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Introduccién: ElI complemento de la Razon Mortalidad-Incidencia [1 - RMI] es un indicador
validado en diferentes poblaciones para estimar la supervivencia de cancer a cinco afos. Su
validez ain no ha sido reportada en el Per(. El presente estudio busca establecer si esta razon
guarda una correlacion directa con la supervivencia a 5 afios de los pacientes, diagnosticados con
los diez tipos mas frecuentes de cancer en Lima Metropolitana. Materiales y Métodos: Se utilizé
el Registro de Cancer de Lima Metropolitana (RCLM) del 2004-2005 de donde se obtuvo el

numero de nuevos casos y el nimero de muertes de los siguientes canceres: Mama, estdmago,

préstata, tiroides, pulmon, colon, linfoma no Hodgkin, cuello uterino, higado y leucemia. La
supervivencia observada a cinco afios se obtuvo verificando el estado vital de los casos del 2004-
2005 a cinco afios en del Registro Nacional de Identificacion y Estado Civil (RENIEC).
Mediante un modelo de regresion lineal se evalud la correlacion entre [1 - RMI] con la
supervivencia total por céncer observada a cinco afios, tomando en consideracion sélo las
neoplasias seleccionadas. Resultados: La supervivencia a cinco afios observada y estimada de
acuerdo a [1- RMI] para cada una de las neoplasias fueron: Tiroides (66,7%; 86,7%), Mama
(69,6%; 68%), Prostata (64,3%; 63,8%) y Cérvix (50,1%; 58,5%), respectivamente. La
correlacion entre [1-RMI] y supervivencia observada mostré un coeficiente de Pearson de
r=0,9839 y de acuerdo con el coeficiente de determinacion, el [1-RMI] (X) capta el 96,82% de la
supervivencia observada (Y). Conclusion: EI complemento de la Razén Mortalidad Incidencia
[1-RMI] es una buena herramienta para la aproximacion de la supervivencia observada a cinco
afios para los diez tipos de neoplasias estudiadas. Demostrandose la validez del modelo como

predictor de supervivencia a cinco afios en pacientes con cancer, para Lima Metropolitana.

Palabras clave: Per(, Mortalidad, Incidencia, Cancer, Supervivencia, Registros de Cancer, Razon

mortalidad/incidencia.



INTRODUCCION

El cancer es una de las enfermedades mas devastadoras y figura entre las principales causas de
morbilidad y mortalidad en todo el mundo. Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
8.2 millones de personas a nivel mundial fallecieron a causa de cancer en el afio 2012. En el
Perd, esta enfermedad es uno de los principales problemas de salud pablica y ocupa la segunda
causa de muerte en ambos sexos.? Por tratarse de una enfermedad con posibilidades de ser
prevenida y potencialmente curable, es importante disponer de indicadores como la
supervivencia, la cual sirve para evaluar el comportamiento del cancer y la respuesta de los
sistemas de salud frente a éste®*; formular estrategias de lucha contra el cancer y evaluar su
eficacia y rentabilidad; asi como, planificar y gestionar recursos para el control de la
enfermedad.®’

Para estimar a nivel poblacional la supervivencia por cancer en general y por tipo de cancer en
especifico, es necesario contar con registros poblacionales de cancer que cuenten con
informacion confiable. Aun en los paises desarrollados donde se cuentan con este tipo de
registros, la falta de un seguimiento activo limita las posibilidades de tener una estimacién
confiable de la supervivencia a 5 afios. Por ello estudios recientes han evaluado la validez del
complemento de la Razon Mortalidad-Incidencia (1-RMI), como un estimador de la
supervivencia por cancer. EI complemento de la RMI consiste en restarle a uno la razén obtenida
de dividir el nimero de muertes sobre el nimero de nuevos casos de un tipo especifico de cancer,
registrado en un mismo periodo de tiempo y poblacién especifica:***° en teoria un mayor
complemento significaria una mayor sobrevida. En el 2010, se analizaron los registros de cancer
de siete paises en desarrollo y usando la informacion de treinta y dos tipos de cancer, se observo
que en al menos 5 de los siete paises, el complemento [1 — (M/1)] fue un estimador poco sesgado
de la supervivencia por cancer a cinco afios.® Sin embargo, para algunos tipos de cancer se
observo una sobrestimacion (cavidad oral y higado) y subestimacion (tejidos blandos, hueso,
mama, prostata, eséfago, mieloma y leucemia) en la supervivencia.

Segun nuestro conocimiento, nunca se ha utilizado en paises en vias de desarrollo la informacion
que brindan los registros de cancer de base poblacional para estimar sobrevida, por lo tanto, no
se ha probado la validez del complemento de la RMI como indicador de sobrevida en estos
paises. En el Perd, el Registro de Cancer de Lima Metropolitana (RCLM) es el unico registro que



ha pasado por un sistema de control de calidad de los datos recolectados y procesados, cuenta
con un certificado a nivel internacional y desde su creacion a la fecha, es miembro activo de la
Asociacion Internacional de Registros de Cancer (IACR). Este registro fue creado en 1990 y
recolecta informacion de todos los casos nuevos de cancer diagnosticados en todas las
instituciones publicas y privadas en las provincias de Lima y del Callao tanto. El ultimo volumen
de este registro pertenece a los afios 2004-2005, durante este periodo se registraron 31,226 casos
nuevos de cancer en el area de estudio.® Para estos registros, es dificil realizar estudios de
supervivencia, debido a la dificultad en el seguimiento activo de los pacientes con céncer, el
financiamiento y la logistica necesaria para llevar a cabo un estudio de este tipo en un pais en

vias desarrollo como el Peru.

El presente estudio busca evaluar la validez de la Razén Mortalidad-Incidencia, como predictor

de la supervivencia de los pacientes con cancer en Lima Metropolitana.



METODOLOGIA

a. Fuente de estudio

Para este estudio se utilizd la informacion del Registro de Cancer de Lima-Metropolitana
(RCLM), correspondiente a los casos de los afios 2004-2005 (volumen mas reciente al momento
del estudio) elaborado por el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas (INEN). ® Esta
base poblacional incluye a los pacientes que residen en Lima Metropolitana (Lima y Callao)
diagnosticados con algln tipo de cancer (por patologia), durante el periodo de estudio, (2004-
2005), asi como también a los pacientes fallecidos con céncer en el mismo periodo. El area
Metropolitana de Lima, considera 49 distritos, la provincia de Lima con 43 distritos junto con la
Provincia Constitucional del Callao con 6 distritos. “Los datos de incidencia son recolectados de
todas las instituciones de salud del area de registro: hospitales publicos, del Seguro Social de
Salud, de las Fuerzas Armadas y Policiales, clinicas privadas, laboratorios de patologia y
hematologia y consultorios privados”.® Los datos de mortalidad se recolectaron verificando el
estado vital de los pacientes diagnosticados en 2004- 2005 a cinco afios en el Registro Nacional
de Identificacion y Estado Civil (RENIEC).

Los datos de casos nuevos, la mortalidad y la RMI se obtuvieron del RCLM. Se considero caso
nuevo aquella persona diagnosticada con neoplasia (por anatomia patoldgica) residente de Lima
Metropolitana durante los afios 2004-2005. Como muertes por cancer se incluyeron los
fallecimientos ocurridos en el mismo periodo y cuya causa de muerte fue algunas de las
neoplasias anteriormente descritas. La supervivencia observada se estimd a partir de una
muestra de los nuevos casos obtenida del RCLM vy se verificé el estado vital de cada uno de ellos
cinco afios posteriores a la fecha del diagnostico la informacién contenida en el RENIEC. El
RENIEC contiene todos los datos de documento nacional de identidad otorgado a todos los
peruanos (nacidos o nacionalizados) con datos de codigo Unico de identidad, nombres y
apellidos, fecha de nacimiento, sexo, estado civil, direccion al igual que el estado vital de la
persona. La revision la realizd personal autorizado del departamento de Epidemiologia y

Estadistica de Cancer del INEN de acuerdo a un convenio institucional vigente.



b. Muestra y muestreo

Procedimiento para el calculo de tamafio de muestra para el estudio de supervivencia:

Se incluyeron 10 neoplasia malignas y debido a que el nimero de casos nuevos para cada
neoplasia fue muy variable, de las neoplasias que superaron los mil casos registrados (Mama,
estdbmago, prostata, pulmon, colon, linfoma no Hodgkin y cuello uterino) se calculd un tamafio
de muestra representativa (seleccion aleatoria simple sin reemplazo, calculadas con base en la
formula K= N/n). Aquellas neoplasias en las cuales los casos registrados fueron menor de mil
(Higado, Leucemia y Tiroides), se utilizaron todos los casos reportados. Del anélisis se
excluyeron, aquellos sujetos donde el diagndstico de cancer fue obtenido por medio de los

certificados de defuncion ya que ello perjudica el calculo del tiempo de supervivencia.'!

El tamafio de muestra requerido en cada una de estas neoplasias se calculé utilizando un
muestreo aleatorio simple sin reemplazo; donde el tamafio de muestra requerido esta

determinado por la siguiente formula:

_ __ NxPxQ
(N-1)G)?+ P+Q

Donde:

n: Tamafio de muestra

N: Poblacion de pacientes con cada uno de los distintos tipos de cancer
P: Proporcion de poblacion en riesgo para cada tipo de cancer

Q: Complemento de P (Q=1-P)

E: Error estimado E=0.035 (3.5%)

Z: 95% de confianza (1.96)

Asi mismo, se increment6 el tamafio muestral en un 10% ante la posibilidad de no encontrar la

totalidad de los casos escogidos. (Tabla 1)

Procedimiento de seleccién de los casos de la muestra:

La seleccion de los casos se realizd de manera sistematica y s6lo en el caso de las neoplasias en
las que fue necesario calcular tamafio de muestra. Para cada tipo de neoplasia se elabord un

marco muestral, conformado por todas las unidades de muestreo que forman nuestra poblacion,



posteriormente se ordend estas unidades segun hospital de procedencia y en base a este orden, se

establecio la enumeracién desde 1 hasta N.

Se determind nuestro intervalo de seleccién utilizando:

K==
n

Donde: N: Tamafio de la poblacién y n: Tamafio de la muestra

En todas las neoplasias se obtuvo un valor “K” no entero, se redonded al nimero entero mas
proximo y se selecciond un numero aleatorio “a” entre 1 y N sumandole la constante K para

seleccionar los casos para la muestra.

c. Analisis Estadistico:

Primera fase: Calculo de la RMI

Con el RCLM se utilizé el nimero de muertes obtenido y el nimero de casos nuevos registrados
por cada tipo de cancer. De esta manera se establece la RMI.

RMI = Ndmero de muertes

NUmero de nuevos casos

Con este dato, se calcul6 el complemento [1 — RMI] es un namero con valores entre 0 'y 100%,
donde una aproximacion al 0 % representa una pobre supervivencia y una aproximacién a 100 %

representa una excelente supervivencia.

Segunda fase: Analisis de supervivencia observada

Para obtener la supervivencia, se utilizd el método de Kaplan-Meier. Se consideraron como
vivos aquellos casos cuyo ultimo control se realizo despueés de los 5 afios del diagnostico y como
fallecidos a aquellos casos cuya fecha de defuncion segin la RENIEC se encontraba dentro de
los 5 afios de realizado el diagnostico. Con la ayuda del programa IBM SPSS Statistics 22 se

obtuvo la probabilidad de supervivencia para cada neoplasia en un periodo de cinco afios.



Tercera fase: Andlisis de correlacion entre [1-RMI] y la supervivencia
observada a 5 afios en la muestra

Para medir la correlacion entre estas dos variables, usamos el coeficiente de Pearson®. Para ello
consideraremos la variable [1-RMI] como (X) y la Supervivencia observada como (Y). Un
coeficiente de correlacion de 0,7 a 1 se consider6 como buena, y un coeficiente entre 0,2 y 0,4

como una baja correlacion.

Al corroborar una buena correlacion entre estas dos variables con este coeficiente,
posteriormente se buscd medir y expresar mediante una funcion o modelo matematico esta
relacion por lo que se construyd un modelo de regresion lineal simple (utilizando los 10 tipos de
cancer en conjunto) para explicar el comportamiento de la supervivencia observada en funcion a
[1-RMI]. Utilizando los datos obtenidos se empled un modelo de regresion lineal con la siguiente

ecuacion: Y = a + b X. (Observar Grafico 2).

d. Etica:

El estudio fue aprobado por el comité de ética de la Universidad Peruana de Ciencias Aplicadas
y del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN). Para el acceso de los datos se
utilizo6 el convenio y autorizacion de la RENIEC con el INEN y se emple6 un sistema de cddigos

para la confidencialidad de cada caso.



RESULTADOS

En la Tabla 2, se observan los valores obtenidos para la RMI y su complemento [1-RMI]; asi
como también los valores de la supervivencia observada a 5 afios. Entre estos valores se
evidencia que los canceres con mayor porcentaje de supervivencia estimada [1-RMI] a cinco
afios son: Tiroides (86,7%), Mama (68%), Préstata (63,8%) y Cérvix (58,5%). Del mismo modo,
las neoplasias con menor porcentaje de supervivencia estimada son: Pulmon (19,4%), Higado
(12,2%), Leucemia (33,2%) y Estomago (31,1%). Estos resultados fueron obtenidos a partir del

complemento de la RMI calculada con los datos del Registro de Cancer de Lima-Metropolitana.

Asi mismo, en la Tabla 2 se observa los resultados de la supervivencia observada a partir de la
base de datos generada en base al acceso a la RENIEC y que se observan en las graficas 12 y 1b
donde cada curva equivale a un tipo de cancer y la supervivencia observada segun el tiempo (eje
X). Entre estos valores se evidencia que los canceres con mayor porcentaje de supervivencia
observada a cinco afios son: Tiroides (86,7%), Mama (69,6%), Prostata (64,3%) y Cérvix
(50,1%). Asi mismo, las neoplasias con menor porcentaje de supervivencia observada son:
Pulmén (8,2%), Higado (12,6%), Estobmago (21,8%) y Leucemia (31,0%); siendo estos similares

a la supervivencia obtenida [1-RMI].

La correlacion entre estas dos variables, [1-RMI] (X) vy la variable Supervivencia observada
(), se establecié con un valor de r=0,9839. Con los datos previos, se obtuvo el siguiente modelo
de regresion lineal Y = 1,0807 X - 0,082 (Gréafico 2). Con esta informacion, se hallo el
coeficiente de determinacion, R2= 96,82%. Lo cual indica que el [1-RMI] (X) capta el 96,82% de

la supervivencia observada (Y).

Al observar el Gréafico 2, se pueden apreciar los distintos tipos de neoplasias; donde los que
obtuvieron una mejor aproximacién de la supervivencia observada en funcién de [1-RMI] son:
Mama (1,7%), Prostata (0,5%), Higado (0,4%), Tiroides (0,0%) y Leucemia (2,2%). Donde estos
valores presentados, son los puntos porcentuales de diferencia entre la supervivencia observada a

cinco afos y el complemento [1-RMI]. El resto de neoplasias tampoco mostraron una diferencia



significativa, pero las 5 neoplasias mencionadas presentan las diferencias mas bajas del grupo

estudiado.



DISCUSION Y CONCLUSIONES

La RMI ha sido utilizada en diversos estudios en el mundo como indicador de supervivencia a
cinco afos para diferentes tipos de cancer. Parkin et al afirman que, en un estado constante de
recoleccion de datos estricto sobre mortalidad e incidencia de las neoplasias, dicha razén es un
buen indicador de supervivencia a 5 afios.'® Sin embargo, segtin nuestro conocimiento, nunca se
ha realizado un estudio que utilice esta razon como instrumento de evaluacion de supervivencia
en nuestro pais. Debido a que la incidencia y mortalidad de cancer varian segun el estilo de vida,
genética, medio ambiente, acceso a un sistema de salud, acceso a tratamiento, entre otros, es que
surgié la necesidad de evaluar si este indicador es valido para la poblacion de Lima

Metropolitana.

En salud publica, la RMI es una herramienta que nos permite estimar de una manera mas
practica la sobrevida de cada tipo de neoplasia. Conocer la sobrevida nos permite entender
patrones establecer el comportamiento y carga de cada tipo de neoplasia. Esta razén ayuda a
predecir la carga futura, tendencias, y por lo tanto sacar proyecciones de cada neoplasia y
mantener una vigilancia sobre estas, algo que resulta vital en la oncologia.*** Ademas, servira
para evaluar de manera retrospectiva que poblaciones presentaron menor 0 mayor supervivencia
a 5 afios, y asi relacionar esta informacion con los métodos de prevencion, diagnostico y
tratamiento en ese mismo periodo de tiempo. De esta manera se podrd conocer qué acciones se
llevaron a cabo en ese momento y asi enfocarse en la toma de decisiones para lograr una mayor

supervivencia a futuro.***

Al colocar las variables [1-RMI] y supervivencia observada en el modelo de regresion lineal se
puede observar que los diez tipos de cancer estudiados en la linea de regresion permanecen
cercanos a linea perfecta y = X, lo que podria indicar una buena correlacion. Posteriormente se
obtuvo el coeficiente de determinacion: Rz = 0,9682, lo cual indica que el 96,82% de las
variaciones en la supervivencia observada (Y) son explicadas por las variaciones de [1-RMI]
(X). De esta forma, se demuestra que la RMI es un indicador valido para la supervivencia a 5

afios para los tipos de neoplasias estudiadas en la poblacion de Lima Metropolitana.



Si bien los resultados obtenidos corroboran el uso de la RMI para evaluar la supervivencia de
cancer a cinco afios, también es importante reconocer las limitaciones de este estudio. La RMI
solo puede ser utilizada de manera véalida con un registro de cancer de base poblacional y
elaborar este registro puede resultar igual de complicado que el seguimiento activo de casos para
realizar estimaciones reales de supervivencia. En el Perl solo se cuenta con un registro de cancer
de base poblacional que es el Registro de Cancer de Lima-Metropolitana, el cual recolecta
informacién de todos los hospitales publicos y privados de la regién Lima Metropolitana.? La
labor que realiza el INEN para llevar a cabo el Registro de Cancer de Lima -Metropolitana es
compleja y necesita de personal, logistica y presupuesto; es por estas dificultades que no se ha
realizado este trabajo en otras ciudades del pais ni se ha analizado informacion de otros afos.
Esto resulta en una limitacién ya que el calculo de supervivencia basado en la RMI dependeré de
la posibilidad de que el INEN u otra institucion continie con la recoleccion de datos y
elaboracion de registros de cancer de base poblacional a lo largo de los afios. Sin embargo, esta
realidad no es igual para todos los paises, un claro ejemplo es Brasil. En dicho pais cuentan con
registros actualizados de informacién, los cuales contienen informacion importante que permite

realizar un seguimiento activo de los pacientes a lo largo del tiempo.’

Otra limitacion se presentd al trabajar con informacion del RENIEC para corroborar la
supervivencia de los casos seleccionados ya que un porcentaje (menor al 10%) de estos no
cuentan con la informacion actualizada, pudiendo generar un sub-registro respecto a los casos
estudiados de la muestra.! Es por este motivo que durante el desarrollo del estudio se
incremento el tamafio muestral. Respecto a nuestra muestra, debemos mencionar que utilizamos
un muestreo aleatorio simple, esta no fue estratificada por sexo, edad, etapa de diagnostico ni
ninguna otra covariable. Esto se debi6 al tiempo y costo que estratificar implicaria. Sin embargo,
el objetivo de dicho estudio era trabajar con la poblacion de Lima Metropolitana como unidad,
para hallar la supervivencia en general de cada tipo de neoplasia. Asi mismo se debe de

considerar que no estratificar la muestra puede representar una limitacion.

Al mismo tiempo, otra limitacion fue que no se calcul6 la RMI para todas las neoplasias y solo
se hizo para diez tipos de neoplasias por razones de tiempo. Si bien diez neoplasias es un numero
pequefio para el modelo de regresidn lineal se decidié comenzar con estas diez neoplasias

representativas para luego complementar con estudios mas extensos, dando un punto de partida.



A pesar de ello, se debe tener presente que se estudio neoplasias que mas representaban a la
poblacion (las de mortalidad mas alta y mas baja, las de mayor incidencia y neoplasias presentes

en cada sexo).

Finalmente, se puede concluir que el complemento de la de la RMI funciona para estas diez

neoplasias damos un punto de partida para nuevos estudios y utilidades de la RMI.*

Finalmente, se puede concluir que las diferencias entre la supervivencia estimada por laRMl y la
supervivencia observada no son significativas, por lo que la RMI parece ser un predictor
adecuado de la supervivencia a cinco afios en los tipos de cancer estudiados en Lima-
Metropolitana, confirmando asi su validez Gnicamente para esta poblacion. Esta conclusion da un
punto de partida para nuevos estudios y utilidades de la RMI y otorga una nueva herramienta
para estudio de esta poblacion a futuro en las areas de oncologia, epidemiologia, salud publica,

gestion de salud, entre otras.***°
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ANEXQOS
Tablas:

Tabla 1. Tabla de diez neoplasias utilizadas con su tamano de muestra

Neoplasia Casos Nuevos * Tamario De Tamaﬁo_De
Muestra Muestra Final**
Mama 2749 548 603
Estémago 2235 517 569
Préstata 2342 554 610
Cérvix 1602 517 569
Pulmén 1255 353 389
Linfoma No Hodgkin 1423 506 557
Colon 1047 449 494
Leucemia 746 - -
Tiroides 743 - -
Higado 301 - -

*Casos Nuevos: Nuevos casos — aquellos cuyo diagnéstico fue por acta de defuncioén.
**Muestra final = Tamario de muestra + 10%
- No Aplica (No se calculé tamafio de muestra, se utilizé todos los casos)

Tabla 2. Tabla con resultados del Complemento de la Razén Mortalidad-
Incidencia [1-RMI] y la supervivencia observada

Casos Supervivencia Supervivencia
Neoplasia Defunciones Nuevos RMI (1- RMI) observada A 5 afhos
X) (Y)

Mama 925 2886 32.0% 68.0% 69.6%
Estémago 1950 2831 68.9% 31.1% 21.8%
Prostata 993 2744 36.2% 63.8% 64.3%
Cérvix 687 1656 41.5% 58.5% 50.1%
Tra ,B iosY

Pumon o onatios 1366 1695 80.6% 19.4% 8.2%
Linfoma No Hodgkin 776 1533 50.6% 49.4% 41.0%
Colon 638 1248 51.1% 48.9% 41.8%
Leucemia 625 935 66.8% 33.2% 31.0%
Tiroides 101 760 13.3% 86.7% 86.7%

Higado 576 656 87.8% 12.2% 12.6%
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Grafico 1b. Curvas de supervivencia observada para las cinco neoplasias

restantes
1 o CANCER
! _MCOLON
HIGADO
—T1LEUCEMIA
© | —PULMON
0,81 ~ITIROIDES
=
o 06
| =
@
=
c
@
-9
= 0,47
w
0,24
0,04

o
o
(S
w
.
(L]



Grafico 1a. Curvas de supervivencia observada para las cinco neoplasias mas
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Grafico 2. Modelo de regresion lineal de |la supervivencia observada
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