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Resumen

El cancer de estdbmago es una de las principales causas de muerte en el mundo, es una patologia
progresiva que en su mayoria es detectada en etapa terminal y afecta con mas frecuencia a los
paises del primer mundo y en vias de desarrollo. Se analizé mediante el modelo de Regresion
de Cox, la supervivencia en pacientes de cancer estomago durante el periodo 2010 — 2015, en
el hospital de especialidades Oncol6gico SOLCA Manabi, Ecuador. El estudio fue observacional,
descriptivo y retrospectivo para evaluar la sobrevida de pacientes diagnosticados con cancer de
estomago entre los afios 2010 — 2015. La supervivencia global y libre de enfermedad a cinco
afios se establecid a partir del tiempo trascurrido desde el diagnéstico hasta la ocurrencia del
evento o fecha del ultimo contacto. De los 344 pacientes estudiados, el 63,2% fueron hombres y
el 36,8% muijeres, los limites de edad fueron entre 17 y 93 afios. Se considero el estadio del
tumor, donde (1) representa el 8,4%, (ll) el 7,8%, el estadio (lll) el 15,6% y finalmente con el
68,3% el estadio (IV), demostrando que los pacientes en estadios avanzados tuvieron menores
probabilidades de supervivir. Con el modelo de regresién de Cox, fue posible demostrar
asociacion estadisticamente significativa entre el estadio del tumor y la supervivencia. Es
imprescindible programas de prevencion que logre evitar que el cancer sea diagnosticado en
estadios avanzados.

Palabras claves: modelo de riesgos proporcionales de Cox, supervivencia, cancer de estémago,
Ecuador.

Abstract

Stomach cancer is one of the main causes of death in the world, it is a progressive disease that
is mostly detected in the terminal stage and affects more frequently the first world and developing
countries. Survival in stomach cancer patients during the period 2010 - 2015 was analyzed using
the Cox Regression model at the SOLCA Manabi Oncology specialty hospital, Ecuador. The
study was observational, descriptive and retrospective to evaluate the survival of patients
diagnosed with stomach cancer between the years 2010 - 2015. The global and disease-free
survival at five years was established from the time elapsed from the diagnosis to the occurrence
of the event or date of last contact. Of the 344 patients studied, 63.2% were men and 36.8%
women, the age limits were between 17 and 93 years. The tumor stage was considered, where
() represents 8.4%, (1) 7.8%, stage (lll) 15.6% and finally with 68.3% stage (IV), showing that
patients in advanced stages were less likely to survive. With the Cox regression model, it was
possible to demonstrate a statistically significant association between tumor stage and survival.
Prevention programs are essential to prevent cancer from being diagnosed in advanced stages.

Keywords: Cox proportional hazards model, survival, stomach cancer, Ecuador.
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1. Introduccién

El cancer de estbmago representa la
cuarta patologia mas comuan con un
(9,7% vy 5,8% en hombres y mujeres,
respectivamente), con el mayor
grado de ocurrencia en el continente
asiatico, América del Sur y el
suroeste del continente Europeo, y la
segunda causa mas comun de
muerte de todos los tumores
maliciosos (11,0% y 8,2%) en
hombres y mujeres respectivamente
(Spitale et al., 2020).

La frecuencia con que se presenta
esta enfermedad esta fuertemente
asociada al envejecimiento
poblacional, asimismo, van
alcanzando mayor riesgo en la
medida en que los paises avanzan
en la transicibn demogréafica. De
acuerdo a las estimaciones
internacionales, en el afio 2018 el
cancer de estdmago se ubicaba
entre las principales cinco
neoplasias malignas en incidencia,
tanto en mujeres como en hombres.
También ocupa el tercer lugar en
frecuencia  como causa de
mortalidad entre las neoplasias

malignas. (Lachira & Chavez, 2020).

Las tasas de supervivencia de los

pacientes con patologias de cancer

indican que el nimero de personas
gue padecen este tipo de cancer
viven por un cierto tiempo
(generalmente 5 afios), después del
diagnéstico. Estas cifras no nos
indican cuanto tiempo vivira la
persona, pero pueden ayudar a tener
un mejor sentido acerca de lo eficaz
que puede llegar a ser su
tratamiento. Indica también que es
importante conocer otros factores
gue pueden afectar directamente al
pronéstico de una persona, como el
estadio clinico en el que se
encuentra su enfermedad, su edad,
su estado de salud, etc (American
cancer society, 2018).

Se puede sefialar que en Ecuador la
mortalidad por enfermedades
cronicas no transmisibles ha
aumentado en los Ultimos afios,
ocupando el primer lugar en el afio
2014 en

enfermedades

mortalidad por
cardiocirculatorias,
seguidas de las neoplasias
malignas, la diabetes mellitus, y las
enfermedades respiratorias
cronicas, con cuatro factores de
modificables,

riesgos tabaco,

alcohol, mala alimentacion vy
obesidad, que esta relacionada con

el sedentarismo (MSP et al., 2018).
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Ademas, segun datos del INEC
(Instituto Nacional de estadisticas y
Censos), la provincia con el mayor
namero de casos fue Pichincha con
(28,68%), seguida de Guayas con
(13.01%), Manabi con (10%), Azuay
con (9,78%) y Loja con (8,36%) lo
cual nos indica que Manabi esta en
el tercer lugar de mayores nameros
de pacientes con cancer (Mora et al.,
2019).

De acuerdo con lo anterior, se
necesita integrar una informacion
completa e idonea sobre la
enfermedad y los componentes
como las variables que seran
incluidas en el procedimiento,
prondstico y supervivencia de forma
positiva 0 negativa, con el propdsito
de mejorar la informacion brindada
por el personal de salud hacia el
paciente debido a que en Ila
actualidad no se tiene un
entendimiento claro si  dichos
componentes pueden ser
socioeconémicos o demograficos y
tienen la posibilidad de perjudicar a
la supervivencia de los pacientes en
la poblacion ecuatoriana (Auz,
2018).

En varios estudios quirargicos, en
especial los involucrados con el

cancer, el factor principal que se

analiza es la variable de
supervivencia cuando ocurre un
evento. A este factor se le atribuye el
resultado del estudio dependiendo
del nimero de eventos que tenga,
una vez que el estudio determina la
cantidad de personas que no
tuvieron ningin cambio en su
prondstico de vida y que lograron la
supervivencia al cierre, en medicina
los datos de supervivencia no se
siguen una distribucion normal se
realizan este tipo de estudios

(Ranstam & Robertsson, 2017).

Con toda esta informacion se han
desarrollado Modelos de riesgos
Proporcionales de Cox, para estimar
la supervivencia de cancer de
estbmago, se ha logrado determinar
el tiempo de  supervivencia
dependiendo de los componentes o
factores de riesgo del paciente,
establecer este modelo y lograr
definir las variables significativas
asociadas a la enfermedad,
finalmente lograr estimar el tiempo
que puede transcurrir entre la
enfermedad y el suceso sin dejar de
lado que también se identifican los
factores determinantes y
perjudiciales para el paciente.

(Ranstam & Robertsson, 2017).
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Por lo antes escrito, en este trabajo
se pretende evidenciar que el cancer
de estbmago es un problema que
afecta a muchas personas y que a
pesar de los esfuerzos cientificos de
reducir o prevenir la enfermedad,
esta va en aumento, es ello, la
presente investigacion esta
orientada a realizar estudios de
supervivencia en pacientes con
Céancer de estbmago en el Hospital
de Solca Manabi en el Canton de

Portoviejo, Ecuador.

2. Metodologia (Materiales y

métodos)

Se trata de un estudio descriptivo,
correlacional, Explicativo y predictivo
para evaluar la sobrevida de
pacientes; esta constituido por todos
los pacientes que padecen cancer de
estdbmago en el Hospital Oncolégico
“Dr. Julio Villacreses Colmont” de la
Sociedad de Lucha contra el cancer
SOLCA Manabi, Ecuador durante el
periodo 2010 - 2015, tomados a
consideracion desde la fecha del
diagnéstico positivo, con un total de

334 pacientes.

Se realizo un analisis de
supervivencia teniendo en cuenta el

modelo de Riesgos Proporcionales

de Cox acompafiado seguidamente
por el método actuarial en pacientes
con diagnostico de cancer de
estomago, atendidos en el Hospital
SOLCA durante un periodo de 5
afos, desde el 2010 hasta el 2015,
diferenciandose segun estadio de
cancer, edad, genero. Se proceso
los datos y variables mediante el
programa de ordenador SPSS
version 25 (Spss, 2017).

Se establecié una descripcién lo méas
completa posible sobre el cancer de
estbmago igual que en la mayoria de
las técnicas clasicas de analisis de
datos multivariantes, el cual se basa
en el positivismo légico la cual se
basé en la creaciéon de una hipétesis
para explicar el fenébmeno a
investigar con la cual se deduce la

afirmacién o negacion de esta.

El modelo de riesgos proporcionales
de Cox segun (Nogales et al., 2009)
es uno de los mas utilizados para
comparar grupos, calculando el

riesgo con la funcion:
Ai(8) = Ao (t)eXiOF

Donde lambda A_0O (t) es la funcién
no negativa, que es para todos los
sujetos del estudio, llamada funcion

de riesgo base; y P es el vector de
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coeficientes del modelo, el cual
compara grupos, calculando el

riesgo.

La estimacién de B se basa en la
funcibn de verosimilitud parcial
Cox (1972). EI

obtenido, B, es

introducida por
estimador
consistente 'y tiene distribucion
asintética normal con media el
verdadero vector de parametros, B3, y
varianza la inversa de la matriz de

informacion esperada {E[I(B)]}*(-1)

Para mayor comprension un Hazard

Ratios
RR = 1: Sin Efecto
RR < 1: Disminucion de riesgo
RR > 1: Aumento de riesgo

En las curvas de riesgo

HR

Sucesos ocurridos en el instante t en el grupo 1/
Sujeto enriesgo en el instante t en el grupo 1

~ Sucesos ocurridos en el instante ¢ en el grupo 2/
Sujeto enriesgo en el instante t en el grupo 2

_hl
T h2

En este modelo se asume que las

curvas de riesgo para las

observaciones deben ser

proporcional y no se pueden cruzar.

El fin del

Proporcionales de Cox es facilitar un

Modelo de Riesgos
procedimiento de estudio de
supervivencia sin necesidad de
especificar 0 estimar una
funcionalidad de peligro, por medio
del desarrollo del criterio de
posibilidad marginal, una
funcionalidad de posibilidad que solo
es dependiente de los coeficientes
del modelo; al utilizar este modelo, el
resultado es un valor de riesgo
llamada hazard ratio (HR), que es
una separacion de peligro (h) entre
conjuntos y se define como la
posibilidad de tener el resultado final
en un tiempo de estudio definido,
donde hay la probabilidad de una
gran cantidad de sujetos estudiados
llegue a un evento (Bucheli et al.,

2021)

Esta investigacion busco determinar
las principales variables que inciden
en la supervivencia de los pacientes
con cancer de estébmago y cuales
fueron los factores de riesgo que
formaron parte de la investigacion y
gue afectaron el resultado de cada

uno de los pacientes.
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3. Resultados

Se analizo un total de 344 pacientes
de ambos sexos diagnosticados con
cancer de estdmago en el hospital
SOLCA - MANABI, los cuales 211
son hombres con el 63,2 %y 123 son
mujeres con el 36,8 %, Las edades
de los pacientes se encuentran entre
17 y 93 afios con una media de 60
afios y una mediana de 62 afos, en
cuanto al estadio del cancer de
estdmago, el 8,4% es detectado en
estadio I, el 7,8 % fue detectado en
estadio II, el 15,6% corresponde a
los pacientes en estadio lll, y
finalmente el 68,3% fue detectado en
etapa IV, en cuanto a la
supervivencia el 26 % da un dato
censurado y el 74 % fallece en lo
largo del estudio. En torno a los
meses de supervivencia en los
pacientes con cancer de estomago
cada paciente aporta informacién al
estudio de por lo menos un mes
después de su ingreso o diagnostico
positivo de los cuales en los primeros
meses de 0 — 12 el 78% de pacientes
que aportan informacion al estudio
en sus primeros meses de
tratamiento eso demuestra que el
pico del estudio en este tipo de
cancer siempre es en los primeros

meses siendo significativo también

los segundos 12 meses con un 17,1
% (Tabla 1).

Se puede observar que en la Tabla
2, las variables que forman parte de
la ecuacion, cuando tenemos un
beta negativo es de proteccion en
este caso obtenemos los valores de
beta que corresponde a la funcién de
riesgo, en este modelo el géneroy la
edad no son un factor de riesgo, ya
gue tienen un beta negativo, pero los
pacientes en estadio Il tienen 3,1%
veces mas riesgo de tener un suceso
en el transcurso de tiempo
establecido en la investigacién en
relacion de los que estan en estadio
[, al igual que los pacientes que
estdn en estadio lll pero los que
estan en estadio IV tienen 10,3%
veces mas riesgo de tener un evento

en relacion al estadio O.

La funcién de supervivencia global
(Figura 1), muestra cémo van
llegando al desenlace los pacientes
segun van pasando los meses y el
tipo de estadio de la enfermedad,
para obtener esta curva se tomo en
cuenta la variable categoérica de
estadio, el cual muestra el grado de
influencia segun lo avanzado de la
enfermedad, cualquier punto que se
vea en la grafica muestra la

probabilidad de que un paciente siga
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sin sufrir un evento pasado un

tiempo especifico.

La funcién de supervivencia global
por estadio, muestra la diferencia en
donde se observa que mientras mas
avanzado sea el cancer, menos
tiempo de vida tendré el paciente, se
parte desde el concepto de que
todos tienen la enfermedad (1,0)
ingresando cada uno en tiempos
diferentes y segun vaya pasando el
tiempo se van a ir dando los eventos,
como muestra la gréfica, el estadio |
tiene mayor tiempo de
supervivencia, al igual que los
estadios Il y Ill, mientras que los que
estan en estadios IV tienen menos
tiempo de supervivencia llegando a
una media de 7.91 meses y una
mediana de 5 meses lo que nos
confirma que entre mayor grado de
estadio menos probabilidad de

supervivencia (Figura 2).

La funcién de riesgo se basa en el
tiempo que transcurre para que
ocurra el evento, se podria decir que
segun van pasando los meses va
incrementando la posibilidad de que

haya un suceso, esto indica que

tanto el paciente se encuentra
expuestos a que ocurra el evento
(Figura 3).

En relacién con los meses (Figura 4),
se observa que el grupo de estudio
al llegar a los 10 meses se reduce a
mas de la mitad y confirma la
relacion que tienen las variables
meses y estadio, de los cuales la
mayor parte de los que sufrieron el
desenlace son pacientes que se

encontraban en estadio IV.

La Figura 5, muestra que a medida
gue incrementa la edad, van
llegando los cambios de eventos,
pero no son muy acentuados hasta
gue llegan a una edad considerable,
como ya vimos en el estudio la
variable edad no es significativa pero
lo que si se pudo demostrar es que a
mayor edad, menos probabilidad de

supervivencia existe.
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Figuras y Tablas
Figura 1. Funcion de supervivencia
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Figura 4. Funcién de Supervivencia por Meses.
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Figura 5. Funcion de Supervivencia por Edad.
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Tabla 1. Descripcion de variables.
Descripcion de Variables
Variable Descripcién Codificacion Frecuencia %
Genero Genero Mascul.lno (0) 211 63,17
Femenino (1) 123 36,83
16 — 30 9 2,7
31-45 50 15
Edad Edad . 46 — 60 96 28,7
a adenanos 61-75 123 36,8
76 — 90 54 16,2
91 — En adelante 2 0,6
s ) ) s ) ) Censurado (0) 87 26
upervivencia upervivencia Muerto (1) 247 74
Estadio 1 28 8,4
Estadio TNM Estadio 2 26 7,8
Estadio 3 52 15,6
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Estadio 4 228 68,3

0-12 263 78,8

13-24 57 17,1

Meses Mese§ de 25-36 12 3,6
tratamiento 3748 1 03

61— 72 1 0.3

Tabla 2. Factores predictores de supervivencia de los pacientes con cancer de estémago.

Variables en la ecuacion
95,0% ClI para
) Exp(B Exp(B)
B SE Wald df Sig. )
Inferior Superior

Genero -,106 ,135 ,610 1 ,435 ,900 ,690 1,173
Estadio (1) 63,449 3 ,000

Estadio (2) 1,139 ,533 4,565 1 ,033 3,124 1,099 8,881
Estadio (3) 1,144 488 5,498 1 ,019 3,140 1,207 8,171
Estadio (4) 2,339 ,463 25,567 1 ,000 10,375 4,190 25,693
Edad -,004 ,004 ,805 1 ,370 ,996 ,987 1,005

4. Conclusiones

La supervivencia de los pacientes
diagnosticados con cancer gastrico
en el Hospital SOLCA — MANABI,
determinaron la influencia de cada
una de las variables estudiadas y
cual aporta mas al estudio dando
como criterio primordial el estadio del
en relacion la

paciente con

supervivencia.

La supervivencia esta relacionada
indirectamente a la edad, ya que

mientras mas joven sea la persona

con cancer de estbmago, mayor es

la probabilidad de supervivencia.

El tiempo de supervivencia esta
relacionado con la deteccion del

cancer en estadios tempranos,
mientras mas temprano se detecte
este, de

mayor  porcentaje

supervivencia tendra el paciente.

La aplicacion del modelo de riesgos
proporcionales de Cox aporto con la
significancia estadistica del modelo
de la investigacion, esto quiere decir
gue los estadios de la enfermedad

(tamafio del tumor) constituyen
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factores en un rango de prediccidon
en la supervivencia al cancer de

estdbmago en la provincia de Manabi.

No existen programas de prevencion
en nuestra provincia que logren
evitar que el cancer sea
diagnosticado en su mayoria en
casos terminales de la enfermedad,
donde el tratamiento no logra
extender el tiempo de vida del
paciente que en su mayoria es a

cinco anos.
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