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Cancer de pulmo6n en mujeres, comparativo con hombres: analisis de los casos
diagnosticados en el Complexo Hospitalario de Ourense entre 1999 y 2006

[saura Parente Lamelas*, José Abal Arca, Maria Jests Garcia Garcia, José Manuel Garcia Pazos,
Adelaida Acufia Fernandez y Pedro Marcos Velazquez

Complexo Hospitalario de Ourense, Ourense, Espafia

INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccién y objetivo: Analizar la frecuencia, las caracteristicas y la supervivencia de las mujeres con
Recibido el 24 de marzo de 2010 cancer de pulmén (CP), comparandolas con los pacientes varones.

Aceptado el 19 de octubre de 2010 Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo de pacientes diagnosticados de CP mediante citohistologia

del 1999 al 2006. Se estimé la supervivencia por el método de Kaplan-Meier. Para estimar la relaciéon
Palabras clave: entre las variables se us6 la prueba de chi-cuadrado.
Cancer de pulmén Resultados: Se diagnosticaron 1.290 pacientes, el 14,7% mujeres. En el grupo de mujeres la edad media
:E)i(ccl)emiologia (4 desviacién estandar) fue de 67 + 13 afios. Eran fumadoras el 17%. Segin la citohistologia, el 53% eran
Supervivencia adenocarcinomas, 21% célula pequefia y 13% epidermoide. Se realiz6 cirugia (20%) en mayor porcentaje
que en los varones. No hubo diferencias de supervivencia con el grupo de los hombres.

Conclusiones: El 14,7% de los casos fue diagnosticado en mujeres, siendo el porcentaje de fumadoras
menor. La estirpe histolégica mas frecuente es adenocarcinoma. No hubo diferencias de supervivencia
con el grupo de los hombres.

© 2010 SEPAR. Publicado por Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Lung Cancer in Women: a Comparison with Men and an Analysis of Cases
Diagnosed in Ourense (Spain) 1999-2006

ABSTRACT

Keywords: Introduction and objective: To analyse frequency, characteristics and survival of women with lung cancer
Lung cancer (LC), in contrast to male patients.
Sex

Patients and methods: A retrospective study was performed in patients with LC diagnosed by histocyto-

gg;t\ilie\glllology logy from 1999 to 2006. Survival was estimated by the Kaplan-Meier method. The chi-squared test was
used to compare variables.
Results: A total of 1,290 patients were diagnosed, 190 (14.7%) of them were women, with a mean age
of 67 & 13 years. The percentage of smokers was 17%. Histological types: adenocarcinoma 53%, small cell
21%, squamous cell carcinoma 13%. Surgery was performed (20%) in a higher percentage of women than
in men. There were no differences in survival between the two groups.
Conclusions: Of the total cases diagnosed, 14.7% were women, with a lower percentage of smokers.
Adenocarcinoma was the most common histological type in women. There was no differences in survival
compared to men.
© 2010 SEPAR. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.
Introduccion se diagnostican 18.500 casos nuevos al afio?. Desde el comienzo
de la epidemia de CP la incidencia ha sido mayor en hombres que
El cancer de pulmén (CP) es actualmente el cancer mas frecuen- en mujeres, pero en los altimos afios hay una tendencia creciente
temente diagnosticado en el mundo!, solo en Espafia se estima que en estas, de hecho, en paises como Estados Unidos la relacién hom-
bre/mujer se acerca alaunidad3#. En Espafia este cociente continda
siendo elevado, pero de forma menos llamativa que hace afios’. Esto
* Autor para correspondencia. se debe a que, mientras la incidencia en hombres ha disminuido,
Correo electrénico: isauraparente@hotmail.com (1. Parente Lamelas). en mujeres se mantiene estable o aumenta®’.
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Por otra parte, la mortalidad por CP en Europa en los tdltimos
afos ha tenido un aumento constante en mujeres, con un creci-
miento del 4,6% anual®. En nuestro pais la mortalidad también ha
aumentado®?, en la actualidad solo es superada por el cancer de
mama y el de colon.

Dada la creciente incidencia y mortalidad del CP en el sexo
femenino, el objetivo de nuestro estudio fue analizar la frecuencia,
caracteristicas clinicas y supervivencia de las mujeres diagnos-
ticadas de CP en nuestra area sanitaria, comparandolas con los
varones.

Pacientes y métodos

Se trata de un estudio observacional y retrospectivo de una
cohorte de pacientes con CP diagnosticados desde el 1 de enero
de 1999 al 31 de diciembre de 2006 en el Complexo Hospitala-
rio de Ourense. Se incluy6 a todos los pacientes diagnosticados de
CP por primera vez mediante citologia y/o histologia. Los pacien-
tes se incluyeron en el momento del diagnéstico y la recogida
de datos se realiz6 consultando la base de datos del Servicio de
Documentacién Clinica, el archivo de Broncoscopias y de Anatomia
Patolégica.

Disefiamos una base de datos mediante el programa SPSS 15.0,
estableciendo un protocolo de recogida de datos que incluia:
identificacién, edad, sexo, habito tabaquico, sintomas, comorbili-
dad, hallazgos de la fibrobroncoscopia (FBC), pruebas diagnésticas,
estadificacion, diagnéstico definitivo, tratamiento y fecha de falle-
cimiento. Para la clasificacién histolégica se siguié la Clasificaciéon
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)0. Para el estu-
dio de extensién tumoral se sigui6 la Clasificacién de Mountain!!.
La fecha de fallecimiento la tomamos de la historia clinica, y
si en esta no constaba, mediante llamada telefénica al domici-
lio o bien en el Rexistro de Mortalidade de Galicia. Establecimos
el censor (dltimo dia de estudio) el 30 de septiembre de 2009.
Como nunca fumadores se definieron aquellos pacientes que habian
fumado menos de 100 cigarrillos durante su vida, y los exfuma-
dores, como aquellos que habian dejado el habito 6 o mas meses
antes.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizé6 mediante analisis descriptivo,
donde los resultados de las variables cuantitativas se expresan
como media + desviacién estandar o como mediana e intervalo de
confianza (IC) del 95%, segln el caso. Las variables cualitativas se
expresan como frecuencias absolutas y porcentajes. Para determi-
nar la asociacion entre si se empled la prueba de la x2. Estimamos la
supervivencia por el método de Kaplan-Meier y las curvas obteni-
das se compararon mediante la prueba de Mantel-Haenszel (rangos
logaritmicos). Se realizaron analisis multivariados para identificar
factores relacionados con la muerte de las mujeres con CP, basados
en el modelo de estimacioén de riesgos proporcionales de Cox (las
variables incluidas fueron edad, tabaquismo, tipo histolégico, esta-
dio y tratamiento recibido). El nivel de significacién estadistica (p)
se estableci6 en 0,05. El programa estadistico utilizado fue el SPSS
15.0.

Resultados
Caracteristicas demogrdficas
Se diagnosticé CP en 1.290 pacientes, de los cuales 190 (14,7%)

eran mujeres. Las principales caracteristicas de los pacientes, dife-
renciando en funcién del sexo, se recogen en la tabla 1.

Tabla 1
Caracteristicas de los pacientes en funcién del sexo.
Mujeres Varones p

Edad (afios) 67,41+13 68,16 +£10,8 0,39
Antecedente de tabaquismo 17% 95% < 0,001
Paquetes/afio 36,7+18 61,7+£29,7 < 0,001
Estadio I, Il 18,4% 20,1% 0,027
Estadio IIIA, 11IB 34,7% 43,1% 0,028
Estadio IV 46,8% 36,8% 0,04
Cirugia 20% 14,4% 0,032
Quimioterapia 54,3% 57,9% 0,19
Radioterapia 32,4% 34,5% 0,32
Paliativo 28,1% 26,8% 0,39
Supervivencia 11% 9,3% 0,4

Tabla 2

Comorbilidades asociadas en pacientes mujeres y varones.

Mujeres Varones p

Hipertensién arterial 31,7% 20,2% 0,000
Cardiopatia 12,6% 18,7% 0,051
Neoplasia previa 11,1% 10,6% 0,899
Diabetes 10,5% 12,5% 0,053
Neumonia previa 8,9% 10,7% 0,052
Digestiva 8,9% 13,7% 0,08
Psiquiatrica 7,4% 2,9% 0,005
Neurolbgica 7,4% 7,4% 1,000
EPOC 5,8% 45,5% 0,000

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

Caracteristicas clinicas

En el grupo de mujeres con CP las comorbilidades asociadas
mas frecuentes fueron hipertensién arterial (31,7%) y cardiopatia
(12,6%) y en los hombres fueron enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (EPOC) (45,5%) e hipertension arterial (20,2%) (tabla 2). Los
principales sintomas fueron tos y sindrome general en ambos sexos
(tabla 3). A todas las mujeres se le realiz6 FBC encontrando signos
directos o indirectos de neoplasiaenlavision directaen 121 (63,7%).
En el grupo de las mujeres el diagnéstico citohistolégico fue adeno-
carcinoma en 101 pacientes (53,2%), célula pequefia en 41 (21,6%),
epidermoide en 25 (13,2%) y otros en 23 (12,1%). La tabla 4 muestra
el analisis comparativo en funcién del sexo y del habito tabaquico
del tipo histolégico, estadio y tratamiento.

Supervivencia

La supervivencia al final del estudio para el conjunto de pacien-
tes fue del 9,6% (mediana 8,5 meses; IC del 95%, 7,7-9,3). La
supervivencia en el grupo de las mujeres fue del 11% (mediana
7,9 meses; IC del 95%, 6,18-9,61), mientras que en el grupo de
los varones fue del 9,3% (mediana 8,6 meses; IC del 95%, 7,8-9,4).
No hubo diferencias significativas de supervivencia entre los dos
grupos (rango logaritmico=0,691; p=0,4) (fig. 1).

Tabla 3
Sintomas a la presentacién en pacientes mujeres y varones.
Mujeres Varones p

Tos 58,4% 52% 0,059
Pérdida de peso 40% 43 3% 0,154
Disnea 32,1% 26% 0,050
Dolor toracico 21,1% 27,1% 0,047
Dolor extratoracico 13,7% 11,9% 0,279
Hemoptisis 11,6% 28,9% 0,000
Expectoracion 11,1% 15,4% 0,072
Asintomatico 9,5% 5,8% 0,045
Fiebre 7,9% 8,2% 0,515
Sintomas neuroldgicos 6,8% 6,6% 0,508
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Tabla 4
Anadlisis comparativo en funcién del sexo y el habito tabaquico.
Mujeres Hombres
Fumadoras, n (%) Nunca fumadoras, n (%) Fumadores, n (%) Nunca fumadores, n (%)

Estadio precoz 4(12,5%) 31(19,9%) 202 (20,3%) 10(19,2%)

Estadio regional localizado 11 (34,4%) 54 (34,6%) 433 (43,4%) 22 (42,3%)

Estadio avanzado 17 (53,1%) 71 (45,5%) 362 (36,3%) 20 (38,5%)

Epidermoide 2(8,7%) 14 (11,7%) 359 (46%) 15 (36,6%)

Adenocarcinoma 9 %) 63 (52,5%) 182 (23,3%) 14 (34,1%)

Célula pequeia 9(39,1%) 24 (20%) 181 (23,2%) 7 (17,1%)

Otros 3(13%) 19 (15,8%) 58 (7,4%) 5(12,2%)

Cirugia 4 %) 26 (22,2%) 127 (16,6%) 6(14,6%)

Quimioterapia 14 (63,6%) 48 (41%) 402 (52,4%) 19 (46,3%)

Radioterapia 0 11 (9,4%) 63 (8,2%) 1(2,4%)

Paliativo 4 %) 32(27,4%) 175 (22,8%) 15 (36,6%)

Supervivencia acum

En las mujeres hubo diferencias significativas en la supervi-
vencia en funcién del estadio (rango logaritmico=28,31; p<0,001)
(fig. 2) y del tratamiento, siendo significativamente mejor en

Supervivencia acum
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Figura 1. Curvas de estimacién de supervivencia segtin sexo.
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Figura 2. Curvas de supervivencia en mujeres segiin estadio clinico.

las pacientes que reciben tratamiento quirtdrgico (rango logarit-
mico: 37; p<0,001); lo mismo sucede en los hombres (fig. 3). No
hubo diferencias significativas de supervivencia entre ambos sexos
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Figura 3. Curvas de estimacién de supervivencia en funcién del sexo y del tratamiento quirdrgico.

en funcién del tabaquismo (rango logaritmico=6,96; p=0,073)
(fig. 4).

En el andlisis multivariado de regresién de Cox, el riesgo de
fallecer en las mujeres fue significativamente mayor con la edad
avanzada, el subtipo epidermoide y los estadios avanzados.

Discusion

En los Gltimos afios existe una tendencia ascendente en las tasas
de CP en las mujeres espafiolas®. En nuestro estudio observamos un
14,7% de casos de CP en mujeres, porcentaje similar al de otros tra-
bajos espafioles, como el de Hernandez et al®, con un 13% en Castilla

Leén y Cantabria, o Miravet et al'2 con un 15,3% en la provincia de
Castellén.

El CP es la principal causa de muerte por cancer en el mundo y
el tabaco es el mas importante factor de riesgo para su desarrollo,
estando implicado en el 90% de los casos!314, En nuestro estudio
observamos un 17% de mujeres fumadoras comparado con el 95%
de varones fumadores. Por otra parte el CP en no fumadores es mas
frecuente en mujeres que en hombres. Asi, en una revision de Sun
et al'® de casos de CP en no fumadores, se observa una proporcién
mas alta en mujeres tanto en Europa como en Estados Unidos (21%
en Europay 15% en Estados Unidos). El elevado porcentaje de muje-
res no fumadoras también podria explicarse por predisposicién
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Figura 4. Curvas de supervivencia en funcién del sexo y el habito tabaquico.
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genética, tabaquismo pasivo o factores ambientales!®, factores de
riesgo que no fueron analizados al tratarse de un estudio retrospec-
tivo.

En nuestro trabajo encontramos que las mujeres tienen un con-
sumo acumulado de tabaco menor que los hombres, tal como se
observa en algunos estudios!’. Dresler et al'® formulan la hipétesis
de que las mujeres tienen mas susceptibilidad para desarrollar CP
con el mismo nivel de exposicién al humo de tabaco, mientras que
otros autores, como Bain et al'?, encuentran que el riesgo de des-
arrollar CP entre hombres y mujeres es similar para el mismo nivel
de consumo.

En nuestra serie la estirpe histolégica mas frecuente fue el ade-
nocarcinoma, al igual que en otros trabajos®7:1420, La asociacién de
CP con el tabaco es mas estrecha para carcinoma escamoso, célula
pequefia y célula grande?! que para adenocarcinoma, que es mas
frecuente en no fumadores. Por otro lado, el cambio en la composi-
cién de los cigarrillos y el uso de filtros también se ha relacionado
con el aumento de adenocarcinoma??. Sin embargo, las diferen-
cias de distribucién en la histologia del CP no pueden explicarse
solo por los datos anteriores. Factores hormonales o moleculares
pueden influir en las diferencias de histologia observadas entre los
sexos. Asi, Lynch et al?3 observaron que la mutacién del receptor del
factor de crecimiento epidérmico (EGFR) se asocia con adenocarci-
noma y esta mutacion es mas frecuente en mujeres no fumadoras,
lo cual tiene implicaciones en el tratamiento actual con farmacos
dirigidos a dianas moleculares precisas y especificas?4.

La supervivencia del CP a los 5 afios varia entre el 6 y el
16%1225-27_En nuestro trabajo fue del 11%, sin diferencias signifi-
cativas entre hombres y mujeres. Diversos autores han investigado
la influencia del sexo en la supervivencia del CP con resultados
contradictorios. Algunos encontraron que el sexo femenino se rela-
cionaba con un mejor prondstico?8. Sin embargo, estudios previos2?
observaron una peor supervivencia y respuesta al tratamiento
en las mujeres. Las diferencias de metodologia de estos trabajos
hacen dificil comparar los resultados y en todo caso es necesario
esperar a futuros estudios que evaliien poblaciones similares para
poder establecer la verdadera influencia del sexo en el pronéstico
del CP.

Por otra parte, la cirugia prolonga la supervivencia en los esta-
dios precoces de CP. En nuestra serie, el 20% de las mujeres
recibieron tratamiento quirdrgico, porcentaje significativamente
mayor que en el grupo de los hombres (14%). Esto es asi a pesar
de que no hubo diferencias significativas entre ambos sexos, en
el porcentaje de pacientes diagnosticados en estadio precoz, lo
cual puede deberse a la influencia de la comorbilidad, ya que
la EPOC plantea serios problemas a la hora de indicar este tipo
de tratamiento3, y el porcentaje de pacientes con EPOC es sig-
nificativamente mayor en varones que en mujeres en nuestra
serie.

En conclusién, en nuestro estudio el 14,7% de los casos fue diag-
nosticado en mujeres, siendo el porcentaje de fumadoras menor
y con menos consumo acumulado de tabaco que en el grupo de
los hombres. El diagnéstico histolégico mas frecuente, al igual que
en otras series, fue adenocarcinoma. No se encontraron diferencias
significativas de supervivencia con el grupo de los varones.

Bibliografia

1. Ahmedin JA, Tiwari RC, Murray T. Cancer statistics. CA Cancer ] Clin.
2004;54:8-29.

2. Lépez-Abente G, Pollan M, Aragoneses N, Pérez B, Hernandez V, Lope V,
et al. Situaciéon del cincer en Espaiia: incidencia. Anales Sis San Navarra.
2004;27:165-73.

3. National Cancer Institute. SEER. Cancer Statistic Review 1975-2001. Disponible
en: http://www.staetcancerprofiles.cancer.gov.

4. Egleston BL, Meireles SI, Flieder DB, Clapper ML. Population-based trends in
lung cancer incidence in women. Semin Oncol. 2009;36:506-15.

5. Sanchez de Cos J. El cancer de pulmén en Espaiia. Epidemiologia, supervivencia
y tratamiento actuales. Arch Bronconeumol. 2009;45:341-8.

6. Herndndez JR, Heras F, Cordobilla MR, Antolin T, Bollo E, Grupo de Estu-
dio CBO7-SOCALPAR. Incidencia del carcinoma broncopulmonar en Castilla y
Ledén y en Cantabria durante el afio 2007. Estudio de La Sociedad Castellano-
Leonesa y Cantabra de Patologia Respiratoria (SOCALPAR). Arch Bronconemol.
2010;46:7-14.

7. Sanchez de Cos ], Miravet L, Abal ], Naiiez A, Herndndez ], Castafiar AM, et al.
Estudio multicéntrico epidemiolégico-clinico de cancer de pulmén en Espaiia
(Estudio EPICLI-CP 2003). Arch Bronconeumol. 2006;42:446-52.

8. Bosetti C, Bertuccio P, Levi F, Lucchini F, Negri E, La Vecchia C. Cancer morta-
lity in the European Union, 1970-2003, with a joinpoint analysis. Ann Oncol.
2008;19:631-40.

9. Cayuela A, Rodriguez S, Lépez ]JL, Vigil E, Otero R. Mortalidad por cancer de
pulmén en Espafia. Evolucién en 25 afios (1980-2005). Arch Bronconeumol.
2008;44:70-4.

10. Brambilla E, Travis WD, Colby TV, Corrin B, Shimosato Y. The new World Health
Organization classification of lung tumours. Eur Respir J. 2001;18:1059-68.

11. Mountain CF. Revisions in the International System for Staging Lung Cancer.
Chest. 1997;111:1710-7.

12. Miravet L, Peldez S, Paradis A, Arnal M, Cabadés F. Estudio epidemioldgico del
cancer de pulmén en el norte de la provincia de Castellon. Arch Bronconeumol.
2001;37:298-301.

13. US Department of Health and Human Services. Women and smoking: a report
of the surgeon general. Washington, DC: Public Health Service. Office of the
Surgeon General; 2001.

14. Hernandez JR, Tapias JA, Moreno P, Rodriguez A, Paniagua S, Sanchez JC. Inci-
dencia del cancer de pulmén en la provincia de Avila. Afio 2002 y tendencias
en una década. Arch Bronconeumol. 2004;40:304-10.

15. Sun S, Schiller JH, Gazdar AK. Lung cancer in never smokers-a different disease.
Nat Rev Cancer. 2007;7:778-90.

16. Subramanian ], Govindan R. Lung cancer in never smokers: a review. J Clin
Oncol. 2007;25:561-70.

17. Belani CP, Marts S, Schiller ], Socinski MA. Women and lung cancer: epide-
miology, tumor biology and emerging trends in clinical research. Lung Cancer.
2007;55:15-23.

18. Dresler C, Fratelli C,Babb], Everley LC, Evans AA, Clapper ML. Gender differences
in genetic susceptibility to lung cancer. Lung Cancer. 2000;30:153-60.

19. Bain C, Feskanich D, Speicer FE, Thun M, Hertzmark E, Rosner BA, et al. Lung
cancer rates in men and women with comparable histories of smoking. ] Natl
Inst. 2004;96:826-34.

20. Santos-Martinez M], Curull V, Blanco ML, Macia F, Mojal S, Vila ], et al.
Caracteristicas del cancer de pulmén en un hospital universitario. Cambios
epidemioldgicos e histoldgicos en relacion con una serie histérica. Arch Bron-
coneumol. 2005;41:307-12.

21. International Agency for Research on Cancer. GLOBOCAN 2002. Lyon, Francia:
International Agency for Research on Cancer; 2002.

22. Toh CK. The changing epidemiology of lung cancer. Methods Mol Biol.
2009;472:397-411.

23. Lynch TJ, Bell DW, Sordella R, Gurubhagavatula S, Okimoto RA, Brannigan BW,
et al. Activating mutations in the epidermal growth factor receptor underl-
ying responsiveness of non-small-cell lung cancer to gefitinib. N Engl ] Med.
2004;350:2129-39.

24. Sanchez de Cos ]. Nuevas dianas y estrategias terapéuticas en el cancer de
pulmoén. Arch Bronconeumol. 2002;38:386-91.

25. Sanchez de Cos ], Disdier C, Corral ], Riesco JA, Sojo MA, Masa JF. Superviven-
cia global a largo plazo en el cancer de pulmén. Andlisis de una serie de 610
pacientes no seleccionados. Arch Bronconeumol. 2004;40:268-74.

26. Sanchez de Cos ], Miravet L, Abal ], Niifiez A, Muiioz FJ, Garcia L, et al. Lung
cancer survival in Spain and prognostic factors: a prospective, multiregional
study. Lung Cancer. 2008;59:246-54.

27. Fry WA, Phillips JL, Menck HR. Ten-year survey of lung cancer treatment and
survival in hospitals in the United States. Cancer. 1999;86:1867-76.

28. Cerfolio RJ, Bryant AS, Scott E, Sharma M, Robert F, Spencer SA, et al. Women
with pathologic stage [, I, and Il non-small cell lung cancer have better survival
than men. Chest. 2006;130:1796-802.

29. Kirsh MM, Tashian J, Sloan H. Carcinoma of the lung in women. Ann Thorac
Surg. 1982;34:34-9.

30. Abal ], Parente I, Almazan R, Blanco ], Toubes ME, Marcos P. Cancer de
pulmén y EPOC: una asociacién frecuente. Arch Bronconeumol. 2009;45:
502-7.


http://www.staetcancerprofiles.cancer.gov/

	Cancer de pulmn en mujeres, comparativo con hombres: analisis de los casos diagnosticados en el Complexo Hospitalario de Ourense entre 1999 y 2006
	Introduccin
	Pacientes y metodos
	Analisis estadistico
	Resultados
	Caracteristicas demograficas
	Caracteristicas clinicas
	Supervivencia

	Discusin
	Bibliografía


