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OPINION DEL TUTOR

Los tumores primarios multiples han tenido una incidencia que va en aumento a nivel
mundial debido a los protocolos y manejos actualizados de los pacientes oncoldgicos o

en la poblacion de riesgo.

Se han ido con el paso de los afos diferentes relaciones de tumores primarios multiples
donde ha sido més estudio las relaciones con cancer de tiroides.

Con el trabajo investigativo de Dra. Sandino se pretende iniciar una linea de estudio para
determinar la poblacion de riesgo para desarrollar los tumores mdltiples primarios y la

relacion con las diferentes terapias aplicadas a la primera neoplasia.

Teniente Dra. Marisol Solérzano Vanegas
Cirujana General y Laparoscopica

Cirujana oncoéloga



|- INTRODUCCION

La presencia de un segundo o tercer cancer primario después del diagnadstico inicial de
malignidad es un evento cada vez méas frecuente asociado con la mejor sobrevida y

seguimiento de pacientes con cancer a nivel mundial. (Vincent T. DeVita, 2011).

Desde que Billroth report6 hace 100 afios la coexistencia de dos canceres diferentes en
un mismo paciente, mucho se ha estudiado al respecto. Los pacientes con cancer tienen
un 20% mas de riesgo de padecer un segundo cancer, comparados con la poblacion
general (Garcia, 2010).

Existen reglas claras sobre la definicion y reporte de varias neoplasias primarias que han
permitido hablar un lenguaje comun. De esta manera, para considerar la existencia de
varios primarios es necesario que cada tumor tenga unas caracteristicas malignas
especificas, que surjan en sitios anatémicos diferentes y que un tumor no sea metastasis
de otro previo. Un segundo cancer diagnosticado en el curso de tratamiento del primero
se denomina simultaneo, si el diagndstico de la segunda neoplasia ocurre dentro de los
seis meses del diagndstico primario se llama sincrénico y después de seis meses,
metacronicos (Garcia, 2010) (Vincent T. DeVita, 2011).

El desarrollo de dos 0 mas canceres en el mismo paciente y los mecanismos que
subyacen a este fendmeno han sido objeto de estudio desde hace muchos afios. Se
estima que 456.467 personas en los Estados Unidos fueron afectadas por mas de un
cancer entre 1975 y 2001, representando el 8% de los sobrevivientes de cancer para
2007; las mujeres ocuparon el primer lugar y el primario mas frecuente fue el cancer de
mama. Se han sugerido algunos factores asociados a la presencia de un segundo o tercer
primario, como la ascendencia caucasica, neoplasias poco agresivas que se diagnostican
en estadios tempranos, historia familiar de neoplasias y un curso indolente con larga

sobrevida.

Los mecanismos implicados en el desarrollo de segundos primarios han sido clasificados
en tres categorias: 1. Asociados con el tratamiento de la primera neoplasia; 2. Parte de

un sindrome vya tipificado; 3. El grupo de factores etiolégicos mdultiples, dentro de los que



se describen estilo de vida, exposicion ambiental, y susceptibilidad genética (Facundo,
Oliveros, & Mesa, 2016).

Con un aumento en la incidencia del mismo debido a la multiples mejoras con respecto
a las terapéuticas implementadas en la actualidad representando un aumento en la
expectativa de vida de los pacientes, como de igual manera en la mejora de los métodos
diagnoésticos (tomografia, resonancia, PET/CT, etc.) de esta forma diagnosticando los
segundos primarios de forma temprano cuando aun son abordables quirdrgica y

medicamente.



- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Ante el desconocimiento de la epidemiologia de esta patologia tanto en etiologia como
manejo es necesario como parte del crecimiento docente y terapéutico iniciar con un

estudio de la epidemiologia de esta tematica.

Por lo que se desea estudiar el comportamiento de los cancer segundo primario, ya que
es un tema que no ha sido estudiado en nuestra institucion.

Se planteo la siguiente pregunta.

¢,Cual es el comportamiento de los pacientes con tumores segundos primarios en el
programa de atencion integral oncolégico del hospital “Dr. Alejandro Davila Bolafios” del
10 de enero 2009 al 31 diciembre 2019?



[lI-  ANTECEDENTES
En 2008 Shu-Chun Chuang y Col. realizaron un estudio multicéntricos incluyendo

registros oncologicos desde 1943 hasta 2000 en Australia, Canada, Singapur y 8 paises
europeos, donde revisaron el riesgo de presentar TSP en pacientes con cancer de cabeza
y cuello, encontrando un riesgo acumulado a los 20 afios de 36%, siendo el cancer de
pulmon el TSP mas frecuente. Cabe destacar que se remarca el hecho de que el patrén
de cancer en sobrevivientes de cancer de cabeza y cuello es dominado por el efecto del

tabaquismo y alcoholismo.

En San Francisco, California, Hessol N y Col. realizaron un estudio en pacientes con VIH
en el afio 2013, con 22623 pacientes, donde se estudiaron 4144 de ellos con canceres
primarios iniciales, donde encontraron que el sarcoma de Kaposiy el Linfoma No Hodgkin
fueron los canceres mas frecuentes tanto como primarios iniciales asi como segundos

primarios.

Un estudio realizado en el departamento de Oncologia del Hospital de Xi’an, China, en el
afo de 2017, YiHui L y Col. analizaron 28 pacientes con cancer de mama primario SCP
presentaron posteriormente multiples canceres primarios, encontrando que el CSP mas

frecuente fue el cancer de mama contralateral seguido por el cancer de tiroides.

En el afio 2006, en el servicio de Otorrinolaringologia del Hospital Valle de Nalén, Oviedo,
Esparfia, Alvarez M et al estudiaron 633 pacientes con el diagnéstico de Cancer Escamoso
de Cabeza y Cuello encontrando 70 de ellos con SCP; de los cuales un 47% de estos se
originaron en el area de cabeza y cuello seguidos por el pulmén (32%). La localizacion
del tumor primario inicial que mas se asocié a un SCP fue la laringe supra glética en un
21%

Gonzélez y Col. en 2015 en Santiago, Chile, estudiaron 4007 pacientes operados por
cancer, donde encontraron una frecuencia de 4.9% de SCP en la poblacion estudiado,
con una media de 8.2 afios transcurridos entre el diagndstico del primer cancer respecto
al SCP, encontrando al cancer de colon en un 26 % como el SCP mas frecuente, seguido
del cancer gastrico con un 18.9%, cabe resaltar que el 65.5% del total de los SCP se

diagnosticaron en estadio IV.

A nivel nacional e institucional no se ha realizado estudios de esta temética.



No hemos encontrado estudios previos sobre este tema, por lo tanto, el objetivo del
presente estudio fue establecer la frecuencia con la que se presentan los segundos
canceres primarios en nuestro medio, asi como las caracteristicas clinicas en dichos

pacientes atendidos en la Unidad de Oncologia del Hospital Militar.



V- JUSTIFICACION
El cAncer segundo primario es aquel que se presenta en pacientes sobrevivientes de

cancer y tiene una frecuencia de 16% segun los datos de Surveillance epidemilogy and
End Results (Gonzalez S. & Dominguez C., 2015).

Durante décadas los médicos y epidemiologos han reconocido que la radioterapia y
ciertas quimioterapias pueden aumentar el riesgo de desarrollar un segundo cancer. Las
investigaciones de este tipo de pacientes se han enfocado en una variedad de tumores
malignos y diferentes modalidades de tratamiento. Esto ayuda a identificar los riesgos
para que los oncologos puedan refinar los planes de tratamiento para administrar la dosis
de tratamiento mas efectiva con el menor riesgo de futuros tumores. (Facundo, Oliveros,
& Mesa, 2016).

Las investigaciones se han enfocado ademas a explorar si el riesgo de desarrollar
segundos canceres se ven afectados por el estilo de vida o factores ambientales. Sin
embargo, la mayoria de los estudios previos sobre el segundo cancer se ha basado en
los registros de cancer o registros médicos que generalmente no tienen datos sobre estos

posibles factores de riesgo. (Facundo, Oliveros, & Mesa, 2016).

Las neoplasias malignas se han convertido en un problema de salud publica a nivel
mundial, se ha observado que los pacientes han aumentado la supervivencia, con esto
han desarrollado segundos primarios. En el Hospital Militar escuela Dr. Alejandro Davila
Bolafios, se lleva el programa de atencion integral de pacientes oncolégicos del instituto

de seguridad social.



V- OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Describir el comportamiento de los pacientes con tumores segundos primarios en el
programa de atencion integral oncologico del Hospital Militar Escuela “Dr. Alejandro
Davila Bolafos” del 10 de enero 2009 al 31 diciembre 2019.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1) Mencionar las caracteristicas sociodemogréficas de la poblacién a estudio.
2) Conocer los antecedentes de la poblacion a estudio.

3) Determinar la prevalencia de pacientes con tumores segundos primarios en
el area de estudio.

4) Describir la evolucion clinica de los pacientes con tumores segundos
primarios del area de estudio.



VI-  MARCO TEORICO
El cancer es un trastorno caracterizado por la alteracion del equilibrio entre la proliferacion

y los mecanismos normales de su muerte celular desde el punto de vista biologico siendo
como consecuencia es el clon que pueda invadir y destruir los tejidos adyacentes asi

como diseminarse a sitios distantes. (Garcia, 2010).

Historia

Relatado por Billroth a finales del siglo XIX sin embargo fue Warren quien en 1932 cuando

se plantean los criterios diagndésticos (Guerra Mesa, 2016).

Las neoplasias malignas primarias multiples (NMPM) se caracteriza por la presencia de
dos o mas tumores malignos distintos en un solo paciente (Ladron de Guevara, 2017).

Los estudios epidemioldgicos han identificado una series de factores de riesgos, agentes
etiolégicos asi como la carcinogénesis u oncogénesis. En consecuencia el cancer de
pulmén, mama, préstata colon y recto son las formas mas comunes neoplasicas en
paises desarrollados los cuales se atribuye a factores como tabaquismo, malos hébitos
dietéticos y exposicion laboral o ambiental a quimicos peligrosos. (Garcia, 2010)

Al parecer, los agentes etiolégicos propician el desarrollo de cancer por medio de efectos
carcindgenos simultaneos en dos diferentes clases de genes. La primera clase de
agentes incluye a aquellos que actian directamente sobre los genes que controlan la
proliferacion celular (proto-oncogenes y genes supresores); la segunda clase no dafia los
genes, aunque potencia de manera selectiva el crecimiento de las células tumorales. A
los agentes que actian en la primera categoria se les conoce como iniciadores, y a los

del segundo tipo, promotores. (Garcia, 2010).

La génesis del cancer es multifactorial, pero sin duda el agente etiolégico individual mas
importante es el tabaco. Los investigadores no dudan de que la exposicidn repetida a
quimicos del tabaco provoca dafio celular que activa el desarrollo tumoral, aunque los

detalles del mecanismo no se conocen por completo. (Garcia, 2010)



Epidemiologia

El segundo céncer primario (SCP) es aquel ocurrido en pacientes sobrevivientes de

cancery tiene una frecuencia de 16% segun “Surveillance Epidemiology and End Results
(Gonzalez S. & Dominguez C., 2015)

La carga de los tumores segundos primarios en una poblacion en crecimiento y
envejecimiento en las Ultimas décadas. Teniendo como factores el aumento de la
frecuencia de los primarios multiples asi como diagndéstico temprano, crecimiento en la
sofisticacion del tratamiento, mejora en el tamizaje y aumento de la supervivencia de

estos pacientes.

La supervivencia del cancer ha sido susceptible para los primarios multiples como factor
anico variable, incluyendo la predisposicidén sincrénica o caracteristicas especiales de
tumores, exposicion ambiental y los efectos tardios de las terapias. (Vogt & al., 2017)

(Ver anexo 1, cuadro 1)

La incidencia de los multiples primarios en la poblacién con cancer varia entre el 2.4 y
8% hasta un 17%con 20 afios de seguimiento, siendo a nivel mundial los estados unidos
con 20 aflos de seguimiento reportando un 17.2% segun SEER (Surveillance
Epidemiology and End Results), e Italia reportando un 2.4% en 2.5 afos de seguimiento

segun la IACR (Internacional Association of Cancer Registries). (Vogt & al., 2017)

El riesgo de desarrollar tumores segundos primarios varia segun los sitios de cancer
(anatébmico) siendo reportado en un rango de 1% (primario hepatico) hasta un 16%
(cancer de vesicula biliar). En un estudio realizado por Weir se encuentra una incidencia
de multiples primarios del 19.7% segun las guias SEER o0 16.9% con IACR en colon
mientras que 21% segun SEER y 19.9% para IACR en pacientes con cancer de pulmon.
(Vogt & al., 2017)

La poblacién afroamericano presentan menos incidencia de los segundos primarios y
una menor supervivencia independientemente del estadiage al diagndstico (2.37% en

negros y 3.41% en caucasicos). (Vogt & al., 2017).



Etiologia

Para 1953 por Slaughter et. al explica que los tumores primarios multiples. Siendo la
exposicion crénica a carcinégenos formando un area recubierta células alteradas
genéticamente desde unas células madres adquiriendo las suficientes alteraciones para

mostrar. (Guerra Mesa, 2016).

Otros factores etioldgicos relevantes son los agentes ambientales, como los rayos
ultravioletas de la luz solar o las radiaciones ionizantes emitidas por yacimientos de
materiales radiactivos. Estos agentes pueden evitarse, pero no el envejecimiento ni otros
procesos vitales, los cuales incrementan la generacion de radicales libres y fragmentos
de moléculas de reactividad quimica que, al reaccionar con el DNA, pueden dafiar y mutar
de forma permanente el gen. Otros factores causales del cancer, como los virus, parecen
actuar distinto: aceleran la tasa de division celular o inhiben la reparacién o eliminacion

de los genes mutados. (Garcia, 2010)

Las mutaciones descritas ocurren en una célula madura y se les conoce como
mutaciones somaticas; empero, la herencia genética también tiene influencia directa o
indirecta en el desarrollo del cancer. Algunos individuos nacen con mutaciones que
promueven de manera directa el crecimiento excesivo de ciertas células o la creacién de
mAas mutaciones. Estas mutaciones, presentes en todas las células desde la
morfogénesis de un organismo, se denominan mutaciones germinales. La seleccion de
los mas aptos que propicia la presion evolutiva asegura que las mutaciones germinales
sean raras. Se estima que los factores heredados producen el desarrollo de menos de
5% de los canceres fatales. (Garcia, 2010).

La tendencia del cancer en los paises desarrollados va en aumento debido al aumento
de la longevidad y creciente adopcion de dietas occidental, inactividad fisica y el consumo
de tabaco; asi como la disminucion de la incidencia de las etiologias infecciosas de
estbmago, higado utero, cuello uterino (Vasa, 2018). De igual manera hay factores

ambientales que contribuyen a la distribucion geografica del cancer.
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De los cuales se considera que 2 - 12% de los pacientes metacronicos 0 sincrénicos
presentaran un tercer o un cuarta neoplasia (Guerra Mesa, 2016).

En los estudios se ha evidenciado que las neoplasias multiples se encuentran con mayor

frecuencia en el sexo masculino.

Se ha observado que en el sexo masculino se ha evidenciado que los canceres de
pulmén, gastrico y de colon son los que mas se relacionan. A diferencia que en las
mujeres los canceres que mas se relacionan son pulmoén, mama y Utero. (Guerra Mesa,
2016)

La incidencia de los tumores sincrénicos y metacronicos se ha visto en aumento sin
embargo adn se considera una patologia rara en la cual se han visto mayormente
involucrados la historia familiar y el tabaquismo como principales factores de riesgo.
(Guerra Mesa, 2016).

Agentes etiolégicos en cancer (Vasa, 2018) (Ver anexo 1, cuadro 2)

Clasificacion

Desde 1930 Warren y Gates se presentan una serie de condiciones para clasificar una

neoplasia maligna primaria multiples (Ladron de Guevara, 2017):

1) Tumores malignos al diagnéstico.
2) Diferencia histologica.

3) Exclusion de ser metastasico.

Asi mismo se puede clasificar la NMPM (Ladron de Guevara, 2017):
1. Sincronicas: detectadas simultaneamente o hasta 6 meses del diagndéstico del

primer tumor primario.

2. Metacrénicos: detectados después de 6 meses del primer diagndéstico de tumor

primario.
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Travis et. al agruparon a los segundos primarios en tres categorias de acuerdo al
predominante etiologico (Vincent T. DeVita, 2011):

v" Relacionadas al tratamiento.
v Relacionada a sindromes.

v Influencia etiol6gica compartida.

La mayoria de los canceres se desarrollan en personas genéticamente susceptibles, pero
se exacerba si se relaciona a exposicién a agentes cancerigenos y al tratamiento mismo
del primer cancer primario. Este aumento en el riesgo esté relacionado con el consumo
de tabaco y al consumo excesivo a largo plazo de bebidas alcohdlicas; el tabaco y el
alcohol utilizado en conjunto tienen un efecto sinérgico (Gonzalez S. & Dominguez C.,
2015).

Se sabe que variaciones en la reparacion del ADN parecen jugar un papel en la
susceptibilidad a la de Cancer de Novo. Por lo tanto, es I6gico pensar que la exposicion
a agentes que dafian el ADN, como la radio-quimioterapia, también pueden afectar e
incrementar el riesgo de un nuevo cancer. Es asi como el efecto de la radioterapia ha
sido ampliamente estudiado. El riesgo relativo (RR) de sufrir una leucemia post
radioterapia es de 2, siendo maximo entre los 5 y 9 afios post irradiacion para luego ir
disminuyendo lentamente. Este riesgo también aplica para canceres solidos, en especial

de mama y tiroides. (Gonzalez S. & Dominguez C., 2015).

El cancer de cabeza y cuello tiene una tasa de hasta 7% de casos nuevos de Segundos
Tumores Primarios por afio. Aparentemente su aparicion tendria relacion con factores
carcindgenos y genéticos mas que con el tratamiento recibido. (Gonzalez S. &
Dominguez C., 2015).

Por otra parte, es importante recordar que luego de un cancer de colon el riesgo de

desarrollar otro cancer es de un 7%. Se estima que entre la poblacién estadounidense

aproximadamente 10 millones de personas han sobrevivido a un cancer, y de este grupo
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el 22,0% corresponde a sobrevivientes de un cancer de colon (Gonzélez S. & Dominguez
C., 2015).

A principios del 2014; 14.5 millones de personas en los estados unidos presentaban
antecedente de cancer, algunos aun con terapia contra el cancer, otros con tratamiento
previo hace varios afos, otros con reciente diagnostico. (Vogt & al., 2017). En Suiza se
estima que un 2.08% de sobrevivientes de cancer en 1990 con un aumento para el 2010
al 3.7%. (Vogt & al., 2017).

En las ultimas tres décadas se ha presentado una mejora en la supervivencia de cancer
a nivel mundial, asociado a los avances en el tratamiento de los pacientes y aumento de
la deteccion temprana de cancer. Con mas de 15 millones de sobreviviente de cancer en
los estados unidos, existe una nueva preocupacion, el desarrollo de neoplasias malignas
nuevas asociado a efectos tardios del tratamiento recibido por la patologia oncoldgica.
(Curtis RE, 1973-2000).

Al identificar los grupos de sobrevivencia de cancer, se aumenta el riesgo de neoplasias
segundos primarios. Siendo tema de investigacién en la rama de epidemiologia de
radiacion, liderando un esfuerzo de la colaboracion para promocionar el primer analisis
integral basado en la poblacion del riesgo de cancer posterior en los EEUU publicado en
2006 como una monografia titulada: “Nuevas neoplasias malignas entre sobrevivientes
de cancer”. (Curtis RE, 1973-2000).

Método para medir el riesgo de un segundo cancer primario

SIR (indice radio estandarizado): personas por afio, observada en la cohorte (edad,
género, afios calendario u otros factores) nimero de segundos primarios, basados en la

incidencia de la poblacién en general.

EAR (Exceso de riesgo absoluto) que es el estimado de la resta de nUmeros de segundos
primarios de los nimeros observado a pacientes con segundos primarios dividido por el

namero de personas por afio por 10,000. Siendo util para demostrar que cancer segundo
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primario representa la mayor carga de enfermedad en una poblacion facilitando la
comparacion con el desarrollo de otras secuelas tardias (Vincent T. DeVita, 2011).

Es importante reconocer las poblaciones de mayor riesgo de desarrollar segundos
primarios: masculinos, antecedente de tabaquismo o alcoholismo, asi como los pacientes
diagnosticados con un cancer en etapa temprana y bajo grado, asi como el cancer
hereditario. (Vogt & al., 2017).

La situacion de los segundos primarios cada vez presenta mayor relevancia. En la
literatura, los estudios rara vez se discute sobre su manejo. El paciente con tumores
simultaneos (diagnoéstico en el mismo momento) el reto ha sido el encontrar el
anticancerigeno principal para la terapia sin presentar toxicidad o alguna interaccion

farmacologia ademas de un impacto negativo en el resultado general. (Vogt & al., 2017).

Cancer de mama

El desarrollo de dos o mas canceres en el mismo paciente y los mecanismos que
subyacen a este fendbmeno han sido objeto de estudio desde hace muchos afios. Se
estima que 456.467 personas en los Estados Unidos fueron afectadas por mas de un
cancer entre 1975 y 2001, representando el 8% de los sobrevivientes de cancer para
2007; las mujeres ocuparon el primer lugar y el primario mas frecuente fue el cancer de
mama. Se han sugerido algunos factores asociados a la presencia de un segundo o tercer
primario, como la ascendencia caucasica, neoplasias poco agresivas que se diagnostican
en estadios tempranos, historia familiar de neoplasias y un curso indolente con larga

supervivencia.

Segun Kim et. al reporta una incidencia de 4.1% (108 pacientes con un seguimiento de
45.9 meses) hasta 16.4% (Weir et al con 301 963 pacientes con seguimiento maximo de
10 afios segun SEER solo el 10.4% en IACR), para un tiempo medio de presentacion del

segundo primario entre 5-8 afos. (Vogt & al., 2017).
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Con el tratamiento hormonal del cancer de mama presenta un aumento de riesgo para
cancer de endometrio, gastrico, colon y de ovario, con un aumento de riesgo en cancer

de endometrio con la terapia de tamoxifeno (Vogt & al., 2017).

En el cancer de mama los genes BRCA1 y BRCA 2 tienen una fuerte asociacion con el
aumento de riesgo para un segundo cédncer de mama o de ovario. Ademas el cancer
gastrico hereditario y el cancer de mama lobular; este riesgo tiene una asociacion inversa

con estado postmenopausico Yy la historia de embarazos a término (Vogt & al., 2017).

Como efecto tardio toxico de la radio y quimioterapia aumentan el riesgo de un segundo
primario después de un cancer de mama. La leucemia mieloide aguda se puede presentar
2 afios posteriores a radioterapia y es efecto tardio de la quimioterapia. Ademas de
cancer de tiroides, segundo cancer de mama, 0seo, tejido conectivo y pulmon posterior
a radioterapia. (Vogt & al., 2017).

Cancer de prostata

Las tasas de segundos primarios en pacientes con préstata varia de 1.14% en un
seguimiento con radioterapia (Jin et al con un seguimiento mayor a 10 afos) hasta 8.7%
(segun los estudios SEER y IACR). De estos presentaron riesgos para cancer de vesicula
biliar (HR 1.67) y cancer color rectal (HR 1.79). La radiacién aumenta el riesgo de cancer
urotelial, recto y sarcomas después de un intervalo de 5 afios libre de enfermedad
relacionado a la mutacion del BRCA2. (Vogt & al., 2017).

Linfoma de Hodgkin

Se reporta un rango de segundos primarios es de 7.5% a 7.8%, con seguimiento de 10
afios en SEER y IACR; y 39 afos de seguimiento, respectivamente. Con terapia de
radiacion incrementa el riesgo de cancer de mama, pulmon, tiroides y cancer color rectal,
mientras que la quimioterapia se asocia al aumento de riesgo de leucemia, pulmon,
gastrointestinal, vesicula biliar de menor manera para tejido blando y osteosarcoma; con

mayor relacion con la quimioterapia con etoposido.
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Cancer de pulmén

La incidencia de segundos primarios va en rangos de 13.4% al 22%, en un seguimiento
aproximado de mas de 3 afios. Con diagnostico temprano presenta un aumento de riesgo
ademas asociado al tabaquismo. La tasa es ligeramente inferior en adenocarcinoma
primario con una tasa de 3.36 por 100 por afio, en el carcinoma de células escamosas
con una tasa de 3.77% por afio. Siendo mas alto para el cancer de células pequefias con

4.46 casos por 100 personas por afio. No presenta relacion significativa con radioterapia.

De los segundos primarios mas comunes en cancer de pulmon es el adenocarcinoma
con un 29.9%, seguido del carcinoma de células escamoso con un 27.1%; representando
tan solo el 7.9% de los segundos primarios en pacientes con antecedentes de cancer de

pulmén.

Clinica

En los pacientes con diagndstico de cancer se realizan estudios complementarios para
evaluar el estadiage y extension de enfermedad ademas para identificar metéstasis (Vogt
& al., 2017).

Con el aumento de las mejoras de los métodos de imagen, tomografia por emision de
positrones, resonancia magnética de cuerpo entero, siendo frecuente encontrar lesiones
sospechosas que no hayan sido detectados por tomografia estandar y/o hueso
gammagrafia. (Vogt & al., 2017). De las lesiones sospechosas con antecedentes de
tumor 4.1% se confirman histol6gicamente el 1.2%.

Enfoques de tratamiento

Tumores sincrénicos primarios
Se ha convertido en un dilema por lo que deberia de discutirse en un equipo
multidisciplinario para obtener un consenso de estrategia terapéutica, ya que en la

practica clinica los pacientes con primarios sincronicos aumentan la practica clinica.

En pacientes con enfermedad avanzada la seleccién de la terapia anti-tumoral a menudo

es dificil ya que no se basa en literatura y estudios clinicos (Vogt & al., 2017).
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Tumores multiples metacrénicos

De igual manera presentan un reto cuando el primer tumor se encuentra activo o
avanzado, por lo que se debe de tener varias consideraciones; sin embargo hasta el
momento la literatura del manejo de estos pacientes de los tumores metacronicos es

escasa para identificar potenciales complicaciones (Vogt & al., 2017).

Terapia de radiacién

Desde hace tiempo se conoce los beneficios y riesgos de la radiacion ionizante, con
aumento lineal del riesgo al aumentar la dosis de radiacién 5 Gy para tumores solidos

hasta 1.5 — 2 Gy para leucemia.

El PET/CT detecta un segundo cancer primario en 8% de los pacientes oncoldgicos,
siendo de mayor porcentaje en tumores metacronicos. De los cuales un tercio son
incidentalomas del PET/CT se confirma como NMP, otro tercio se identifica como lesion

benigna o de bajo grado y otro tercio no se confirma (Ladrén de Guevara, 2017).

Reportar incidencia y supervivencia (Internacional rules for multiple primary cancers,
2004)

1. Los diagndsticos son independientes del tiempo.

2. Un cancer primario es la que se origina de un sitio o tejido sin ser extension o

recurrencia ni metastasis.
3. Solo se reconocera que un tumor surge de uno o un par de 6rganos o de un tejido.
a. Algunos grupos de cédigos se forman segun el érgano.
b. Tumores multifocales se consideran un solo cancer.
4. Laregla 3 no se aplica en:

a. Canceres sistémicos (o multicéntricos) que involucran o6rganos diferentes,
solo se cuenta una vez en cualquier individuo; por ejemplo el sarcoma de

Kaposi y tumores del sistema hematopoyético.
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b. Las neoplasias de diferente morfologia deben considerarse canceres

multiples (incluso si se diagnostican en el mismo sitio).

Recomendaciones para reportar (Internacional rules for multiple primary cancers, 2004).

Dos tumores de diferente lateralidad, pero de la misma morfologia diagnosticados en
organos pares (mama) deben de ser registrado por separado a menos que se indique
gue se originé de un solo primario.
» La excepcion a esto es:

= Tumores de ovario de la misma morfologia.

=  Tumor de wilm del rifidn (nefroblastoma).

* Retinoblastoma.
» Se deben registras como un tumor bilateral Unico cuando ocurre en ambos lados.

Los tumores en organos pares de histologia diferente se registran por separado.
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VIl- DISENO METODOLOGICO
1) Area de estudio.

a. Programa de Atencion Integral Oncolégico (PAIO) del Hospital Militar Escuela
“Dr. Alejandro Davila Bolafios” (HMEADB) ubicado en Managua, Nicaragua.
2) Tipo de estudio.
a. Estudio descriptivo de corte transversal, retrospectivo.
3) Poblacion de estudio.

a. Pacientes con tumores segundos primarios ya diagnosticados con

seguimiento en la consulta de oncologia.
4) Universo

a. Fue constituido por 57 pacientes con diagnéstico de tumores segundos
primarios atendidos en el Programa de Atencion Integral Oncoldgica del
HMEADB durante el periodo establecido.

5) Muestra.

a. Lamuestra esigual al universo constituido por 57 pacientes con el diagnéstico
de segundos primarios.

6) Técnica de obtencion de la muestra.

a. Se obtuvo un listado de pacientes del programa de atencion integral
oncolégico del HMEADB abarcando desde 10 de enero 2009 hasta diciembre
2019, donde posteriormente se comprobo a través del expediente clinico el
diagndstico de tumor segundo primario.

7) Unidades de analisis.

a. Pacientes con el diagnostico de tumores segundos primarios en el PAIO del

HMEADB en el periodo establecido
8) Fuentes de obtencion de la informacion.

a. La recoleccién de informacién se obtuvo de fuentes secundarias, ya que se
recolectaron datos obtenidos del expediente clinico, en sus dos modalidades:
fisico y electronico (sistema Fleming).

9) Criterios de seleccién de los casos.

a. Criterios de inclusion.
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I. Pacientes con tumores segundos primarios ya diagnosticados y que
acuden a consulta en el periodo establecido.
ii. Paciente con tumores segundos primarios que se diagnostican durante
el periodo de estudio
b. Criterios de exclusion.
i. Pacientes en quienes no se logré obtener la informacién debido a
pérdida parcial o completa del expediente.
10) Variables del estudio.
a. Datos generales.
I. Edad.
ii. Sexo.
iii. Procedencia.
iv. Profesion.
v. Tipo de sangre.
b. Antecedente personal patologico.
i. Diabetes.
ii. Displasia.
iii. Infeccion por virus.
c. Antecedente personal toxico.
i. Cigarro.
ii. Alcohol.
d. Historial oncolégico.
i. Primer cancer primario.
1. Afo de diagndstico.
2. Estadiage clinico.
3. Cirugia.
4. Tratamiento.
ii. Segundo cancer primario.
1. Afo de diagndstico.
2. Estadiage clinico.
3. Cirugia.
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4. Tratamiento.

iii. Tercer cancer primario
1. Afo de diagnéstico
2. Estadiage clinico.
3. Cirugia.
4. Tratamiento.

e. Clinica.

i. Nodulos.

ii. Dolor.

iii. Sangrado.

iv. Ictericia.
11) Consideraciones éticas.

a. Los autores se comprometen a no exhibir informacion no utilizada en el
estudio, o datos en los que no acaezca un acuerdo equitativo de los
interesados en la investigacién para el uso de la informacién y en la cual no se
establezca un dafio a terceros.

b. No se precisé el uso de consentimiento informado debido a que la informacion
se reviso por medio del expediente clinico.

c. Se solicito permiso al jefe del area de estadistica para la revision de
expedientes clinicos.

d. Los datos que se extrajeron son eminentemente cientificos y se manejé de tal
manera que se omitié el nombre de los participantes en este estudio tanto en
las tablas de analisis como el reporte del mismo, se incluy6 exclusivamente
las variables a estudio.

12)Procesamiento de datos

a. El procesamiento de la informacién fue realizada utilizando el programa

estadistico Epi.info version 7.2.0.1.
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13)Operacionalizacion de variables.

Variable
Edad

Supervivencia

Sexo

Procedencia

Profesion

Tipo de
sangre

Variable
Diabetes

Displasias

Definicion Indicador
Tiempo transcurrido Lo descrito
desde el nacimiento de la €n el
persona hasta el expediente
momento de la entrevista  Clinico
Vitalidad del paciente al
momento del estudio
Caracteristicas
fenotipicas que
diferencian al varon de la
mujer
Area departamental del
territorio de Nicaragua.
Actividad laboral habitual
de en la que se
desempeiia.
Diferenciacién de grupo y
tipo de Rh de los
pacientes
Definicion Indicador
Patologia multifactorial Lo descrito
de las personas en el
inmunodeprimida el
organismo expediente
predisponiendo a clinico
oncogenes

Hallazgo histopatolégico

el cual se encuentra
previo a patologia
cancerigena

Valor o Escala

< de 30
31-40
41-50
51-60
61-70
71-80
> 80
Vivo Muerto

Femenino

Masculino

Departamentos
de Nicaragua

Radiologos, docentes, agricultor,
etc.

A+, A-, B+, B-, O+, O-, AB+, AB-

Valor o Escala

Si

No

Si
No
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Patologias
viricas
previas

Variable
Tabaquismo

Alcoholismo

Variable

Nodulo /
ganglio

Dolor

Patologias previas que
predisponen a
alteraciones
histopatologicas previos

a cancer
Definicion Indicador
Habito de las personas Lo descrito
de fumar n cigarros por en el
dia. .
: : expediente
Pacientes que refieren _
toman actual o clinico
previamente alcohol
Definicion Indicador

Sintoma cardinal que Lo descrito

motivo la consulta la cual en el
llevo al diagnéstico del  expediente
segundo cancer primario, clinico

o referido como tumor en
sitios de cadenas
ganglionares
relacionadas con el tumor

segundo primario.

Sintoma cardinal que
motivo la consulta la cual
llevo al diagnéstico del
segundo cancer primario,
el cual se encontraba
referido como sensacion

algica en la regioén del

Si
No

Valor o Escala
Si
No
Si
No

Valor o Escala
Si
No

Si
No
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Ictericia

Sangrado

Variable

Familiar con
cancer

Primer
cancer
primario

Terapia de
cancer

tumor donde se encontr6
el tumor segundo

primario.

Signo cardinal que
motivo la consulta la cual
llevo al diagnéstico del
segundo cancer primario,
o referida como
coloracion amarillenta por
el paciente
Sintoma cardinal que
motivo la consulta la cual
llevo al diagnéstico del
segundo cancer primario,
o referido como pérdida
sanguinea en el area

afectada.
Definiciéon Indicador
Antecedente familiar de Lo descrito
patologia oncolégica en el
Diagnostico por organo  expediente Amigdala
afectado por el primer clinico. Bazo
tumor primario Colon
P ’ Endometrio
Higado
Sin registro
Pancreas
Préstata
Tiroides

Tratamiento brindado
para el diagndstico del

primer cancer

Si
No

Si
No

Escala
Si
No

Axila
Cervix
Cuello

Estomago
Mama

Ovario
Piel
Rifidn
Vejiga.

Braquiterapia

Hormonoterapia

Quimioterapia

Radioterapia

Cirugia

Yodo terapia
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Segundo Diagnostico por érgano Amigdala atero
cancer afectado por el segundo Bazo Cervix
primario tumor primario. Colon Cuello
Endometrio Estdmago
Higado Mama
Sin registro Ovario
Pancreas Piel
Prostata Rifién
Tiroides Vejiga
Pulmon SNC
Vesicula biliar
Estadiage Estadio segun JCCN 0
clinico segun tipo de cancer |
I
1
\Y,
X
Diferencia Diferencia de tiempo Menos de 1 mes (Simultaneo)
diagndstico entre los ~
. 6 meses alanoy 1l meses
tumores primer y
segundo primario 2 anos a 5 anos
6 afos a 10 afos
Mayor a 10 afios
Sin registro
Clasificacion Clasificacion segun Simultaneo
tiempo de evolucion entre Sincrénico

los diagndsticos de

) Metacronicos
primer y segundo tumor.

Sin registro
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VIll- RESULTADOS
Objetivo 1

Total de los pacientes oncoldgicos al 31 diciembre 2019 es 5088; correspondiendo a un
total de paciente de 57 siendo portadores o portaron 2 0 mas cancer primario siendo una
prevalencia del 1.12% de la poblacion oncologica; de la poblacion prevalente con tumores

multiples del Hospital Militar “Dr. Alejandro Davila Bolafios” se encontré:

En las caracteristicas socio-demograficas que la caracterizacion por género se encontré
que los canceres segundos primarios son mas frecuentes en el género femenino con el
53% correspondiendo a 30 de las pacientes mientras que 27 pacientes son del género
masculino correspondiendo al 47% de la poblacién de estudio (Ver tabla 2).

En cuanto a distribucién etaria los pacientes con mayor diagnostico de cancer segundo
primario son de la séptima década de la vida con 36.84% de la poblacion, seguida de los
entes de la octava década de la vida con un 19.30%, el 15.79% corresponde a la sexta
década de la vida, la quinta década de la vida con 10.53%, la cuarta década con 7.02%,
mayores de 80 afos representan 5.26%, 2 pacientes sin registro con un 3.5% y solamente

el 1.75% de los pacientes son menores de 30 afios (ver tabla 3).

Con respecto al tipo de sangre corresponde a un 71.93% de los pacientes no cuentan
con este dato en el expediente clinico, por lo que solamente el 15.79% de los pacientes
son portadores del fenotipo O+, mientras que el 8.77%, contienen el tipo de sangre A+, y

tan solo el tipo de sangre A+ y AB+, contiene el 1.75% cada uno. (Ver tabla 4)

Con respecto a la distribucion de los pacientes de forma departamental se encontrd que
el 71.93% de los pacientes son de la capital (Managua), 7.02% son del departamento de
Masaya, 5.26% no cuentan con estos datos, el 3.51% de los pacientes corresponden al
departamento de Carazo y de igual manera para granada. Mientras que el Esteli,
Jinotega, Ledn, Matagalpa, Rivas contienen cada uno el 1.75% de la poblacion. (Ver tabla
5)

Los datos de la profesion no son concluyentes debido a que no hay registro del mismo.

Asi como los datos de patologias viricas previas no se encontré datos, de igual forma con
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la displasia, sin embargo con los datos correspondientes con el antecedente de diabetes
se encontro que el 14.04% afirmaron tener dicho antecedente mientras que el 85.96% no

presentd antecedente de diabetes. (Ver tabla 6).

Objetivo 2

Con los pacientes que presentaron antecedente de fumado se encontré que el 10.53%
de estos pacientes afirmaron el estar fumando o haberlo hecho anteriormente, el 43.86%
nego haber tenido o tener este habito, y el 45.61% se encuentra sin registro en el
expediente clinico. (Ver tabla 7). Mientras que los datos correspondientes a la ingesta de
alcohol tanto los datos sin registro como la negacion de ingesta de alcohol resultan en
45.6% cada uno por lo que el 8.8% representan un afirmativo para la ingesta. (Ver tabla
8).

Con respecto a los antecedentes familiares patolégicos (familiares con céncer) se
encontro que 71.93% con canceres de Novo en la linea genética familiar, el 15.79%, no
se encontro registro de antecedente oncoldgico familiar, y tan solo el 12.28% siendo tan
solo de 7 pacientes de los cuales correspondian a familiares de primer grado (padres,

hermanos, tios de primer grado y primos) (Ver tabla 13).

Objetivo 3

De las caracteristicas clinicas previos al diagnésticos para un segundo primario se
encontré6 que el 42.11% de los pacientes presento dolor, un 19.30% neg6 haber
presentado dolor como sintoma cardinal y en un 38.60% no se encontré registro de este
sintoma (Ver tabla 9). De los pacientes que presentaron sangrado se encontr6 tan solo
un 14.04 % presento dicho signo, con un 43.86% no presento este signo, y un 42.11%
no se encontré registro de este signo (Ver tabla 10). De los pacientes con respecto a la
presencia de tumor palpable un 38.6 % no tiene registrado dicho dato, un 43.86% no
presento dicho signo y tan solo el 17.54% acudieron a valoracién por este signo (Ver tabla
11). El ultimo signo cardinal registrado es la ictericia con 3.51%, mientras que un 54.39%

no presento este signo y un 42.11% que no registro este dato (Ver tabla 12).
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Objetivo 4
Se evidencio al momento del estudio que el 86% de la poblacién aun se encontraba viva,
mientras que el 14% de los pacientes con cancer segundo primario no se encontraban

vivos correspondiendo a 8 pacientes (ver tabla 1).

Continuando con la historia oncolégica se evidencio que el 26.30% del primer diagndstico
neoplasico era cancer de mama el mas frecuente, seguido por el linfoma no Hodgkin,
cancer de colon, cancer renal, cancer de tiroides, cancer de prostata con un 8.77% cada
uno de frecuencia, mientras que presentan un 4% de frecuencia cada uno son cancer de
endometrio, cancer de pancreas, cancer de piel, cancer de vejiga, el 17% restante se
encuentra dividido por cancer nasofaringeo, cancer cervico-uterino, cancer de estbmago,
cancer de ovario, cancer neuroendocrino, hepatocarcinoma, Linfoma Hodgkin, Mieloma,

sarcoma de Kaposi, plasmocitoma de amigdala. (Ver tabla 14).

De los pacientes antes mencionados recibieron tratamiento ionizante, hormonoterapia y
quimioterapia. Donde el 35.09% de los pacientes recibié quimioterapia, el 42.11% no
recibid quimioterapia y el 22.81% no cuenta con ese registro (Ver grafico 1, 3y 5). Con
respecto a la hormonoterapia el 56.14% de los pacientes su tipo de cancer no requeria
hormonoterapia, el 22.81% no amerito aplicar hormonoterapia y el 21.05% de los
pacientes si recibid hormonoterapia correspondiendo a terapia con eligard (2 pacientes),
aclasta 1 paciente, anastrazol 5 pacientes, Zoladex 2 pacientes al igual que Tamoxifeno
(Ver gréfico 3). Con respecto a la terapia ionizante se identificd que el 1.75% recibi6 yodo
terapia, el 35.09% recibio radioterapia mientras que el 38.60% no requirio radioterapia y

el 24.56% no presentaron este registro (ver grafico 6).

Con los pacientes con cancer segundo primario el cancer mas frecuente es cancer de
tiroides con un 25%, 12% es cancer de piel, el 9% para linfoma no Hodgkin, el 20%
corresponde a cancer de higado, cancer de colon, cancer de estbmago, cancer de mama,
otro 20% corresponde a cancer renal, cancer de vesicula biliar, cancer de endometrio,
cancer de ovario, cancer de préstata, el 14% restante estan implicados el cancer de

pulmon, cancer cervical-uterino, cancer neuroendocrino, GIST, Leucemia linfocitica

28



cronica, neuroblastoma, plasmocitoma, Sarcoma de Kaposi, liposarcoma mixoide. (ver

grafico 7).

En los pacientes con primer diagnostico con cancer se identificdé que el 47.27% no
contaban con dicha clasificacion de estadio clinico, un 20% se encontraba en estadio
clinico I, 9.09% corresponde al estadio clinico Il A, el 5.45% de los pacientes se identifico
con Il B, con 3.64 % con estadio I, IlIA y IV cada uno, 1.82% con estadio Il By 1.82%
en estadio Il C. Mientras que los diagnésticos de segundo tumor primario se encontrd
que el 61.40% no se realiz6 el estadiage, el 22.81% se encuentra en estadio clinico |, el
3.51% en estadio clinico 1V, y con una frecuencia cada uno del 1.75% en estadios clinicos
IA, 11, 1A, 1T AL, 1L, 1T a, 1T ¢ (ver tabla 15).

Al relacionar los diagnésticos del primer cancer primario se identifica que el cancer de
colon se relaciond con cancer de pulmon, cancer cervical-uterino, cancer de mama y
cancer de piel es sus diferentes reportes histopatoldgicos. Asi mismo en cancer de mama
se identificé que se relaciond con cancer de renal, cancer de endometrio, cancer de
estbmago, ovario, neuroendocrino, piel, linfoma no Hodgkin, y con mayor frecuencia
cancer de tiroides. Los pacientes con cancer de prostata se relaciona con cancer renal,
linfoma no Hodgkin, leucemia linfocitica crénica mas frecuente con linfoma no Hodgkin.
(Ver gréfico 11).

De los pacientes que recibieron radioterapia del primer tumor se encontro relacionado
con mayor frecuencia con cancer de tiroides con 6 pacientes (30%), seguidos de cancer

renal y cancer de colon con 2 pacientes (10%) cada uno (Ver grafico 9).

De los pacientes que recibieron inicialmente quimioterapia que en los pacientes por
terapia ionizante se encontr6é que de igual forma 6 pacientes (35%) de los que recibieron
guimioterapia se evidencié por cancer de tiroides, seguidos por cancer de colon, cancer

de endometrio y cancer de piel con dos pacientes (10%) cada uno (Ver gréfico 8).

De los pacientes que recibieron hormonoterapia (anastrazol) se encontré relacionado con
mayor frecuencia con cancer de tiroides en un 40% seguido de piel, mama y rifibn con

20% cada uno. Con los pacientes con eligard se evidencio que posterior a esta terapia
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los pacientes presentaron con leucemia linfocitica cronica y linfoma no Hodgkin con una
frecuencia del 50%. De los pacientes que recibieron Zoladex el 50% presento cancer
renal y 50% a linfoma no Hodgkin. De los pacientes que recibieron tamoxifeno el 50% se
relacion6 con cancer de tiroides. Mientras que el 100% de los pacientes que recibieron

aclasta y cancer de estdmago (ver grafico 10).

Al describir lo previamente mencionado se identifico que el 54.39% de los pacientes con
segundo primarios se clasifica como metacrénicos, el 29.82% no se pudo realizar por
falta de registro del afio de diagndstico del primer o del segundo tumor, el 10.53% de los
pacientes con segundo primario son tumores sincronicos y un 5.26% de los pacientes

con segundo primario es catalogado como simultaneo. (Ver tabla 16).

Se encontré que el 22.58% de los pacientes metacronicos se identificé que el segundo
tumor se diagnosticé al afio del primer diagndéstico, el 16.13% de los pacientes, el
intervalo de los 10 y 5 afios corresponde a un 9.68% cada uno de la poblacion
metacronica, con un 6.45% a los pacientes con un intervalo de 2, 6, 7, 8,y 11 afios entre
ambos diagndsticos; 3.23% de los pacientes se identificaron con un intervalo de 4, 14 y

33 afos entre ambos diagndsticos (tabla 17)

De los 57 pacientes que se identificaron con un segundo cancer primario se identificd

7.02% de los pacientes presentaron un tercer cancer primario.
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IX- DISCUSION

Desde el inicio del programa de atencion integral al paciente oncolégico en el Hospital
Militar Escuela “Dr. Alejandro Davila Bolafios” a inicios de enero del 2009 (10/1/09)
Iniciando con 100 pacientes, ha ido evolucionando la atencion de los mismos asi como
ha ido aumentando para la atencion de los mismos con un total actual de 5888 pacientes
hasta el 31 de diciembre del 2019 de esta forma al igual que en la literatura revisada la
poblacién y la supervivencia de estos pacientes ha ido en aumento debido al avance
tecnoldgico y de tratamiento de estas patologias como se ha mencionado en la literatura

segun DeVitta y en los articulos del 2015 en la revista chilena por Gonzélez y Dominguez.

En este mismo programa se ha llevado registro de sus pacientes atendidos a lo largo de
los afios en los cuales se tiene conocimiento superfluo de los pacientes con tumores
segundos primarios siendo un nuamero mas real a estas fechas un 0.1% el cual no
corresponde con los datos internacionales los cuales se identifican segun los registros
del SEER (Surveillance Epidemiology and End Results) y datos de IACR (Internacional
Association of Cancer Registries) con una variacion entre el 2.4 % hasta 17% en 20 afios
de seguimiento segun datos de estados unidos, Italia entre otros segun el estudio de
Vogt, A., & al., e. en el 2017 Multiple primary tumours: challenges and approaches, and
review. ESMO Open. De los cuales en 10 afios de seguimiento se encontré una
mortalidad del 14% con una supervivencia del 86%. %. Siendo la diferencia secundaria a
la poblacién estudiada no es el total de los pacientes oncoldgicos a nivel nacional
mientras que los estudios previamente mencionados se realizan con el censo total de

estos pacientes.

En el 2016 en la revista cubana de cirugia el Dr. J. Guerra Mesa publica un articulo
denominado “Combinacion poco frecuente de neoplasias multiples sincrénicas” en la que
describe epidemiologia de este padecimiento en la cual se observa los canceres
segundos primarios se evidencia mas comunmente en el género masculino sin embargo
en la epidemiologia del Hospital Militar se evidencié una distribucion de género de
predominio femenino con 30 femeninas representando un 52.63% de la poblacion de
estudio por lo que la poblacién masculina cuenta con 27 paciente siendo de este modo
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el 47.37% de la poblacion estudiada. Consideramos secundario a la mayor longevidad de
las pacientes femeninas ademas de la mayor proporcion de las pacientes femeninas en
el PAIO.

Debido a la creciente longevidad de los pacientes con cancer como menciono Vasa en el
2018 en su libro de oncologia en china; identificando en el PAIO que el 36.84% de los de
los pacientes se encuentran en la séptima década de la vida mientras que tan solo el
1.75% son menores a 30 afios, siendo la mayor distribucién con pacientes mayores de
50 afios para un 15.79% en la sexta década de la vida y un 19.30% para la octava década
de lavida. Si bien es cierto el aumento de la edad poblacional ha ido en aumento el mayor
rango poblacional en nuestro pais actualmente se encuentra entre la sexta y octava
década de la vida mientras que los otros paises la edad poblacional es mayor debido a

las dietas mejores estilos de calidad de vida.

En los registros evidenciados no se puede llegar a ser concluyente con respecto a los
antecedentes personales toxicos y patologicos (factores de riesgo dependientes del
paciente, estilo de vida y factores ambientales) debido al pobre registro de estos datos
por lo que no se puede llegar a la conclusion de estos datos para determinar el
comportamiento de estas patologias asi mismo no se puede comparar con los datos
externos, de igual forma no se puede identificar segun raza, sin embargo esta poblacion
es mestiza, por lo que se puede explicar vagamente la variabilidad tanto de los canceres

primarios asi como de los segundos y terceros primarios.

Comparando los datos encontrados en el Hospital Militar con lo descrito en el 2015 por
Gonzalez y Dominguez en su experiencia clinica con segundos primarios se encontré
que el factor de riesgo que actia de forma independiente es el tabaco sin embargo no
corresponde con los datos encontrados debido a la falta de seguimiento del mismo. De
igual forma con el alcohol, siendo aun mayor el riesgo cuando estos actian de forma

sinérgica.

Al revisar los datos clinicos encontrando el 17.54% de los pacientes presentando un
ganglio que propicio la busqueda de un segundo primario asi como el 42.11 % de los

pacientes que presento dolor, un 14.04% presentando sangrado y tan solo un 3.51%
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siendo contrario a los datos de DeVitta donde la mayoria de los pacientes se diagnostican
por accidente debido al seguimiento actual que se realiza en los pacientes asi como su
mejoria con los estudios de seguimientos. Realmente de los signos y/o sintomas referidos
en otros estudios no se evidencio dato alguno ya que la poblacion se sigue segun datos
imagenoldgicos siendo por lo mismo incidentalomas, mientras que en nuestra poblacion
se evidencia mayor comunicacion con sus médicos tratante sin embargo aun falta mejorar

dicha comunicacion.

De estos los segundos primarios mas relacionados segun el sexo en la literatura es
cancer de pulmén para ambos géneros, gastrico y colon para varones mientras que
mama Yy Utero para mujeres, De lo anteriormente mencionado para la distribucion de
género en el hospital militar para cancer segundo primario se demostré: para varones el
mas frecuente es cancer de piel con 5 pacientes para un 18.52%, cancer de tiroides y
cancer de higado con 3 pacientes cada uno teniendo 11.11%; asi como en la mujer se
logré evidenciar que el cancer de tiroides con 11 pacientes para un 36.67%, cancer de
mama con 3 pacientes para un 10%, como los mas frecuentes en este género. Dichos
datos son diferentes a los nuestros debido a la mayor alimentacion con cancerigenos asi

como la mayor frecuencia del habito tabaquico asi como la ingesta de alcohol.

Como menciono Guerra Mesa en el 2016 acerca de las afectaciones de la radioterapia
asi como los rayos ultravioletas o terapias radioactivas de igual forma como se mencioné
en el 2015 por Gonzéalez y Dominguez en la revista chilena en su articulo de experiencia
clinica con segundos primarios en donde se evidencié que los tumores de tiroides son
mas frecuentes con un riesgo relativo de 2 posterior a terapias ionizantes, los datos
corresponde con los evidenciados en el Hospital Militar de los pacientes que recibieron
terapia ionizante fueron el cancer de tiroides con 6 pacientes para un 30 % de la poblacién
analizada independientemente del sexo. Seguidos por cancer de colon y rifién con 2

paciente representando un 10 % cada subtipo de cancer.

Asi mismo como en la radioterapia de igual forma se evidencia con la quimioterapia
recibida posterior al diagnostico de primer cancer primario en la literatura se menciona

gue se presenta un riesgo de 2 veces mayor de presentar un segundo tumor a diferencia
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de los pacientes que no recibieron dichos tratamientos, siendo encontrado en los
expedientes clinicos el cancer de tiroides es el mas frecuente hasta la fecha con 7

pacientes para un 37% de la poblacién estudiada.

De igual forma se presenta diferentes tipos de cancer posterior a la hormonoterapia se
presenten cierto tipo de canceres, por lo que se menciona en la literatura evidenciada en
el 2017 en los estudios realizados por Vogt & al; que en la hormonoterapia recibida
posterior a cAncer de mama se presentan mas frecuentemente cancer de endometrio,
colon y de ovario, asi como posterior a hormonoterapia de pacientes con cancer de
préstata los mas frecuentes son cancer de vesicula biliar y cancer colo-rectal sin embargo
en los datos reportados en la revision de los mismos se identificd que el cancer de tiroides
se presentO posterior a las terapias con Anastrazol con un 40% de frecuencia de esos
pacientes que recibieron dicha terapia, sin embargo este dato es falto de conclusién

debido al nimero bajo de pacientes analizados.

Al analizar los datos de los individuos del estudio se demuestra que los canceres
segundos primarios donde el 5.26% corresponde a los pacientes con canceres
simultaneos de los cuales uno de esos pacientes presento 3 tumores primarios, de igual
forma el 5.26% son tumores sincronicos, teniendo un 19.30% sin registrar por falta de
fecha de primer cancer primario, para un 7.18% de tumores meta crénicos siendo un
paciente portador de 3 tumores primarios, correspondiendo con los datos que se
describen a nivel internacional siendo del 2-12% de la poblacién oncoldgica portadora de

tres 0 mas tumores primarios. (Guerra Mesa, 2016).
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X-  CONCLUSIONES

1) Caracteristicas socio demogréficas:

a. Total de 57 pacientes con segundo primarios.

b. El 53% poblacién con tumores segundos primarios es femenina.

c. Rango de edad mas frecuente fue el mayor a 60 afios con un 30 %.

d. La poblacion del estudio en su mayoria fueron del departamento de
Managua.

2) Antecedentes

a. Los antecedentes de fumado e ingesta de alcohol asi como antecedente
familiar oncoldgico no son concluyente ya que no se lleva registro de los
mismos.

3) La prevalencia es de 1.12% de los pacientes oncoldgicos.
4) Evolucion clinica

a. El 86% de los pacientes se encontraban vivos en seguimiento por consulta
al momento del corte del estudio.

b. Se identific6 que acudieron a la consulta por la presencia de dolor en un
42.11%, sangrado en 14.04%, ictericia en 3.51% y presencia de un tumor
17.54% lo que conllevo al diagndstico del TSP.

c. Los principales primeros canceres primario es el cancer de mama (26%),
linfoma no Hodgkin y cancer de colon.

d. Los segundos primarios mas frecuentemente identificados son cancer de
tiroides (25%), cancer de piel (12%) y linfoma no Hodgkin.

e. Se identificd una relacion con el linfoma no Hodgkin con cancer de colon,
cancer de endometrio y cancer de piel, mientras que el cancer de tiroides
se relaciona con cancer de vesicula biliar, cancer de piel y linfoma no
Hodgkin, sin embargo el cancer de mama se encuentra relacionado con
cancer renal, cancer de endometrio, estomago, ovario y mama
contralateral.

f. EI7.02% (4 pacientes) son portadores de tres tumores primarios.
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XlI-  RECOMENDACIONES

Al Hospital Militar Escuela “Dr. Alejando Davila Bolafos”.

> Aplicar un formato en sistema Fleming en el cual se englobe las caracteristicas

necesarias (fumado, alcohol, patologias viricas, IMC, historial oncologico, etc.)

> Ejecutar investigaciones prospectivas sobre el seguimiento y evolucion de los
pacientes con cancer segundo primario.

Al programa de atencion integral de oncologia.

» Realizar formato de historial oncologico en el expediente tanto digital como fisico

(diagnostico, afio de diagndstico, tratamiento, tiempo de tratamiento).
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Anexos



Factor

Dependiente del

paciente

Estilo de vida

Ambiental

Anexo 1. Cuadros de Marco teorico
Cuadro 1: Factores de riesgo segun clasificacion

Genéticos

Hormonales

Diagnostico de céancer
previo y exposicion al

tratamiento

Alcohol

tabaco

Geografia
Patdgenos

Ocupacion

ejemplo
Mutacion en BRCA,

historia familiar

Terapia hormonales y cancer
endometrial

Este es un factor de riesgo para
diversos tipos de cancer comparado con
otros factores de riesgo.

Por ejemplo: exposicion a radon
Infecciones (VPH, EBV)

Trabajadores con asbestos

predisponente para mesotelioma.



Cuadro 2: Agentes etiologicos en cancer (Vasa, 2018)

Agente

Infeccioso
Virus Hepatitis C
Virus Hepatitis B

Virus Epstein Barr

HSV 8

HPV
Polyomavirus
HTLV 1

HIV asociantes

H. Pylori

Eschistosomiasis
Inflamacioén

Inflamacion aguday crénica

contribuye a multiples cancer

Asbestos, silice

Tabaco

Radén, polvo de estafio, arsénico,

cromo

ETOH

Cancer

Higado, Linfoma No Hodgkin

Higado

Linfoma de Burkitt, nasofaringe, linfoma
de Hodgkin

Sarcoma de Kaposi, Linfoma efusion
pulmonar

Ano genital y cavidad oral

Carcinoma de células de merkel
Leucemia de células T adulta / linfoma
Sarcoma de Kaposi, Cérvix, Varios
Linfoma No Hodgkin

Estomago
Vesicula biliar (células escamosas)

Reflujo esofagico — Cancer de eséfago

Cirrosis hepatica — cancer de higado

Pancreatitis cronica — Cancer de
pancreas.

Factores quimicos

Pulmon, mesotelioma

Pulmon, Laringe, Nasal, Cavidad oral,
Esodfago, Higado, pancreas, ceérvix,
vesicula biliar, Rifidn, Estomago, Color
rectal, Leucemia

Pulmén

Cavidad oral, esofago, higado, color
rectal, mama



Aminoacidos aromaticos

Cadmio

Benceno

Encurtidos, comida salada, Fumado
Estrégeno

Andrégeno

Inmunosupresores

Vesicula biliar
Prostata

Leucemia
Estomago

Mama, endometrio
Préstata

NHL

Factores fisicos

Radiacion
Luces UV
Factores de estilo de vida

Obesidad

-caroteno

Carne Roja

Tiroides,
solidos
Cancer de piel

leucemia,

Mama, endometrio, pancreas, eséfago,
colon y rifion.

Dieta
Aumento de las muertes por cancer de
pulmén

Colon, recto

otros tumores



ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Fecha: [ . Expediente:

a) Caracteristicas sociodemograficas.
Género: Edad:

Procedencia:

b) Antecedentes personales patoldgicos.

Diabetes: Tiempo: Hipertension:
Displasia: Especificar: . Afo dx:
Cancer: . Especificar: . Afo dx:

c) Antecedentes personales no patolégicos.
Cigarro: cantidad:  diasalasemana: relacion:
Alcohol: cantidad:  diasalasemana: relacion:

d) Antecedentes familiares patolégicos.

Cancer: Especificar:
Edad diagndstico: Edad muerte:
Displasias:

e) Caracteristicas clinicas de la patologia.

Dolor: ) Sitio:

Ganglio: . Tamano: . Lugar:

Sangrado: . Intervalo:

Tiempo:



f) Presentacién de tumor sincrénico

Primario:

Historia oncolégica

ler Dx:

Tratamiento recibido:

2do Dx:

Tratamiento recibido:

3er Dx:

Tratamiento recibido:

Sitio:

Cirugia
Quimioterapia
Radioterapia

Braquiterapia

Cirugia
Quimioterapia
Radioterapia

Braquiterapia

Cirugia
Quimioterapia
Radioterapia

Braquiterapia

ARo
Si No
Si No

Ao
Si No
Si No

ARo
Si No
Si No

Tipo:

Lugar del cuerpo:

Tipo:

Lugar del cuerpo:

Tipo:

Lugar del cuerpo:



ANEXO 3: TABLAS.
Tabla 1: Distribucién de la poblacion estudiada segun supervivencia

Frecuencia Porcentaje
No 8 14.04%
Si 49 85.96%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 2: Distribucion de la poblacion revisada segun género.

Frecuencia Porcentaje
F 30 52.63%
M 27 47.37%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 3: Distribucion segun rango de edad de la poblacion.

Frecuencia Porcentaje

menor de 30 1 1.75

31-40 4 7.02

41-50 6 10.54
51-60 9 15.79
61-70 21 36.84
71-80 11 19.3

mayor de 80 3 5.26

Sin registro 2 3.5

Total 57 100

Fuente: Ficha de datos.



Tabla 4: Distribucion de los tipos de sangre evidenciados en los pacientes con segundo

primario.
Frecuencia Porcentaje

A+ 5 8.77%

AB + 1 1.75%

B+ 1 1.75%

Sin registro 41 71.93%

O+ 9 15.79%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 5: Distribucién departamental de los pacientes revisados con segundo primario.

Frecuencia Porcentaje

Carazo 2 3.51%
Esteli 1 1.75%
Granada 2 3.51%
Jinotega 1 1.75%
Ledn 1 1.75%
Managua 41 71.93%
Masaya 4 7.02%
Matagalpa 1 1.75%
Sin registro 3 5.26%
Rivas 1 1.75%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.




Tabla 6: Distribucion de los pacientes con segundo primario con antecedente de diabetes.

Frecuencia Porcentaje
No 49 85.96%
Si 8 14.04%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 7: Distribucion del habito de fumado en los pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 26 45.61%
No 27 64.91%
Si 6 10.53%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 8: Distribucion de los pacientes con habito de ingesta de alcohol.

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 26 45.61%
No 26 45.61%
Si 5 8.77%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.




Tabla 9: Distribucién de sintoma de dolor en los pacientes con tumor segundo primario.

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 22 38.60%
No 11 19.30%
Si 24 42.11%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 10: Distribucion de la presentacion clinica de sangrado de la poblacién estudiada.

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 24 42.11%
No 25 43.86%
Si 8 14.04%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 11: Distribucion de la presentacion clinica de tumor en la poblacion estudiada.

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 22 38.60%
No 25 43.86%
Si 10 17.54%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.




Tabla 12: Distribucion de la presentacion clinica de los pacientes con ictericia en la

poblacion estudiada.

Frecuencia Porcentaje
Sin registro 24 42.11%
No 31 54.39%
Si 2 3.51%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 13: Distribucion del antecedente de cancer familiar

primario.
Frecuencia Porcentaje
Sin registro 9 15.79%
No 41 71.93%
Si 7 12.28%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.

en paciente con segundo




Tabla 14: Distribucion del primer cancer primario.

Frecuencia Porcentaje

Amigdala (LNH) 1 1.75%
Axila (LNH) 1 1.75%
Bazo (LNH) 3 5.26%
Ca Cu 1 1.75%
Ca de Colon 5 8.77%
Cuello (LNH) 1 1.75%
Ca de Endometrio 2 3.51%
Ca de Estomago 1 1.75%
Ca de Higado 1 1.75%
Ca de Mama 15 26.30%
Sin registro 1 1.75%
Ca de Ovario izquierdo 1 1.75%
Ca. De Pancreas 3 5.26%
Ca de Piel 4 7.02%
Ca. De Prostata 5 8.77%
Ca Renal 5 8.77%
Ca de tiroides 5 8.77%
Cade Vejiga 2 3.51%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.



Tabla 15: Distribucion de los estadiage clinicos de los pacientes estudiados

primer tumor | segundo tumor tercer tumor

I 11 14 1
[l 2 1

A 5 2

1B 1

11 2 1

1A 2 1

B 3

lc 1 1

Y 2 2

X 28 35 3
total 57 57 4

Fuente: Ficha de datos.

Tabla 16: Distribucion de los pacientes con segundo primarios segun intervalo entre

diagnésticos.

Frecuencia |Porcentaje
Metacronicos 31 54.39%
Sin registro 17 29.82%
Simultaneo 3 5.26%
Sincronico 6 10.53%
Total 57 100.00%

Fuente: Ficha de datos.



Tabla 17: Distribucion de los pacientes metacronicos evidenciados en el estudio

Tiempo Frecuencia Porcentaje
Menos de 1 mes (Simultaneo) 3 5.26%

1 mes a 5 meses (Sincrénico) 5 8.77%

6 mesesalanoyl1ll meses 8 14.03%

2 afios a 5 anos 11 19.30%

6 afos a 10 afos 9 15.80%
Mayor a 10 afios 4 7.02%

Sin registro 17 29.82%
Total 57 100%

Fuente: Ficha de datos.



ANEXOS 4: GRAFICOS
Gréfico 1: Distribucién de pacientes que recibieron quimioterapia

Quimioterapia

= Sj
= No
= Sin registro

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Gréfico 2: Distribucién de los pacientes con primer tumor primario que recibieron
quimioterapia segun tipo de cancer.
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Fuente: Ficha de recoleccién de datos.



Grafico 3: Distribucion de pacientes que recibieron hormonoterapia

Hormonoterapia

- ’l'-—"‘

= Anastrazol
Zoladex

m Tamoxifeno

= No

® No aplica

Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Gréfico 4: Distribucién de pacientes con primer tumor primario que recibieron
hormonoterapia segun neoplasia.
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Fuente: Ficha de recoleccion de datos
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Gréfico 5: Distribucion de los pacientes que recibieron terapia ionizante.

Terapia ionizante

Fuente: Ficha de recolecciéon de datos.
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Gréfico 6: Distribucién de los pacientes con primer tumor primario que recibieron terapia

ionizante.
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Gréfico 7: Distribucion segun frecuencia de los pacientes segundo primario.
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Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Gréfico 8: Distribucién de los segundo primarios posterior a quimioterapia.
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Fuente: Ficha de recoleccién de datos.



Gréfico 9: Distribucidn de los segundos primarios posterior a terapia ionizante.
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Fuente: Ficha de recoleccién de datos.

Grafico 10: Relacion de los segundos primarios que recibieron hormonoterapia previa
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Fuente: Ficha de recoleccién de datos.



Gréafico 11: Relacion
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