el 2010,
la clasificacion sufrio una modificacion con respecto a la original de 1999 realizada por la
International Association for Study of Lung Cancer. EI cambio dicta que los tumores en estadio
T1, T2, T3 se dividen por su tamafio y T4 afiade el derrame neopléasico®?1®), Con la indagacion
adecuada, se considera que en promedio el 33% de los pacientes tienen enfermedad localizada
que es potencialmente curativa, el 33% mantiene enfermedad local o regional y el 33% ostenta
algun grado de metastasis al momento del diagnostico®. Segun esta division, la neoplasia
pulmonar se fracciona en cuatro estadios clinicos macros y siete subdivisiones de los mismos

(1A, 1B, IA, 11B, IHIA, 1B, V). Las tablas 4 y 5 detallan la clasificacion actual del TNM.

c. Sistema de estadificacion del cancer pulmonar microcitico

Especificamente el cancer pulmonar microcitico se puede clasificar en dos estadios: limitado
(LD), el cual es una neoplasia circunscrita al hemitorax ipsilateral con afectacion a los ganglios
supraclaviculares contralaterales, ataque al nervio laringeo y la obstruccion de vena cava
superior; y extenso (ED) que asocia franca enfermedad metastasica con afectacion
hemodinamica, entendida por taponamiento cardiaco, derrame neoplasico y compromiso del

parénquima de ambos pulmones?.
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d. Estadificacion fisioldgica

Asociado al cuadro neoplésico, los pacientes pueden padecer de otras patologias vinculadas al
tabaquismo, estas incluyen enfermedades cardiovasculares, EPOC y anemia. De acuerdo con
las pruebas de dindmica pulmonar y el estado basal del pulmén, los enfermos pueden ser
elegibles para resecciones mas limitadas, con mayor riesgo de recidiva, pero que representen
una cirugia mas controlada desde el punto de vista anestésico y hemodindmico; esto se
determina por los lineamientos del American College of Cardiology de la American Hearth

AssociationZ14),

Tabla 4. Sistema de estadificacion TNM para el cancer pulmonar no microcitico
agrupado por estadios

Sistema de estadificacion TNM para cancer de pulmén
agrupada por estadios
Estadio Clasificacion TNM
Carcinoma Oculto TX NO MO
Estadio 0 Tis NO MO
Estadio IA T1a, b NOMO
Estadio 1B T2a NO MO
T1la, bN1MO
Estadio 1A T2a N1 MO
T2b NO MO
. T2b N1 MO
Estadio 1B T3 NO MO
T1, T2 N2 MO
Estadio I11A T3 N1, N2 MO
T4 NO, N1 MO
. T4 N2 MO
Esitielo 2 Cualquier T N3 MO
. Cualquier T
Esiteip Y Cualquier N M1 a,b

Fuente: (12)
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Tabla 5.

Sistema de estadificacion TNM para el cancer pulmonar no microcitico

Clasificacion TNM para estadificacion del cancer pulmonar no microcitico

T (Tumor)

Tipo

Subtipo

Caracteristicas

T1

Tla

Tumor con didmetro <2cm, rodeado de pulmén o pleura visceral, sin invasion
mas proximal gue el bronguio lobar.

Tib

Tumor con didametro >2cm, pero <3cm, rodeado de pulmén o pleura visceral, sin
invasién mas proximal que el bronquio lobar.

T2

T2a

Tumor >3cm, pero <5¢cm con cualquiera de las siguientes caracteristicas: afecta el
bronquio principal, >2cm en sentido distal de la carina, invade pleura visceral, se
acompafia de atelectasia 0 neumonitis obstructiva que se extiende a la region
hiliar pero que no abarca todo el pulmén.

T2b

Tumor >5cm, pero <7cm con cualquiera de las siguientes caracteristicas: afecta el
bronquio principal, >2cm en sentido distal de la carina, invade pleura visceral, se
acompafia de atelectasia 0 neumonitis obstructiva que se extiende a la region
hiliar pero que no abarca todo el pulmén.

T3

Tumor >7cm que invade directamente a las siguientes estructuras: pared torécica,
nervio frénico, pleura mediastinica, pericardio parietal. O, tumor <2cm en sentido
distal a la carina pero que no afecta la misma. También, un tumor que se
acomparia de atelectasia 0 neumonitis obstructiva de todo el pulmén. Y, nddulos
tumorales separados en el mismo Iébulo.

T4

Tumor de cualquier tamafio que invade cualquiera de las siguientes estructuras:
mediastino, corazon o grandes vasos, traquea, nervio laringeo recurrente, es6fago,
cuerpo vertebral, carina. Y, nddulos tumorales separados en un lébulo ipsilateral
diferente.

N (Ganglios)

NO

No hay metastasis en ganglios regionales.

N1

Metastasis en ganglios peribronquiales hiliares del mismo lado y ganglios
intrapulmonares que incluyen la afectacion por extension directa.

N2

Metéstasis en ganglios mediastinicos, subcarinicos o ambos sitios, del mismo
lado.

N3

Metéstasis en ganglios mediastinicos contralaterales, hiliares, escalénicos o
supraclaviculares ipsilaterales o contralaterales.

M (Metéastasis)

MO

No hay metstasis a distancia.

M1

Mla

Metdstasis a distancia en nddulos tumorales separados en un l6bulo contralateral
0 tumor con nddulos pleurales o derrames malignos pleural o pericardico.

M1b

Metastasis a distancia.

Estadios: IA, T1a-T1bNOMO con supervivencia 73%; IB, T2aNOMO con supervivencia de 58%; IlIA, Tla-T2a N1MO 6
T2bNOMO con supervivencia 46%; 1B, T2bN1MO 6 T3NOMO con supervivencia de 36%; I11A, T1a-T3N1MO 6 T3N1MO0 6
TANO-1MO con supervivencia de 24%; I11B, TAN2MO 6 T1a-T4N3MO con supervivencia 9%; IV, cualquier Ty N con Mla 6
M1b con supervivencia de 13%. Supervivencia a 5 afios.

Fuente: (16)
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2.2.12. Tratamiento

La aplicacion de las técnicas actuales de tratamiento alcanza la curacion de casi dos terceras

partes (2/3) de los pacientes con cancer®1214),

Céancer pulmonar no microcitico

a. Tratamiento de carcinoma oculto y de carcinoma en estadio 0

Las personas afectadas que muestran hallazgos en el estudio citolégico de esputo y de atipias
graves tienen un riesgo mayor de presentar cancer de pulmon. La reseccion quirdrgica posterior
al descubrimiento por medio de broncoscopia mejora la supervivencia en comparacién con el
tratamiento médico. Se debe, primeramente, realizar una vigilancia exhaustiva de los pacientes
sospechosos, dado que la incidencia de encontrar un cancer primario de pulmén al cabo de un

afio es de aproximadamente el 5%,

b. Nobdulo pulmonar solitario y lesiones en “vidrio esmerilado”

Una zona radiopaca rodeada de parénquima pulmonar normal aireado con bordes circunscritos
de cualquier tamafio, cominmente de 1 — 6cm de diametro, se denomina un nédulo pulmonar
solitario®?. Un dafio de este tipo, asociado al tabaquismo, edad del paciente y caracteristicas
radiologicas establece una relacién directa con el cancer. Por tanto, la actitud terapéutica esta
determinada a la anticipacion de la enfermedad; se dice, que solo dos criterios radiograficos
pueden predecir la naturaleza benigna del mismo, si la lesién no prolifera en un periodo mayor
a dos afios y patrones de calcificacidn con nidos centrales densos, multiples focos puntiformes

y configuraciones de ordenamiento célcico en “ojo de buey” (granuloma) y “palomita de maiz”
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(hamartoma)®®. No obstante, si la lesion tiene otras caracteristicas como asimetria, tamafio
grande, compromiso de afectacion torécica, atelectasia y neumonitis, probablemente el proceso
sea de naturaleza maligna; ante este escenario esta indicada la realizacion de una biopsiay por

lo comun, posterior a la confirmacion histologica, se recomienda la extirpacion quirdrgica®?12),

c. Tratamiento de NSCLC en estadios 1 y 11

Se recomienda reseccién quirdrgica a todos los individuos capaces de tolerar la intervencion.
Las cifras de supervivencia al cabo de cinco afios son de 60 a 80% en personas con NSCLC en
estadio 1 y 40 a 50% en enfermos con gradacion 118, También, se afiade como recomendacion
la diseccion total de ganglios mediastinicos, si es posible durante la operacion realizada. La
radioterapia no se recomienda de rutina, la decision de utilizarla se basa en la extension tumoral
y el volumen del térax que necesita la radiacion*>!9), La incorporacion de la quimioterapia en
los esquemas de manejo es contradictoria; se recomienda a nivel general que la quimioterapia
complementaria se debe indicar en enfermos con NSCLC en estadio Il o Ill, de 6 a 8 semanas

después de la cirugia dividida en cuatro ciclos?,

d. Tratamiento de NSCLC en estadio 111

La cirugia seguida de quimioterapia constituye el tratamiento recomendado. La quimioterapia
combinada con la radioterapia es la estrategia indicada en las personas con ataque ganglionar
N3 o enfermedad en estadio Il1A; inclusive, estudios recientes han demostrado que la indicacion
simultanea comparada con el tratamiento escalonado (secuencial) mejora la supervivencia,

aunque también representa un aumento en la incidencia de efectos secundarios®?22),
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e. Tratamiento de cancer pulmonar metastasico no microcitico

En forma general, para el momento del diagndstico los pacientes tienen una mediana de
supervivencia de cuatro a cinco meses®®. Al utilizar quimioterapia se reducen los sintomas y
prolonga la supervivencia en personas con NSCLC en estadio 1V, aunque la evidencia todavia
es debatible, por lo que se necesitan méas estudios para valorar la eficacia y el beneficio

terapéutico?.

Tratamiento del cAncer pulmonar microcitico

El SCLC es una neoplasia de gran malignidad caracterizada porgque en poco tiempo tiene una
gran capacidad de duplicacién, una abundante fraccion de crecimiento, ademas, se disemina
tempranamente, pero ostenta una respuesta magnifica a la quimioterapia de primera linea y
radiacion. No se recomienda la reseccion quirurgica porque se considera que los pacientes en
los que se detecta el cancer también tienen procesos micrometastasicos ocultos. La
qguimioterapia prolonga significativamente la supervivencia en las personas afectadas por
SCLC, sobre todo combinada con ciclos de radioterapia. La mediana de sobrevida varia de doce
a veinte meses en enfermos con patologia limitada, y de siete a once meses con enfermedad
extendida. Se considera el pronostico malo cuando falla el tratamiento inicial y aumenta la

capacidad de recidiva del tumor®.

Tratamientos novedosos para el cancer pulmonar

En los dltimos cuarenta afios el tratamiento contra el cancer pulmonar ha incorporado por igual
cirugia, quimioterapia sistémica y radioterapia; estas terapias han demostrado que en conjunto

pueden simultdneamente prolongar la supervivencia y mejorar la calidad de vida, ademas de
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disminuir los sintomas de la patologia. No obstante, para el futuro se proyectan medicinas
especializadas e individualizadas segun el fenotipo y estirpe histoldgica que actuen a partir del
sustrato molecular de la enfermedad, el cual se cree que difiere de una persona a otra. Otra
estrategia implementada es la que utiliza biomarcadores que pueden anticipar los resultados con
la quimioterapia convencional®!31427.30) Es posible que a corto plazo, los marcadores

bioldgicos participen cada vez més en el auxilio y orientacion en las decisiones terapéuticas.
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CAPITULO III

MARCO METODOLOGICO



3.1. ENFOQUE

Se plantea un estudio en torno a los determinantes cuantitativos de la mortalidad por céncer de
pulmon en el contexto costarricense. Se establece como linea basal a todas las personas cuya
causa de muerte fue atribuida a la enfermedad neoplasica pulmonar durante los afios 2000 hasta

el 2014.

3.2. TIPO DE INVESTIGACION

El tipo de investigacion se clasifica como descriptiva, de tipo serie cronoldgica. El proyecto

contiene cifras numéricas que describen el estado actual del cancer pulmonar en Costa Rica.

3.3. UNIDADES DE ANALISIS U OBJETOS DE ESTUDIO

3.3.1. Poblacién

La poblacion investigada corresponde a la totalidad de las defunciones incluidas en la base de
datos nacional suministrada por el INEC. Para un abordaje méas completo de la enfermedad se

prefiere utilizar la totalidad de la poblacion incluida en el documento nacional oficial.

3.3.2. Criterios de inclusion y exclusion

Para la presente investigacion, dadas las caracteristicas del estudio y de su poblacion, no aplica

la incorporacidn de criterios de inclusion ni exclusion.
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3.4. METODOLOGIA

La bdsqueda de informacion se sustenta en la consulta de la base nacional de datos suministrada
por el INEC, especificamente en el periodo 2000 — 2014, la cual contabiliza las defunciones
causadas por patologia oncoldgica del pulmdn segun los codigos del CIE 10: C34, C340, C341,
C342, C343, C348, C349; la recoleccion de las variables se realiza de forma sistematica
siguiendo un protocolo establecido segun un ordenamiento estadistico.

Principalmente, la exploracién epidemioldgica se consigue mediante la pesquisa de informacion
referente a la mortalidad de la enfermedad pulmonar neoplasica. Posteriormente, a través de
tablas que incluye las variables de la investigacion, los datos arrojados del escudrifiamiento de
material epidemioldgico se analizan y grafican. Con esto, se disefia un estudio descriptivo en el
que se introducen las referencias recolectadas provenientes del documento estadistico nacional.
Una vez graficada y demostrada la informacion se realiza un rastreo de la misma que permite
detectar inconsistencias, omisiones, errores de tabulacién y testimonios erréneos, los cuales se
corrigen antes de llevar a cabo el analisis matematico.

Para el célculo de la tasa de mortalidad, la cual se define como la proporcién de personas que
fallecen respecto al total de la poblacion en un periodo especifico, se indica en el presente
estudio, el namero de personas que murieron por neoplasia pulmonar, para ello se utiliz6 la

siguiente formula:
F
m=_ X 10000
Donde:
m = Tasa de Mortalidad.

F = Numero de Fallecimientos por Cancer Pulmonar.

P = Poblacién Total.

74



La formula fue aplicada a las cifras de mortalidad general, ademas de la utilizacion de la misma
dividida por sexo y edad, con la finalidad de determinar la cifra especifica de muertes
relacionadas al cancer broncogénico y sus equivalentes epidemiologicos.

Para la obtencion de la edad del diagndstico de los enfermos que fallecieron por cancer de
pulmon, definida como la edad de los pacientes cuando se realizé el reporte, se efectud la suma
de todas las edades al momento del diagnostico (derivadas por medio de la base de datos del
INEC) entre la poblacién. La ecuacion demostro la edad promedio del diagnostico de cancer de

pulmon para el tiempo comprendido entre el 2000 y 2014. La misma se detalla a continuacion:

_E1+E2+E3..
B P

Ed

Donde:
Ed = Edad al momento del diagnostico.
E = Edad.

P = Poblacion Total.

El ingreso, procesamiento y analisis de los datos fueron realizados con el programa Windows
Office: Excel, por el investigador y el Departamento de Estadistica de la Unidad de
Investigacion de la Universidad Hispanoamericana. Se realiz6 un analisis descriptivo de los
datos y posteriormente se graficaron por medio de figuras y tablas. Para la construccién del
mapa costarricense dividido por regiones se utilizd el mismo programa informatico, el cual fue
comandado para realizar la division local en las seis regiones en que se divide Costa Rica:

Central, Chorotega, Pacifico Central, Brunca, Huétar Atlantica y Huétar Norte.
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Los pacientes estudiados son personas fallecidas afectadas por patologia neoplasica pulmonar,
concretamente incluidos dentro de la base de datos del INEC durante los afios 2000 - 2014. Para
su ordenamiento, para una mejor representacion estadistica y por afinidad a los datos
suministrados en la base de datos se dividio a la poblacion (fallecida) en seis grupos etarios: de
0 — 18 afios, de 19 — 35 afios, de 36 — 45 afios, de 46 — 65 afios, de 66 — 80 afios y mayores de
81 afos (>81 afos), en algunas figuras ademas segmentadas por el sexo.

Los datos personales son manejados segun los principios basicos de la bioética: autonomia, no
maleficencia, beneficenciay justicia. Basado en estos documentos se respeta la confidencialidad

y la imparcialidad en la seleccidn y seguimiento de los individuos estudiados.

3.5. DISENO

El disefio del presente trabajo investigativo se considera como transversal. Se representan datos
recolectados en un periodo especifico establecido (2000 — 2014), el cual manifiesta las

caracteristicas epidemioldgicas del cancer pulmonar en el pais costarricense.

76



3.6. PROCESO DE OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Tabla 4. Operacionalizacion de variables del primer objetivo especifico

Objetivo especifico: Cuantificar la mortalidad por cancer de pulmén segln sexo y edad durante el periodo en estudio.

Variable Definicion conceptual Dimension Defmlplon Instrumento Fuente
operacional
_ Proporcion de personas que Tasas de
Mortalidad por fallecen por cancer de :
, , , mortalidad
cancer de pulmon | pulmon respecto al total de
la poblacion
Condicion organica: Hombre .
Sexo . . Revision de
masculina o femenina, de estadisticas nacionales | Base de datos INEC
los animales y las plantas. . ’
ylasp Mujer y célculo de tasas de
_ mortalidad
0 — 18 afos
Tiempo que ha vivido una 19 — 35 afos
Edad PO gt : 36 — 45 afios
persona, ciertos animales o =
vegetales. 46 — 65 anos
66 — 80 afios
>81 afnos

Fuente: Elaborado por el autor.
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Tabla 5. Operacionalizacidn de variables del segundo objetivo especifico

Obijetivo especifico: Determinar la edad de diagnostico de los pacientes que fallecieron por cancer de pulmén durante el periodo en estudio.

Variable Definicion conceptual Dimensién Deflnl_(:lon Instrumento Fuente
operacional
SR g2 fallggi?jci)g r(%ﬂoalggls():aednelfzual E?jailg %rgsrggglgede Revision de
diagnostico de ' Jiag . estadisticas nacionales Base de datos INEC
A las personas fueron cancer de pulmon .
cancer de di :cad . q q | period y célculo de edad del
ulmén lagnosticadas con cancer de urante el periodo diagnéstico
puimon. 2000 - 2014

pulmén.

Fuente: Elaborado por el autor.
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Tabla 6. Operacionalizacion de variables del tercer objetivo especifico

Obijetivo especifico: Identificar la localizacion de la neoplasia en los sujetos que fallecieron por cancer de pulmon durante el periodo en

estudio.
Variable Definicién conceptual Dimensién DEf'n'Plon Instrumento Fuente
operacional
C34: Tumor maligno de los bronquios y
del pulmon.
Categorizacion oficial C340: Tumor maligno del bronquio
de la enfermedad principal.
pulmonar neoplésica
segtn la Clasificacién | C341: Tumor maligno de lobulo superior,
Internacional de bronquio o pulmén.
Localizacién Enfermedades, en su . . Revision de
L décima edicion (CIE C342: Tumor maligno de l6bulo medio, . Base de datos INEC
anatomica de . : . estadisticas
. 10), dispuesta por bronquio o pulmon. )
la neoplasia nacionales

la International
Statistical
Classification of
Diseases and Related
Health Problems.

C343: Tumor maligno de l6bulo inferior,
bronquio o pulmén.

C348: Lesion de sitios contiguos de los
bronquios y del pulmén.

C349: Tumor maligno de los bronquios o
del pulmdn, parte no especificada.

Fuente: Elaborado por el autor.
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Tabla 7. Operacionalizacion de variables del cuarto objetivo especifico

Objetivo especifico: Determinar la distribucion geogréafica de las muertes por cancer de pulmaén segun la region socioeconomica y cantones de

Costa Rica.
Variable Definicién conceptual Dimension Definicién operacional | Instrumento Fuente
Central
o . Chorotega
Regiones SUbEiIV.ISIOI‘IeS politico- Pacifico Cegntral
Socioecondmicas economicas en Ias_que S€ Brunca
divide Costa Rica. -
Huétar Norte
Huétar Atlantica
Cantones: San José L .
Revision de estadisticas Base de datos INEC

Cantones de
Costa Rica

Unidad administrativa, con
caracter politico de segundo
nivel, al contar con gobierno
local y corresponder al
concepto de municipio por
mandato constitucional.

Cantones: Alajuela

Cantones: Cartago

Cantones: Heredia

Cantones: Limén

Cantones: Puntarenas

Cantones: Guanacaste

nacionales y célculo de
tasas de mortalidad

Fuente: Elaborado por el autor.
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CAPITULO IV

PRESENTACION DE RESULTADOS



Tabla 10. Mortalidad por cancer de pulmon en Costa Rica, durante los afios 2000 — 2014

(tasas por 100.000 habitantes)

Afo Defunciones Poblacion Tasa de Mortalidad*
2000 254 3872343 6.55
2001 248 3953387 6.27
2002 229 4022426 5.69
2003 261 4086400 6.38
2004 246 4151819 5.92
2005 263 4215244 6.23
2006 234 4278653 5.46
2007 255 4340387 5.87
2008 238 4404089 5.40
2009 256 4469336 5.72
2010 263 4533894 5.80
2011 290 4592147 6.31
2012 292 4652451 6.27
2013 290 4713164 6.15
2014 286 4773119 5.99

*Tasa de mortalidad por 100.000 habitantes.

Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior se muestra que durante el tiempo de observacién, fue el afio 2000 el

periodo que present6 una mayor tasa de mortalidad (6,55) y el afio con menor mortalidad fue el

2008 (5,40). La tasa de mortalidad para el periodo en estudio oscila entre 5, 40 — 6, 55, lo que

representa que las muertes por etiologia pulmonar mantienen un rango de 238 — 254 defunciones

anuales por cada 100.000 habitantes.
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Figura 5. Mortalidad por cancer de pulmén en Costa Rica, durante los afios 2000 — 2014
(tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior la tasa de mortalidad por la enfermedad oscila entre cifras 5 — 6,5. La
tendencia pendular muestra que desde el afio 2000 y pese a la alternancia grafica que se muestra,
se observa que la mortalidad de la enfermedad neoplasica pulmonar ha disminuido. Para el afio

2014, la tasa de muerte fue de 5,99, clara disminucion con respecto al afio 2000.
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Tabla 11. Mortalidad por Cancer de Pulmén en Costa Rica, durante los afios 2000 —
2014, seguin sexo (tasas por 100.000 habitantes)

Afio Defunciones Tasa de Mortalidad
Hombres Mujeres Hombres Mujeres
2000 164 90 8.36 4.70
2001 172 76 8.59 3.89
2002 158 71 7.75 3.57
2003 173 88 8.36 4.36
2004 158 88 7.51 4.29
2005 173 90 8.10 4.32
2006 167 67 7.71 3.17
2007 175 80 7.96 3.73
2008 158 80 7.09 3.67
2009 173 83 7.65 3.75
2010 177 86 7.72 3.83
2011 202 88 8.70 3.87
2012 200 92 8.50 3.99
2013 195 95 8.19 4.07
2014 181 105 7.50 4.44

Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior se muestra que del total del tiempo de observacion en el sexo masculino,
el afio 2011 fue el periodo que presentd una mayor tasa de muerte (8,70). El afio con menor
mortalidad fue el 2008 (7,09). La tasa de mortalidad para el periodo en estudio oscila entre 7,09
— 8,70, lo que representa que las muertes por cancer pulmonar mantienen un rango de 158 a 202
defunciones por afio. En el caso de las mujeres, en el afio 2000 se presentd una mayor tasa de
prevalencia (4,70) y el afio 2006 (3,17) fue el que menor incidencia de casos nuevos tuvo. Lo
que representa que los casos de fallecimiento por etiologia pulmonar neoplésica en el sexo

femenino se mantienen entre 67 — 90 muertes por afio.
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Figura 6. Mortalidad por cancer de pulmon segun sexo en Costa Rica, durante los afios
2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior la tasa de mortalidad oscila entre las cifras 7 a 8 para hombres y de 3
a 4 para mujeres. La tendencia pendular muestra que desde el afio 2000 y pese a la alternancia
gréafica que se evidencia, se observa que la mortalidad de la enfermedad neoplasica pulmonar
para ambos sexos ha disminuido. Sin embargo, desde el afio 2002 el sexo femenino tuvo un
repunte y el sexo masculino un declive; para el afio 2014, la tasa de muerte fue de 7,50 para
hombres y 4,44 para mujeres, lo que representa una clara disminucion con respecto a los afios
anteriores para los hombres y un leve aumento para las mujeres, aungue todavia se visualiza
una relacion 2:1 con respecto a la distribucién por sexo.
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Tabla 12. Mortalidad por cancer de pulmon segun grupo etario en Costa Rica, durante
los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)

Afo 0-—18afios | 19-—35afios | 36—45afios | 46— 65 afios 66 — 80 afios >81 afios
2000 0.24 0.38 3.15 16.37 52.09 42.44
2001 0 0.37 241 15.26 56.78 28.73
2002 0.08 0.27 2.94 12.50 46.98 33.28
2003 0 0.17 4,14 13.58 51.67 31.70
2004 0 0.17 2.32 13.45 51.31 25.12
2005 0.08 0.75 3.63 13.65 45.19 27.21
2006 0.08 0.33 2.07 11.86 42.44 26.04
2007 0.08 0.32 3.46 12.13 40.90 27.77
2008 0 0.23 1.49 12.85 40.04 20.53
2009 0 0.15 3.88 11.21 38.72 22.40
2010 0.08 0.70 1.75 11.11 40.29 27.42
2011 0.17 0.07 2.23 14.94 39.10 23.26
2012 0.08 0.23 1.99 12.67 40.99 25.57
2013 0 0.15 2.44 11.62 36.99 30.75
2014 0 0.23 2.96 9.65 34.56 33.38

Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior se muestra que del total del tiempo de observacién, el grupo etario con
mayor afectacion fue el de 66 a 79 afios. El afio 2001 fue el periodo que presenté una mayor
tasa de mortalidad (56,78), seguidamente de este grupo en los mayores de 81 afios para el afio
2013, presentd una alta mortalidad (30,75). En la edad de 66 a 80 afios se mantienen los datos
estadisticos elevados, una tendencia oscilante, pero siempre aumentada, sin embargo, el afio con
menor valor fue el 2014 (34,56). El grupo etario con menor mortalidad fue el de 0 — 18 afios,
que para el afio 2000 tuvo su mayor tasa de mortalidad (0,2) y para el afio 2002 tuvo su menor
tasa de muertes (0,08). La tasa de mortalidad para el periodo en estudio y el grupo poblacional
especifico oscila entre 34,56 — 56,78; lo que representa que las muertes por etiologia pulmonar

mantienen una predileccion por el grupo de 66 a 80 afios.
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Figura 7. Mortalidad por cancer de pulmon segun grupo etario en Costa Rica, durante
los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior la tasa de mortalidad para el grupo de 66 — 80 afios oscila entre las
cifras de 40 a 60 muertes por afio. La tendencia pendular muestra que desde el afio 2000 y pese
a la alternancia grafica que se observa, la mortalidad de la enfermedad neoplésica pulmonar
para este grupo ha disminuido considerablemente. Aproximadamente, desde el afio 2004 el
grupo poblacional de los adultos mayores ha sufrido un declive importante. Para el afio 2014,
la tasa de muertes fue de 34,56; lo que representa una clara disminucion con respecto a los afios
anteriores. Sin embargo, otros grupos etarios muestran un repunte, por ejemplo, en los adultos
mayores de 81 afios muestra un incremento importante desde el afio 2001 (28,73) hasta el 2014

(33,38) aunque no ha superado su mayor incidencia (42,44) en el afio 2000.
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Tabla 13. Mortalidad por cancer de pulmon en mujeres, segun grupo etario, en Costa
Rica durante los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)

Afo 0 — 18 afios 19-35afios | 36—-45afios | 46 —65afios | 66— 80 afios >81 afios
2000 0.33 0.39 2.10 10.49 33.36 36.61
2001 0 0.57 2.53 6.60 34.90 13.12
2002 0 0.18 2.72 5.89 30.63 14.69
2003 0 0 314 8.23 34.77 19.97
2004 0 0 111 9.64 36.95 19.13
2005 0 1.03 1.76 9.87 29.54 16.57
2006 0.17 0 1.74 7.79 21.03 10.58
2007 0 0.16 2.38 9.00 19.57 20.28
2008 0 0.32 1.28 7.44 24.44 1951
2009 0 0 2.52 6.86 26.81 10.98
2010 0 0.80 1.03 6.35 25.65 19.66
2011 0.36 0 244 8.01 20.84 14.58
2012 0 0.15 1.20 7.25 27.89 12.67
2013 0 0.15 1.57 7.33 21.54 24.54
2014 0 0.47 2.50 5.70 22.53 30.37

Tomado de: Elaboracién propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior se muestra que del total del tiempo de observacion, el grupo etario

femenino con mayor afectacion fue el >81 afios en el afio 2000 (36,61). Seguidamente se

encuentra la poblacion de 66 a 80 afios que para el afio 2001 present6 una alta mortalidad

(34,90). En esta agrupacion (66 — 80 afios) se mantienen los datos estadisticos elevados, una

tendencia oscilante. El grupo etario con menor mortalidad fue el de 0 — 18 afios, que para el afio

2011 tuvo su mayor tasa de mortalidad (0,36). La mayor tasa de muertes para el periodo en

estudio y el conjunto poblacional especifico de mayores de 81 afios oscila entre 12, 67 — 36, 61,

lo que representa que los fallecimientos por etiologia pulmonar mantienen una predileccion por

los mayores de 81 afios del sexo femenino.
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Tabla 14. Mortalidad por cancer de pulmon en hombres, segun grupo etario, en Costa
Rica durante los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)

Afo 0 — 18 afios 19 — 35 afios 36 — 45 afos 46 — 65 afios 66 — 80 afos >81 afios
2000 0.15 0.37 4.19 22.41 72.05 49.43
2001 0 0.18 2.29 24.15 80.16 47.59
2002 0.15 0.35 3.17 19.25 64.43 55.74
2003 0 0.34 5.14 19.00 69.67 45.87
2004 0 0.33 3.54 17.30 66.56 32.36
2005 0.16 0.49 5.49 17.45 61.77 40.06
2006 0 0.64 2.39 15.93 65.05 44.69
2007 0.16 0.47 4,53 15.27 63.35 36.85
2008 0 0.15 1.70 18.29 56.39 21.76
2009 0 0.30 5.25 15.61 51.16 36.33
2010 0.17 0.60 2.48 15.94 55.58 36.89
2011 0 0.14 2.03 21.99 58.12 33.86
2012 0.17 0.29 2.78 18.19 54.69 41.35
2013 0 0.14 3.30 16.00 53.15 38.33
2014 0 0 3.41 13.70 47.15 37.06

Fuente: Elaboracién propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior se muestra que del total del tiempo de observacion, el grupo etario
masculino con mayor afectacién fue el de 66 — 80 afios en el afio 2001 (80,16). Seguidamente
se encuentra la poblacion de mayores de 81 afios para el afi0 2002, cuando present6 una alta
mortalidad (55,74). En la edad de 66 a 80 afios se mantienen los datos estadisticos elevados,
con una tendencia oscilante y predominante sobre los otros grupos poblacionales. El grupo
etario con menos fallecimientos fue el de 0 — 18 afios, que para el afio 2012 tuvo su mayor tasa
de mortalidad (0,17). La mayor tasa de mortalidad la tiene el grupo poblacional especifico (66
— 80 afios), la misma oscila entre 47, 15 — 80,16; lo que representa que las muertes por etiologia
pulmonar mantienen una predileccion por el grupo de 66 — 80 afios del sexo masculino, con una

significativa disminucion en el ultimo afio estudiado (2014).
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Figura 8. Mortalidad por cancer de pulmon en mujeres, segun grupo etario, en Costa
Rica durante los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Segun el gréafico anterior la tasa de mortalidad para el grupo de méas de 81 afios oscila entre
cifras de 36,61 muertes por afio. La tendencia pendular muestra que desde el afio 2000 y pese a
la alternancia grafica que se muestra, se observa que la mortalidad por la enfermedad neoplésica
pulmonar para este grupo ha aumentado considerablemente. Aproximadamente, desde el afio
2004 el grupo poblacional de los adultos mayores ha sufrido un aumento importante. Para el
afno 2014, la tasa de muerte fue de 30,37 por 100.000 habitantes, lo que representa una clara

disminucion con respecto a los afios anteriores.
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Figura 9. Mortalidad por cancer de pulmon en hombres, segun grupo etario, en Costa
Rica durante los afios 2000 — 2014, (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Segun el gréfico anterior la tasa de mortalidad para el grupo masculino de 66 —80 afios oscila
entre cifras de 47,15 (2014) y 80,16 (2000) muertes por afio. La tendencia pendular muestra que
desde el afio 2000 y pese a la alternancia grafica que se muestra, la mortalidad de la enfermedad
neoplasica pulmonar para este sector de la poblacion ha disminuido ampliamente.
Aproximadamente, desde el afio 2000 el grupo poblacional de los adultos de 66 — 80 afios ha
sufrido un decremento importante. Para el afio 2014, la tasa de muerte fue de 47,15 por 100.000
habitantes, lo que representa una clara disminucion de mas de la mitad con respecto a los afios

anteriores (2000).
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Figura 10. Edad promedio al momento del diagnéstico de cancer de pulmon en Costa
Rica, durante el periodo 2000 — 2014

72
70
68
66
64
62
60

58

Edad de aparicion de cancer de pulmodn

56

54
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Afos

Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Al momento del diagndstico de cancer de pulmén, el grupo etario mayormente afectado se
encuentra en el rango de 60 — 80 afios, lo que demuestra que hay una mayor participacion en
todos los grupos mayores de 50 afios. En general, la edad promedio al momento del diagnédstico

de la enfermedad fue de 67,3 afos.
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Tabla 15. Clasificacion de las muertes por cancer de pulmon segun la localizacion del

tumor, de acuerdo con la CIE-10, durante el periodo 2000 — 2014 en Costa Rica

Caodigo Causa Defunciones
3343 Tumor maligno I6bulo inferior bronquio 2
3348 Lesion de sitios contiguos 2
3340 Tumor maligno bronquio principal 3
3341 Tumor maligno l6bulo superior bronquio 18
3349 No especificado 3897

Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun la tabla anterior la mayor cantidad de defunciones fue para el grupo de las neoplasias

pulmonares no especificadas. La tendencia estadistica muestra que desde el afio 2000 las

muertes por otras etiologias (otros codigos) no sobrepasan las veinte; sin embargo, las cifras de

las neoplasias no especificadas se encuentran entre tres mil y cuatro mil muertes.
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Tabla 16. Mortalidad por cancer de pulmon segun la region socioecondémica de Costa

Rica, durante los afios 2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)

Afo Brunca Central Chorotega H Atlantica H Norte P Central
2000 4.60 7.59 5.21 6.56 1.48 3.90
2001 3.87 6.94 5.38 5.61 3.8 6.65
2002 1.91 6.33 5.56 5.25 3.68 6.49
2003 7.86 6.86 7.24 2.06 3.57 7.72
2004 4.65 6.35 3.54 7.10 3.04 7.10
2005 6.74 6.57 3.75 6.49 4.22 6.96
2006 5.15 5.68 4.23 5.90 2.87 7.23
2007 4.49 6.34 8.58 4.11 3.20 4.15
2008 5.63 5.97 4.34 3.81 5.07 3.25
2009 3.51 6.82 3.72 5.40 2.66 3.18
2010 3.77 6.53 3.64 6.48 2.59 5.84
2011 4.60 7.04 461 6.39 3.26 6.12
2012 4.28 7.41 6.05 2.25 4.26 5.63
2013 5.94 6.54 3.96 5.10 5.57 7.75
2014 2.24 6.84 4.88 4.37 5.12 6.89

Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

La tabla anterior detalla que la mayor cifra de mortalidad por céancer de pulmén, durante el

periodo de observacion, la ostenta el &rea central, seguida por el sector Pacifico Central. Llama

la atencion que el territorio con mayor cobertura sanitaria y mayor indice de desarrollo humano

tenga los valores mas altos, aunque se mantiene en disminucion desde el afio 2000. Las regiones

con menores tasas son la Huétar Norte y Atlantica. Al observar la distribucion geografica de la

mortalidad por cancer de pulmoén para el afio 2014, la region Huétar Atlantica obtiene la tasa méas

alta con un 6,89 por 100.000 habitantes, seguida por la regién Central con 6,84. Las menores tasas

se presentan en la zona Brunca con 2,24 por 100.000 habitantes.
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Figura 11. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Brunca, durante el periodo
2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmon en el periodo de
observacién en la regién Brunca, muestra una tendencia pendular, con picos aislados a principio
de siglo y con tendencia a la disminucion a finales del periodo en estudio. La mayor cifra de
muerte en ese territorio fue en el 2003 de 7, 86 muertes por 100.000 habitantes, seguido por
6,74 defunciones por 100.000 habitantes en el 2005. Desde el afio 2013 muestra una tendencia
a la disminucién, y como consecuencia para el afio 2014, la tasa de mortalidad cay6 hasta lograr

2,24 muertes por 100.000 habitantes.
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Figura 12. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Central, durante el periodo
2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmon en la etapa de observacion
en laregion Central, muestra una tendencia pendular desde el principio del siglo, con propensién
al aumento a finales del periodo en estudio. La mayor cifra de muerte en la region fue en el afio
2000, con 7, 59 por 100.000 habitantes, seguido por 7, 04 defunciones por 100.000 habitantes
en el 2011. Desde el afio 2009 muestra una inclinacién al aumento y como consecuencia para
el afio 2011, la tasa de mortalidad se incrementd 7,04 muertes por 100.000 habitantes, para el
2012 persistio el aumento hasta 7,41 fallecimientos por 100.000 habitantes. Posteriormente,
para el afio 2013 la cantidad disminuyd a 6,54 defunciones por cada 100.000 habitantes, y para
el 2014, el nimero (tasa de mortalidad) aumento6 levemente a 6,84 muertes por cada 100.000
habitantes. Esta region ostenta los niveles mas altos de mortalidad relacionados al cancer de

pulmon en Costa Rica.
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Figura 13. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Chorotega, durante el periodo
2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el gréfico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmon en la fase de observacion
en la region Chorotega, muestra una tendencia pendular, con picos recurrente, y con propension
a disminuir a finales del periodo en estudio. La mayor cifra de muerte en la region fue en el
2007, con 8,58 fallecimientos por 100.000 habitantes, seguido por 7,24 defunciones por 100.000
habitantes en el 2003. Desde el afio 2013 muestra una inclinacién al descenso, logrando 3,96
muertes por 100.000 habitantes; sin embargo, para el afio 2014, esta tasa se incrementé a 4,88

muertes por 100.000 habitantes.
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Figura 14. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Huétar Atlantica, durante el
periodo 2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmon en la etapa de observacion
en la region Huétar Atlantica, muestra una tendencia pendular, con picos recurrentes dentro del
periodo de observacion. La mayor cifra de muerte en ese territorio fue en el 2004, con 7,10
fallecimientos por 100.000 habitantes, seguido por 6,56 defunciones por 100.000 habitantes en
el afio 2000. Desde el afio 2007 se refleja una tendencia a la disminuir, y como consecuencia

para el afio 2014, la tasa de mortalidad cayé hasta 4,37 muertes por 100.000 habitantes.
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Figura 15. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Huétar Norte, durante el
periodo 2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmon en la etapa de observacion
en la region Huétar Norte, muestra una tendencia pendular, con picos que se incrementan a
finales del periodo en estudio, con una propensién al aumento a finales del ciclo contemplado.
La mayor cifra de muerte en la region fue en el afio 2013, con 5,57 muertes por 100.000
habitantes, seguido por 5,12 defunciones por 100.000 habitantes en el 2014. Desde el afio 2013
muestra un incremento mantenido, sin embargo, para el Gltimo afio en observacién, la tasa de

mortalidad decayd levemente a 5,12 muertes por 100.000 habitantes.
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Figura 16. Mortalidad por cancer de pulmén en la region Pacifico Central, durante el
periodo 2000 — 2014 (tasas por 100.000 habitantes)
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Fuente: Elaboracion propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmén en el periodo de
observacién en la region Pacifico Central, muestra una tendencia oscilante, con picos aislados
a principio de siglo que se incrementan, con tendencia al aumento a finales de la etapa en
estudio. La mayor cifra de muerte en la region fue en el 2013, con 7,75 fallecimientos por
100.000 habitantes, seguido por 7,72 defunciones por 100.000 habitantes en el 2003. Desde el
afio 2013 se evidencia un aumento; sin embargo, para el afio 2014, la tasa de mortalidad cayo

hasta 6,89 muertes por 100.000 habitantes.
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Figura 17. Distribucion geogréfica de la mortalidad por cancer de pulmoén, segin
regiones socioecondmicas de Costa Rica durante el periodo 2000 — 2014
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Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Segun el grafico anterior, la tasa de mortalidad por cancer de pulmén en el periodo de
observacion en la region Central muestra las cifras mas altas a nivel general; en segundo lugar,
la regidn Pacifico Central. Seguidamente, y en orden decreciente, las zonas Chorotega, Huétar

Atlantica y Huétar Norte mantienen cifras similares entre si, con algunas leves diferencias.
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Figura 18. Distribucion geogréfica de la mortalidad por cancer de pulmoén, segin
cantones de Costa Rica durante el periodo 2000 — 2014
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Fuente: Elaboracidn propia con informacion de (9).

Segun la figura anterior, algunos de los 20 cantones mas afectados por cancer de pulmon son
San José, Alajuela central, Abangares, Limoén y Osa con una representacion de mas de 75% de
las muertes por neoplasia pulmonar. Esto coincide con las regiones mayoritariamente afectadas
en el contexto costarricense: Central y Pacifico Central. Seguidamente, 21 cantones, entre estos:
Turrialba, Cartago, Dota, Cafas y Liberia ostentan cifras de 50 — 75% del total de las
defunciones por cancer. Ademas, lugares como La Cruz, Santa Cruz, Nicoya, Guatuso,

Siquirres, Paraiso, Aguirre, Golfito, Coto Brus y otros once cantones figuran con cifras de 25 —
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50% de las muertes. Asi mismo, lugares como Pérez Zeledon, Buenos Aires, Parrita, Acosta,
San Carlos, Sarapiqui, Bagaces, Upala y Tilaran, entre otros, representan menos del 25% de las
muertes. Esto coincide con la demostracion de la afectacion de la enfermedad pulmonar segun

las regiones socioeconémicas costarricenses.
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CAPITULO V

DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS



5.1. DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

En el presente estudio, el nimero de hombres fallecidos con neoplasias pulmonares fue de 2626,
mientras que el conteo de mujeres arrojé 1279 muertes, lo cual da como resultado, una relacion
de afectacion por sexo 2:1. En la serie estudiada se evidencia la diferencia entre los sexos; los
hombres muestran lineas estadisticas mas elevadas con respecto a las mujeres, segin la
caracterizacion epidemioldgica por género. Se debe destacar que los varones del presente
estudio muestran una alta incidencia con respecto a las mujeres, pero con una tendencia a la
disminucion, este dato es equivalente con la estadistica universal®®,

El sexo femenino por su parte, pese a mantener cifras menores con respecto al sexo contrario,
muestra un repunte numérico importante, el mismo que se ha visto en otros estudios y
bibliografia médica estadounidense®. En esta investigacion se documenta una relacion por sexo
2:1, con predominio del sexo masculino, similar a los datos establecidos en la literatura mundial.
El disefio del estudio no permite valorar los factores de riesgo y relaciones de causalidad
asociados al cancer pulmonar, sin embargo, la literatura y las estadisticas nacionales infieren
que el aumento en las tasas en el sexo femenino se debe al incremento en el consumo de tabaco,
exposicion a la lefia y tabaquismo pasivo en los casos de mujeres no fumadoras‘?. Podria
afirmarse, de acuerdo con los resultados de esta investigacion, que ser hombre (fumador,
expuesto al cigarrillo o sustancias cancerigenas) se relaciona de forma significativa con una
mayor probabilidad de presentar un carcinoma epidermoide (de distribucion periférica) y ser
mujer (fumadora, fumadora pasiva, expuesta a factores de riesgo) se asocia a mayor posibilidad
de padecer cancer pulmonar, tipo adenocarcinoma (cuya distribucion es central).

En los ultimos afios se han publicado algunos articulos epidemioldgicos a nivel mundial sobre

la mortalidad del cancer pulmonar, las investigaciones han demostrado que las tasas de muerte
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en el sexo masculino son constantemente superiores a las que sefialan las estadisticas del género
femenino®®1?; aunque particularmente en las mujeres las cifras se han incrementado
considerablemente en los ultimos afios. Se considera al carcinoma del pulmén como una
patologia prevalente a nivel mundial, con afectacion desigual segun el grupo etario y el sexo®®,
tal como reflejan los resultados de la investigacion. Esta enfermedad ocupa el primer lugar en
incidencia y mortalidad a nivel mundial y persiste como la décima causa de muerte global®!2),
Esto corresponde con los datos publicados por la OMS en el afio 2002, donde las cifras llegaron
a 11 millones de nuevos casos y 7 millones de estos pacientes murieron por causa oncologica.
En América Latina la situacion epidemioldgica es similar; estudios recabados en los ultimos
afios han demostrado que Latinoamérica comparte muchas cifras de la estadistica
anglosajona®2152%),

En este estudio la edad de apariciéon fue de 67,3 afios, lo cual concuerda con la estadistica
mundial y la bibliografia médica, la misma afirma que la edad de inicio es aproximadamente 70
afios"®. Dentro del contexto costarricense, la investigacion permite visualizar el estado actual
de la enfermedad, la misma se mantiene como una de las causas mas frecuentes de neoplasias
(tercero en hombres y sétimo en mujeres)®%  aunque su comportamiento no ha cambiado
considerablemente a traves del periodo en analisis, con respecto a otros estudios y estadisticas
nacionales previas, tomadas como referencia para la construccion de este trabajo investigativo.
En cuanto a los tipos de neoplasia el carcinoma no especificado persiste, siendo el tipo mas
frecuente, seguido por el tumor maligno del bronquio principal y posteriormente, los otros tipos
de cancer pulmonar. El estudio guarda relacién con las cifras norteamericanas, en las que el
adenocarcinoma es el subtipo de neoplasia mas comun, el mismo que afecta mayoritariamente

la region pulmonar central(-12:13),
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El andlisis comparativo permite confirmar el cambio en la distribucion epidemioldgica del
cancer de pulmén, en donde se ha visto incrementada la incidencia del cancer de distribucién
central con respecto al de localizacion periférica, aunque este ultimo todavia es el de mayor
prevalencia®. Sin embargo, este hecho podria explicarse por varios factores; por ejemplo:
aumento de mujeres fumadoras, disminucién de la poblacion general masculina con habito de
tabaco activo, consumo de cigarros con filtro y bajos en nicotina, control de enfermedades
cronicas no transmisibles y la adecuada utilizacion de los programas de tamizaje
comunitarios®19),

Con respecto a los factores de riesgo, estudios a nivel universal han atribuido el cancer pulmonar
a variables como: edad 70 afios y sexo masculino, tabaco, exposicion ambiental, enfermedad
“benigna” pulmonar e inflamacion, dieta y predisposicion genética. En la presente investigacion
y bajo el marco del disefio aplicado, los datos arrojados detallan que el sexo masculino persiste
con las tasas de incidencia mayores en comparacion con las mujeres; aunque estas ultimas
muestran un repunte numérico importante en los ultimos afios, asociado al carcinoma de
distribucion central, secundario al habito del fumado y a la exposicién ambiental a la lefiat?.
Desde el punto de vista geografico, la distribucion del cancer pulmonar se encuentra
mayoritariamente en la regién central costarricense, si bien, los cantones ubicados en la zona
del Pacifico Central ostentan las mayores tasas de incidencia y mortalidad por cancer de pulmén
para el afio 2014, la regidn central mantiene cifras importantes a lo largo del periodo en estudio.
En contraposicion, los lugares con menores incidencia y mortalidad por la neoplasia pulmonar
es la region Brunca, con 2,24 muertes por 100.000 habitantes. Esto ejemplifica los procesos
locales de prevencion realizados por el EBAIS (Equipo Basico de Atencion Integral en Salud),

ya que algunas regiones pueden tener sus estadisticas controladas con adecuados programas de
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medicina preventiva, basado en la legislacion de salud dispuesta por el Poder Ejecutivo de la
Republica de Costa Rica desde el afio 2000¢°19, LLa mayoria de los datos arrojados en las
investigaciones y recolecciones estadisticas nacionales determinaron que, en general, la tasa de
mortalidad costarricense y el comportamiento epidemiolégico del cancer de pulmoén en Costa
Rica es similar a las cifras establecidas mundialmente®91219),

Desde el afio 2000 se ha visto una mejora paulatina de la asistencia sanitaria en los servicios de
salud costarricenses; el acceso de la poblacion a los programas de tamizaje y el avance en los
procedimientos diagnosticos, de estadificacion y los terapéuticos han fundamentado un
progreso adecuado acerca del conocimiento del cancer y la lucha médica contra esta
enfermedad. Las mejoras implementadas desde el Poder Legislativo y estructuras
administrativas de los hospitales de Costa Rica pueden explicar, en parte, el menor porcentaje
de pacientes diagnosticados con cancer de pulmon, en estadios diseminados de la patologia. Sin
embargo, es importante recordar que en el contexto costarricense, fortalecer programas de
deteccidon temprana sigue siendo una asignatura pendiente en el manejo de las neoplasias
pulmonares, sobre todo los dirigidos a la atencion primaria (por medio del EBAIS y sus métodos

de captacion o tamizaje).
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES



6.1. CONCLUSIONES

Al finalizar el estudio, segun el andlisis y recopilacion de los datos, se puede concluir que, en

forma general:

1. Latasa de mortalidad fue de 5,99 muertes por cada 100.000 habitantes, la cual se ha visto
disminuida en el sexo masculino y aumentada en el femenino durante el periodo de
observacion: desde el afio 2000 hasta el 2014.

2. De 3.875 personas fallecidas por cancer de pulmén, 1.279 son del sexo femenino y 2.626
masculinos, dando como resultado: una relacion de afectacion por sexo de 2:1 (con
predominio en varones sobre las mujeres).

3. Los hombres, segin la base de datos recolectada, padecen y fallecen mas de céncer
pulmonar que las mujeres.

4. El grupo etario que presenta mas incidencia de cancer de pulmén es el de los pacientes con
edades entre 66 y 80 afos.

5. El grupo etario que presenta menor incidencia de cancer de pulmdn es el de los pacientes
con edades entre 0 y 18 afos.

6. De 4.773.119 personas en la base de datos, se puede afirmar que el promedio de edad al
momento del diagndstico de cancer pulmonar fue de 67,3 afios.

7. El subtipo de cancer pulmonar mas frecuente en el presente estudio, segun la CIE 10, es la
neoplasia pulmonar no especificada.

8. El tipo de cancer pulmonar menos frecuente en el presente estudio, segun la CIE 10, es la

neoplasia pulmonar de l16bulo y bronquio inferior.
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10.

11.

Las regiones mas afectadas en Costa Rica son: la del Pacifico Central y la zona Central.
Los pueblos menos afectados se encuentran en el territorio Brunca.

Los cantones mas afectados son: San José, Alajuela central, Abangares, Limén y Osa con
una representacion de mas de 75% de las muertes por neoplasia pulmonar.

Los cantones menos afectados son: Pérez Zeleddn, Buenos Aires, Parrita, Acosta, San
Carlos, Sarapiqui, Bagaces, Upala y Tilaran, los cuales representan menos del 25% de las

muertes por cancer de pulmén.
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6.2. RECOMENDACIONES

1. Capacitar y actualizar al personal méedico sobre los factores de riesgo de padecer la
enfermedad pulmonar neopléasica por medio de charlas y actividades que contengan
adecuados métodos para promover los estilos de vida saludables y que identifiquen las
conductas de riesgo en los habitantes de la comunidad.

2. Realizar la prevencién de la enfermedad pulmonar neoplasica a través de la adopcién de
estilos de vida saludables para que las personas eviten exponerse a los factores de riesgo,
esto mediante la incorporacion de charlas mensuales de promocién de la salud impartidas
por los centros de salud y equipo médico de la comunidad.

3. Establecer un sistema de vigilancia basado en la prevencion de factores de riesgo para
padecer cancer de pulmén, guiado por las fuentes de datos existentes como estadisticas
vitales y datos de morbilidad nacional, mediante la incorporacion de un equipo médico
destinado, entre otras diligencias, a realizar un abordaje preventivo de las enfermedades
prevalentes en cada comunidad.

4. Trabajar en conjunto con quienes disefian y ejecutan acciones de promocion, prevencion o
control de las enfermedades no transmisibles (incluida el cancer). En el caso de esta
investigacion se puede realizar una negociacion reciproca en conjunto con el EBAIS y
municipalidades, en la cual las dos partes se beneficien. Una brindando transporte y
facilidades, mientras que la otra otorga programas especificos de cuido en poblaciones
especificamente vulnerables, como los fumadores activos y pasivos, personas con
compromiso inmunolégico, hombres y mujeres mayores a 60 afios.

5. Brindar a la poblacion en general informacion sobre factores de riesgo de la enfermedad

pulmonar neoplésica por medio de camparias televisadas dirigidas por un médico para
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10.

procurar la erradicacion del fumado, establecer el fortalecimiento de la medicina preventiva
y el control de enfermedades cronicas no transmisibles (entre ellas, la enfermedad pulmonar
benigna).

Incluir los grupos de deporte en la prevencion primaria (poblacion con factores de riesgo)
y promocion de la salud (personas sanas) como forma y estrategia comunitaria de
erradicacion de vicios y consumo de sustancias dafiinas para la salud, mediante estrategias
conjuntas entre el area de salud, equipo médico y Gobierno (representado por el ICODER).
Concientizar a los fumadores para realizarse examenes periodicos y enfatizar en el concepto
de EBAIS y su funcién como medio para prevenir las enfermedades, cuyo plan de accion
puede fundamentarse en clinicas de cesacion del fumado, programas de erradicacion del
habito dentro de la comunidad y el hogar (evaluadas mediante la visita domiciliar), en
conjunto con el fortalecimiento de actividades deportivas abiertas para todas las personas
de la regidn a cargo.

Realizar un control y diagnéstico temprano en los pacientes con alta sospecha clinica,
mediante la priorizacion de citas (a nivel de EBAIS) segun el riesgo que tengan de padecer
cancer pulmonar, utilizando el recurso humano disponible en la atencidn primaria publica:
médico y ATAP.

Promover el ejercicio, cesacion del fumado y la actividad fisica en la comunidad. Ademas
de recomendar lugares libres de humo y disminuir las diferentes exposiciones ambientales
que puedan elevar el riesgo de la enfermedad neoplasica pulmonar.

Promover una alimentacion saludable que incluya frutas y verduras, sobre todo, los
compuestos con abundantes carotenoides; ademas de reducir el exceso de carbohidratos y

grasas satu radas.
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11.

12.

13.

14.

15.

Evitar el consumo excesivo de alcohol y tabaco. Suspender el consumo de tabaco y
participar en campafias comunitarias activas donde se promueva formas para lograr dejar
estos habitos.

Desarrollar e implementar la atencion integral e interdisciplinaria al paciente mayor de 60
afios, con o sin factores de riesgo, que incluya apoyo nutricional, psicologico, médico,
familiar y soporte de asistencia social (si requiere), ademas de un tamizaje periodico (anual)
para el estudio temprano de la enfermedad pulmonar neoplésica.

Vigilar activamente a la poblaciéon identificada en riesgo mediante colaboraciones
administrativas y vigilancia epidemioldgica por medio del area de salud en la comunidad,
para asi mantener un vinculo cercano con el enfermo y sus posibles comorbilidades. Sobre
todo, se debe enfatizar en los programas de atencion a las poblaciones mayormente
afectadas; por ejemplo, los pueblos ubicados en la region Central y Pacifico Central
costarricense.

Fomentar el cuido al adulto mayor en riesgo, sobre todo en las regiones socioeconémicas
mas lejanas (periféricas) de Costa Rica, mediante el recurso de la visita domiciliar periddica
por parte del equipo médico con la finalidad de un mejor control, mejores recaudaciones
estadisticas y un mayor apego al tratamiento, ademas de vigilar el entorno del paciente y
su familia.

Promover, mediante visitas controladas por parte de un equipo meédico designado por el
EBAIS o médicos de empresa, espacios laborales libres de factores de exposicion al cancer,
sobre todo, en empresas que utilicen materiales de materia prima conocidos como
cancerigenos; si bien, algunos no pueden eliminarse, si se puede mantener a los trabajadores

con una vigilancia activa de su estado pulmonar.
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16.

17.

18.

19.

20.

Elaborar un marco estadistico de control de la enfermedad, apoyado en los datos
recopilados por el INEC y el Ministerio de Salud, con el fin de llevar un control apropiado
de la enfermedad, para identificar los posibles focos epidemioldgicos que la patologia
potencialmente representa en el pais.

Dirigir iniciativas y esfuerzos conjuntos entre los entes, poderes administrativos y
ejecutivos del pais, asociados al equipo de salud para promover leyes que impidan o
prevengan el habito del fumado y otras drogas de afectacion pulmonar.

Brindar charlas y educacion continua a los profesionales en salud para mantenerlos
actualizados de manera incesante, tomando en cuenta datos epidemiol6gicos nacionales,
estrategias de tratamiento y prevencion, enfatizando en la medicina preventiva desde la
comunidad.

Desenvolver y divulgar algoritmos de manejo especializados en el control del paciente con
enfermedad pulmonar neoplasica, que incluyan variables biopsicosociales como el estado
mental, psicolégico, comorbilidades e historia natural de la enfermedad; con el objetivo de
implementar el cuido del paciente de forma integral desde la comunidad por parte del
EBAIS y area de salud.

Colocar al paciente oncologico terminal como prioritario, sobre todo, en el manejo paliativo
del dolor y proceso de muerte, otorgando visitas domiciliares dirigidas al proceso de
muerte, paliacion de estimulos dolorosos y la implementacién de un especialista en

psicologia y trabajo social para ayudar en diferentes areas que la enfermedad afecta.
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GLOSARIO Y ABREVIATURAS



GLOSARIO Y ABREVIATURAS

A.C: Antes de Cristo

ACTH: Hormona adrenocorticotropica
ANF: Factor natriurético auricular

AVP: Arginina vasopresora

CCSS: Caja Costarricense de Seguro Social
CID: Coagulacién Intravenosa Diseminada

CTAC: Céancer Treatment Center of America

CYP1AL: Enzima del citocromo P450 y gen que regula la sintesis de la misma

DNA: Acido Desoxirribonucleico

EBAIS: Equipo Bésico de Atencion Integral en Salud
EGFG: Factor de Crecimiento Epidérmico

EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica
GRP: péptido liberador de gastrina

HIV: Virus de Inmunodeficiencia Adquirida

ICCC: Instituto Costarricense Contra el Cancer
INEC: Instituto Nacional de Estadistica y Censos
MY C: Familia de factores de transcripcion de oncogenes aberrantes
NCI: National Cancer Institute

NSLC: Carcinoma de Celulas no Pequefias

OIEA: Organismo Internacional de Energia Atomica
OMS: Organizacion Mundial de la Salud

P450: Citocromo P450
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PTH: Hormona Paratiroidea

Rb: Primer gen supresor

RMN: Resonancia Magnética Nuclear

SCLC: Carcinoma de Células Pequefias

SIADH: Sindrome de Secrecion Inadecuada de Hormona Antidiurética
SRC: primer oncogén relacionado al cancer de pulmon

TAC: Tomografia Axial Computarizada

TEP: Tomografia por Emision de Positrones

TNM: Sistema de estadificacion neoplasico
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ANEXOS



DECLARACION JURADA

DECLARACION JURADA

Yo Andres Felipe Mufioz Esquivel |, cédula de wdentidad mimero 1-1520-0226, en condicion de
egresado de la camrera de Medicma v Cougia de la Universidad Hispancamencana, v adverido
de las penas con las que ka ley castiga el falso testmoenio v el perjuio, declare bajo la fe del
Juramento que dejo rendido en este acto, que mi frabajo de graduacion, para optar por el titulo de
Licenciatwra fitulade “Caracteristicas Epidemiologicas del Cancer de Pulmon en Costa Rica,
durante el periode 2000 — 2014 es una obra onginal ¥ para su reabizacion he respetado todo lo
preceptuado por las Leyes Penales, asi como la Ley de Demchos de Autor v Derecho Conexos,
numero 6683 del 14 de octubre de 1982 v sus reformas, publicada en la Gaceta mimero 226 del
25 de nowviembre de 1982; especialmente el numeral 70 de dicha ley en el que se establece: “E:
permitide citar a un auter, transcribiendo los pasqjes pertinentss siempre gue ésfos no sean
tamtos ¥ seguidos, que puedan considsrarse como una produccion simulada v sustancial, que
redunde en pevjuicio del autor de la obra eriginal”. Asimismo, que conozco ¥ acepto que la
Universidad se reserva el derecho de protocolizar este documento ante Motanio Pablico. Firmo,
en fe de lo anterior, en la cindad de Aranjuez, San José, sede de la Universidad, el 4 de mayo de
2017,

e

Univ. Andrés Felipe Mufioz Esquivel
Cedula: 1 1520 0226
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CARTA DEL TUTOR

CARTADELATUTORA

San Jose, 03 de mayo de 2017

Sefiotes
Departamento de Registro
Unrversidad Hispanoamencana

Estimados sefiores:

El estudiante Andrés Falipe Mufioz Esquivel, cédula de 1dentidad nimnere 1-1520-0226, me ha
presentado, para efectos de revision v aprobacion, el frabaje de wvestizacion denominade
“Caracteristica: Epidemiologicas del Cancer de Pulmon en Costa Rica, durante el periodo
I000-2014", el cual ha elaborado para optar por el grade académuco de Licenciatura en Medicma v
Cimgia.

He venficado que se han inclmdo las observacones v hecho las cowecciones 1ndicadas, durante el
proceso de tutoria v he evaluado los aspectos relatives a la elaboracion del problema, objetivos,
justificacion, antecedentes, marco tecrico, marco metodologico, tabulacion, analisis de datos,
conclusiones v recomendaciones.

Los resultados obtenidos por el postulante imphcan 13 sigmente calificacion

EUEBRD VALOR | CALIFICACION

2. Uriginahdad del tema 10% 10%

b, Cumplinuento de enfrega de avances 20% 20%

c. Coherencia entre los objetivos, los instrumentos aplicados v 3% 28%

los resultados de la iovestigacién

d Eelevancia de las conclusiones v recomendaciones 2% 18%

g. Calidad v detalle del mareo tedrico 20% 20%
TOTAL 10084 D8

Por consizents, s& avala el traslado de la tesis al proceso de lectura,

Atentamente,

(7
4."

Dra. Daniela Brenes Alvares
1-1403-0794
Codigo 14055
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CARTA DEL LECTOR

San José, 05 junio de 2017

Sefiores
Departamento de Registro

Universidad Hispanoamericana
Presente.

Estimados sefiores:

El estudiante Andrés Felipe Mufioz Esquivel, cédula de identidad numero
115200226, me ha presentado, para efectos de revision y aprobacion, el trabajo
de investigacion denominado CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS DE LA
MORTALIDAD POR CANCER DE PULMON EN COSTA RICA DURANTE EL
PERIODO 2000 - 2014; el cual ha elaborado para optar por el grado de
Licenciatura en Medicina y Cirugia.

He revisado y he hecho las cbservaciones relativas al contenide analizado,
particularmente, lo relativo a la coherencia entre el marco tedrico y el analisis de
datos; la consistencia de los datos recopilados vy, fa coherencia entre estos y las
conclusiones; asimismo, la aplicabilidad y originalidad de las recomendaciones,
en terminos de aporte de la investigacion. He verificado que se han hecho las

modificaciones correspondientes a las observaciones indicadas.
Por consiguiente, este {rabajo tiene la nota 95% por ic que cuenta con mi aval

para ser presentado en la defensa publica.

Atentamente,

Dra. Agﬁed omero Zufiiga

Cédula de identidad: 302950808
Carné Colegio Profesional N. 6829
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CARTA DEL FILOLOGO

CARTA DEL FILOLOGO

San José, 9 de junio del 2017

Sefiores
Departamento de Registro
Universidad Hispanoamericana
Presente

Estimados sefiores:

El estudiante Andrés Felipe Mufioz Esquivel, cédula de identidad numero
115200226, me ha presentado, para efectos de commeccion de estilo, en mi calidad de
profesional graduado en Filologia Espafiola y Profesora en la Ensefianza del Espaiiol,
el trabajo de investigacion denominado “CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

DEL CANCER DE PULMON EN COSTA RICA, DURANTE EL PERIODO 2000 —
20147, el cual ha elaborado para optar por el grado de Licenciatura.

He revisado, de acuerdo con los lineamientos de la correccion de estilo sefialados por
la Universidad, los aspectos de estructura gramatical, acentuacidn, ortografia,
puntuacién y los vicios de diccién que se trasladan al escrito y he verificado que se
han realizado todas las correcciones indicadas en el documento.

Por consiguiente, este trabajo se encuentra listo para ser presentado oficiaimente a la
Universidad.

Atentamente,

Felicia Esquivel Mora

Cédula de Identidad: 104021079
Carné Colegio Profesional N. 4694
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