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RESUMEN

La laringe corresponde a un &rea critica que cumple un rol central en la coordinacion
de funciones importantes como la respiracion, la fonacion y la deglucion. El cancer
de laringe representa el 3,5% de tumores diagnosticados a nivel mundial, y es
responsable del 1% de muertes por cancer. Se reporta una prevalencia del sexo
masculino y en adultos mayores, con estadisticas variables segun cada pais.

El tabaco y el alcohol, asi como la infeccidn por el virus de papiloma humano son los
principales factores asociados. Los sintomas pueden variar dependiendo de la zona
afectada y el momento del diagndstico, ya sea precoz o tardio. La evaluacion clinica,
laringoscépica e imagenoldgica definen el estadio, del cual dependerd el manejo
terapeudtico y el pronostico. El tratamiento de esta patologia puede conllevar a
mutilaciones cosméticas y funcionales con gran impacto en la calidad de vida en los
pacientes que sobrevivan.

En el 2018 se reporta en el Pert 276 casos nuevos de cancer de laringe y 136 muertes
por esta causa. En la actualidad, no se registran datos que caractericen a la poblacion
peruana y su presentacion clinica y epidemiolégica en el cancer de laringe. Lo cual
es imprescindible conocer y asi realizar posteriormente el andlisis que permita la
planificacion y evaluacion de medidas de control.
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INTRODUCCION

La laringe cumple un rol central en la coordinacion de funciones importantes del
tracto aereodigestivo, tales como la respiracion, la fonacion y la deglucion. Siendo el
segundo érgano mas frecuentemente afectado en carcinomas escamosos de cabeza 'y
cuello ™. El cancer de laringe representa el 3,5% de tumores malignos diagnosticados
anualmente a nivel mundial siendo responsable del 1% de la mortalidad por cancer
@ En la literatura podemos encontrar diferentes pero similares picos de incidencia
que se encuentran entre la sexta y séptima década de la vida ©. entre la quinta y la
septima M. Asi mismo, la relacion reportada entre hombres y mujeres es variable, con
una relacion 7:149. En Cuba se registra la mayor incidencia para hombres (14,2 casos
por cada 100.000 habitantes), seguida de Armenia y Hungria. Mientras que en
mujeres se registra una mayor incidencia en Turkmenistan (2 casos por cada 100.000
habitantes), seguida de Siria *%).

Dentro de los factores de riesgo tenemos como factores principales el tabaco y el
alcohol, siendo su efecto sinérgico cuando se combinan ©). El efecto inflamatorio
difuso originado por el alcohol en la via aéreodigestiva superior favorece la accion
del tabaco, ocasionando la frecuente localizacion de tumores a nivel del vestibulo
laringeo ). La infeccion por VPH (virus papiloma humano) ha sido ampliamente
asociada al cancer laringeo. Los serotipos 16, 18, 31 y 33 son de mayor riesgo de
malignidad, aunque su deteccion es variable (8- 60%)®. Los serotipos 16 y 33 de
VPH se han detectado en el 40% de las células tumorales de laringe mediante el
método de PCR ©. Hay cierto escepticismo en relacion a la ERGE (enfermedad por
reflujo gastroesofagico) y el RFL (reflujo faringo laringeo) como factores de riesgo



®), Se reporta que el ERGE duplica el riesgo de cancer de laringe en un estudio de
analisis multifactorial®. Con respecto a factores ambientales y laborales, la
exposicion a microparticulas de metales y productos de combustién del diésel, humos
de &cido sulfurico, alquitranes y otros pueden tener mayor riesgo en ésta patologia
(10), S? r;a reportado que los trabajadores de la madera tendrian también un mayor
riesgo Y,

Los signos y sintomas varian segun la localizacién, el tamafio y la profundidad de
invasion. En comparacion con las lesiones gléticas, las tumoraciones supragloticas
son relativamente indolentes por lo que se diagnostican en una fase méas avanzada de
la enfermedad®?. Los tumores supragléticos presentan inicialmente disfagia,
odinofagia, otalgia refleja (lesion del nervio de Arnold, rama vagal) y parestesias
faringeas; causando tardiamente disnea y esputos hemoptoicos(”). Los tumores
gldticos presentan precozmente disfonia y voz irritativa; y mas tardiamente disnea,
disfagia y odinofagial”. Mientras que en los subgldticos se obstruye la luz traqueal
causando disnea o, mas tardiamente, afecta la cuerda vocal produciendo disfonia(.
Los tumores transgléticos no presentan signos precoces y su sintomatologia
corresponden a los tardios de cualquier localizacion®.

Para clasificar el cancer laringeo, se debe determinar su extension topografica:
supraglotico, glotico, subgldtico o transglético. Este ultimo es aquel que inicia en la
supraglotis o en la subglotis y se extiende luego al area glética, o inicia en la glotis y
se extiende a la supraglotis o subglotis 0 ambas.

Con respecto a la estadificacion de tumores laringeos, la evaluacion rutinaria incluye
la laringoscopia para definir la localizacion y afectacion funcional. Ademas, la
evaluacion imagenoldgica permite determinar el grado de afectacion condral y
evaluar la posible extension a otras estructuras. El sistema de clasificacion TNM
(tumor-ganglios- metastasis) del American Joint Committee for Cancer (AJCC) y el
reagrupamiento por estadios constituyen un indicador pronéstico (Anexo 1),

Al momento de diagnéstico, el 51% se encuentra localizado, el 29% con propagacion
regional mientras que un 15% presenta metastasis a distancia ‘*). Se reportan
diferencias con respecto a la a distribucion topografica del cancer laringeo. En
Estados Unidos y Reino Unido, con mayor asociacion al tabaquismo, es mas
frecuente la ubicacion glética en un 69%, supraglética un 27% y subglética un 4%
(15 Mientras que en Francia y en Europa del Sur, con mayor consumo de alcohol por

habitante, predomina la ubicacion supraglotica (60%), frente a los de la glotis (30%)
(15)

La biopsia es necesaria para confirmar el diagnéstico. El 95% son carcinomas
escamosos, constituyendo el resto los tumores de glandulas salivales menores,
neuroepiteliales, tumores de tejidos blandos y mas raro del esqueleto cartilaginoso
laringeo™. Segln su grado de diferenciacion, histologicamente pueden ser de dos
tipos: diferenciados, con tendencia a producir mas queratina formando
caracteristicamente globos cérneos; o indiferenciados, donde las células tumorales no
producen queratina y se organizan cordialmente(”.



National Cancer Institute reporta en EEUU una sobrevida a los 5 afios segun estadio
al diagnostico de 60,6% en todos los estadios combinados, 77,7% en estadios
localizados, 45,4% en propagacion regional y 33,8% en metastasis a distancia 1),
Existen factores que influyen en la decision terapéutica: la extension del tumor,
afectacion de la comisura anterior, nodulos metastasicos, asi como la edad,
ocupacion, preferencias y compliance del paciente®?,

En el Pert, Globocan reporta que en el 2018 se diagnosticaron 276 casos nuevos de
cancer de laringe y se registraron 136 muertes por esta causa. No existen datos locales
acerca de la caracterizacion de los pacientes con cancer de laringe, las cuales pueden
variar segun de un pais a otro. Variando asi el manejo y el prondstico. Esta patologia
suele estar asociada a un contexto socioeconomico desfavorable, donde la atencion
sanitaria se vea mermada y los hébitos alimentarios, el alcoholismo y la exposicion
al tabaco y otros carcinégenos ambientales prevalezcan 8. ElI manejo de las
tumoraciones a este nivel puede conllevar a mutilaciones cosméticas y funcionales
afectando la calidad de vida en los que sobrevivan.

La importancia de los tumores de cabeza y cuello, principalmente de la laringe que es
un area critica, hace necesario contar con informacién completa y actualizada de
nuestra poblacion. Asi, realizar posteriormente el andlisis que permita la
planificaciéon y evaluacion de medidas de control. Se estima una reduccion en la
mortalidad por cancer, en paises como Francia, en la ultima década. Esto asociado al
impacto conjunto de politicas de prevencion y diagndstico mas precoces, asi como de
una optimizacion del tratamiento®®),

Por lo expuesto, se decide realizar el trabajo de investigacion en el Hospital Cayetano
Heredia, que es un establecimiento de salud de Nivel 111y centro de referencia a nivel
nacional. Siendo el propoésito caracterizar clinica y epidemiolégicamente a los
pacientes con cancer de laringe.

OBJETIVOS
Planteamiento del problema:

¢Cuales son las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con
diagndstico de cancer de laringe en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo
marzo 2017 — febrero 20207

Objetivos generales:

- Conocer las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de los pacientes
con diagndstico de cancer de laringe en el Hospital Cayetano Heredia
en el periodo marzo 2017 — febrero 2020?



Obijetivos especificos:

- Describir la presentacioén clinica, signos y sintomas, méas prevalentes
en pacientes con cancer de laringe en el Hospital Cayetano Heredia en
el periodo marzo 2017 — febrero 2020.

- ldentificar los factores de riesgo més frecuentes de los pacientes con
diagnostico de cancer de laringe en el Hospital Cayetano Heredia en
el periodo marzo 2017 — febrero 2020.

- Determinar la media del tiempo de enfermedad hasta su visita al
hospital en pacientes con cancer de laringe en el Hospital Cayetano
Heredia en el periodo marzo 2017 — febrero 2020.

- Establecer estadio y localizacion mas frecuente en cancer de laringe
en el Hospital Cayetano Heredia en el periodo marzo 2017 — febrero
2020.

- Establecer el tipo histologico mas frecuentes en cancer de laringe en
el Hospital Cayetano Heredia en el periodo marzo 2017 — febrero
2020.

IV. MATERIAL Y METODO

1. Disefio del estudio
Es un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo y transversal.

Es descriptivo, ya que el factor de estudio no es controlado por el investigador,
ya que éste se limita a observar y registrar.

Retrospectivo, porque el inicio del estudio es posterior a los hechos estudiados
y los datos son recogidos de archivos (historias clinicas).

Transversal, debido a que el sujeto en investigacion representa un momento
en el tiempo.

2. Poblacion

Pacientes con diagnéstico de cancer laringeo atendidos en el servicio de
Oncologia y Cirugia Oncoldgica del Hospital Cayetano Heredia de Lima,
desde el 01 de Marzo del 2017 hasta el 29 de Febrero de 2020.

Criterios de Seleccion:

— Pacientes mayores de 18 afos

— Datos completos en la historia clinica para la Ficha de Recoleccion de
Datos: edad, sexo, factores de riesgo, sintomas de ingreso, reporte
tomografico, diagnostico histopatologico.



3. Muestra

Se incluiran todos los casos que cumplan con los criterios de seleccidn durante
el periodo de tres afios. No se recurrird al muestreo.



4. Definicion operacional de variables

VARIABLE DESCRIPCION TIPO DE ESCALA DE REGISTRO
OPERACIONAL VARIABLE MEDICION
Sexo Sexo genético Independiente Cualitativa, Masculino
categorica, Femenino
nominal
Edad Edad del paciente en Independiente Cualitativa, <40
la primera consulta ordinal 41-49
50-59
60-69
70-79
>80
Tiempo de Tiempo desde el Dependiente Cuantitativa, En meses
enfermedad inicio de sintomas continua
hasta la primera
consulta  en el
Servicio
Signos/Sintomas Manifestaciones que Dependiente Cualitativa, Disfonia
motivaron la consulta nominal Disfagia
segun lo registrado en Disnea
la historia clinica en Odinofagia
las consultas ylo Otalgia
historia de Nodulos cervicales
hospitalizacién Otro
Factores de riesgo  Segun lo registrado Independiente Cualitativa, Tabaco
en la historia clinica nominal Alcohol

en las consultas y/o
historia de
hospitalizacion

Diagnadstico previo
papilomatosis laringea
Diagnadstico previo de
leucoplasia/eritroplasia
laringea




RFL/ERGE
Exposicidn a sustancias
irritantes

Localizacion de la
lesion

Segin informe de
laringoscopia

Dependiente

Cualitativa,
nominal

Subglético
Glético
Supraglotico
Transgldtico
Indeterminado

Variedad
histolégica

Segun informe de
patologia

Dependiente

Cualitativa,
nominal

Carcinoma escamoso
Adenocarcinoma
Carcinoma quistico
adenoideo
Carcinoma
mucoepidermoide
Otro

Grado de
diferenciacién

Segin informe de
patologia

Dependiente

Cualitativa,
ordinal

Bien diferenciado
Moderadamente
diferenciado

Poco diferenciado
Indiferenciado

Estadiaje

Segun categorizacién
por Oncologia

Dependiente

Cualitativa,
ordinal

0

I

I
i
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5. Procedimientos y técnicas

Se revisaran las historias clinicas tanto fisicas como virtuales: controles por
consultorio externo, historia clinica de hospitalizacion, pruebas diagndsticas
de imégenes, informes de patologia, informes de procedimientos
(laringoscopias), reportes de cirugia (laringoscopia de suspension), informes
de hospitalizacion.

Se incluira a toda la poblacion en el estudio que cumplan los criterios de
seleccion. Una vez identificadas las historias clinicas se aplicara la ficha de
recoleccion de datos, a través del Formulario del Google Drive (Anexo 2).
Dicho formulario alimentara una Hoja de Célculo de Google Drive (Anexo 3)
donde posteriormente sera procesado estadisticamente.

6. Aspectos éticos del estudio

Antes de ejecutarse este proyecto debe ser aprobado por el Comité
Institucional de Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.

Ademas, debe contar con la aprobacion del Comité de Etica del Hospital
Cayetano Heredia para solicitar el acceso a las Historias Clinicas fisicas y
digitales.

La identificacion del paciente permanecera en el anonimato.
Se declara que no hay conflicto de intereses.

7. Plan de analisis

La informacion obtenida de las historias clinicas y procesadas
estadisticamente obteniendo las variables: las frecuencias relativas vy
absolutas, la media y la razon.

Los datos seran sometidos a un analisis estadistico bajo los siguientes
procedimientos:

e Almacenamiento en una Hoja de Célculo de Google Drive

e Procesamiento con el programa estadistico SPSS, version 22.0.0
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VI.

PRESUPUESTO

La recoleccion de datos se realizara en formato digital por lo que se reducirén los

gastos en papeleria al minimo.

ITEM TOTAL (SOLES)
Equipos, software y servicios 100
técnicos
Transporte 200
Materiales de papeleria y 50
escritorio
Material bibliografico y 50
fotocopias
Refrigerios 100
Varios e imprevistos 100
TOTAL 600 SOLES

Los recursos ascienden a un monto de seiscientos soles. La presente investigacion

sera autofinanciada por del mismo investigador.

11



VII.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDADES

TIEMPO

ESTIMADO

o<X>rZ

O—ZC<«
O—rmMC«
O—H4Huvwom>r

MOWZM——mMw®

mMmIOxwC-H0OO

Eleccion del tema

Diagnostico del problema

Planteamiento del problema

Formulacion de objetivos

Justificacion

Fundamentacion teérica

Disefio de instrumentos de
recoleccion de informacién

X| X| X| X| X| X| X

Cronograma y recursos

X

Aprobacién del proyecto de
investigacion

Solicitud de aprobacién al Comité
de Etica de la UPCH

Solicitud de aprobacién al Comité
del HCH

Solicitud de Acceso a Historias
Clinicas

Recoleccion de datos

Evaluacién y analisis de resultados

Retroalimentacion y ajustes finales

Revision del proyecto final

Presentacion y difusion de
resultados
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VIII.

ANEXOS

1. Clasificacion TNM de la American Joint Committee for Cancer Staging and
End Results Reporting (AJCC) del cancer de laringe.

a. Estadios T de los carcinomas supragloticos.

Tx: el tumor no se puede evaluar
TO: ausencia de tumor primario demostrado

T1: tumor limitado a una localizacién supraglética con
laringe mévil

T2: tumor extendido a la mucosa de més de una localizacion
supraglética, o de la supraglotis y de la glotis, o de la
supraglotis y de otra localizacién (por ejemplo, vallécula) con
laringe mévil

T3: tumor limitado a la laringe con cuerda vocal fija y/o
afectacién de la regién retrocricoidea y/o del espacio
preepiglotico

T4: T4a, tumor extendido al cartilago tiroides y/o a los tejidos
del cuello, a la gldndula tiroides o al eséfago; T4b, tumor
extendido al espacio prevertebral, al mediastino o al eje
carotideo

b. Estadios T de los carcinomas gloticos.

T1: tumor limitado al plano glético moévil (pero puede
alcanzar la comisura anterior o posterior)

T1a: tumor limitado a una cuerda vocal; T1b: tumor que
afecta a las dos cuerdas vocales

T2: tumor extendido a la supraglotis y/o a la subglotis y/o con
movilidad alterada

T3: tumor limitado a la laringe con cuerda vocal fija

T4: T4a, tumor extendido al cartilago tiroides y/o fuera de la
laringe (trdquea, glandula tiroides, etc.); T4b, idem a nivel
supraglotico

c. Estadios T de los carcinomas subgléticos.

-

Tx, TO, Tis: idem a los carcinomas glético y supraglético
T1: tumor limitado a la subglotis

T2: tumor extendido al plano glético, con movilidad cordal
alterada o normal

T3: tumor limitado a la laringe con fijacion de la cuerda vocal

T4: T4a, tumor extendido a los cartilagos cricoides o tiroides
y/o fuera de la laringe; T4b: idem a nivel supraglotico

13



d. Estadios N de las adenopatias cervicales metastasicas.

Nx: las adenopatias cervicales no se pueden evaluar

NO: ausencia de adenopatia cervical demostrada (clinica y
pruebas de imagen)

N1: adenopatia cervical inica homolateral <3 cm de didmetro
mayor (las adenopatias de la linea media se consideran
homolaterales)

N2: adenopatia cervical de 3-6cm
N2a: adenopatia cervical tinica homolateral
N2b: adenopatias cervicales miltiples homolaterales

N2c: adenopatias cervicales miiltiples contralaterales o
bilaterales

N3: adenopatia cervical de més de 6 cm de didmetro mayor

e. Estadios M de las metastasis a distancia.

Mx: las metastasis a distancia no se pueden evaluar
MO: ausencia de metastasis a distancia
M1: presencia de metéstasis a distancia

f. Clasificacion por grupos de estadios.

Estadio 0 Tis NO MO

Estadio I T1 NO MO
Estadio II T2 NO MO
Estadio 111 T1, T2 N1 MO
T3 NON1 MO
Estadio IV, T1, T2, T3 N2 MO
T4a NO, N1, N2 MO
Estadio IV T4b Cualquier N MO
Cualquier T N3 MO

Estadio IV¢ Cualquier T Cualquier N M1




2. Formulario

Cancer de laringe

Numero de Registro

Tu respuesta

Sexo

O wm
OF

Edad

O <40 afios

41-50 afios
51-60 afios
61-70 afios

71-80 afios

OO O0OO0O0

= 80 afos

Factores de Riesgo

Tabaco

Alcohol

Reflujo faringo laringeo / ERGE

(I I L

Exposicién a sustancias irritantes

Sintomas/Signos

D Disfonia
Disfagia
Disnea
Odinofagia
Otalgia

Noddulos cervicales

oo0oco0oao

Otro:

Diagndstico previo de papilomatosis laringea

Diagnéstico previo de leucoplasia, eritroplasia laringea

Localizacion de la lesion

O Subglético
Glotico
Supraglético
Transglotico

Indeterminado

OO OO0

Variedad histologica

O Carcinoma escamoso
O Adenocarcinoma
O Carcinoma quistico

O Carcinoma mucoepidermoide

O Otro:

Grado de diferenciacion

O Bien diferenciado
O Moderadamente diferenciado
O Poco diferenciado

O Indiferenciado
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3. Ficha de recoleccion de datos.

A B c D E [F G H | J

Namero de Registro |Sexo |Edad |Tiempo de enf. |Factores de Riesgo |Sintomas/Signos |Localizacion | Variedad histolégica |Grado de diferenciaci6n| Estadio |
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