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Abstract

Introduction: Pancreatic cancer is one of the deadliest forms of cancer in the world, with a 9% net survival rate in 5 years.
Although the understanding of its pathophysiology has improved, early detection options continue to be a challenge for
global public health. This article describes the temporal trend of incidence and mortality in Quito, Ecuador, from 1986 to
2016, as well as the evolution of its diagnostic criteria.

Methodology: Using data of the population-based Quito Cancer Registry, standardized annual incidence and mortality rates
were calculated by age according to sex. The analysis included case distribution according to diagnostic basis. To estimate
the average annual percentage change (AAPC), Joinpoint Regression Analysis was performed.

Results: During the analysis period, incidence rate decreased from 3.8 to 3.5 cases in men (AAPC: -1.0; Cl 95%: -1.9; -0.1)
and remained stable in women. The mortality rate increased in women (AAPC: 1.3*; Cl 95%: 0.2; 2.4) and remained stable
in men. Over time, the proportion of histological verification has increased 109% in men and 76% in women.

Conclusions: An improvement in the quality of information recording is evident; however, the proportion of histological
verification is still low in Quito compared to the regional level. The study underscores the need to intensify efforts for
adequate and timely diagnosis.
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Resumen

Introduccién: El cancer de pancreas se encuentra entre los tipos de cancer mas mortales en el mundo, con una tasa de
supervivencia neta del 9% a los 5 afos. Si bien ha mejorado la comprension de la fisiopatologia, las opciones de deteccion
temprana y tratamiento siguen siendo un desafio importante para la Salud Piblica mundial. Este articulo busca describir
la tendencia temporal de incidencia y mortalidad en la ciudad de Quito, de 1986 a 2016, asi como la evolucion de su base
diagnostica.

Metodologia: Utilizando datos del Registro de Cancer de Base Poblacional de Quito, se calcularon las tasas anuales de
incidencia y mortalidad estandarizadas por edad segun sexo. El analisis incluyo la distribucion de los casos de acuerdo con
la base diagnostica. El analisis de regresion joinpoint se realizé para estimar el cambio porcentual anual promedio (CPAP).

Resultados: Durante el periodo de analisis, la tasa de incidencia disminuy6 de 3.8 a 3.1 casos en hombres (CPAP: -1.0*
Intervalos de confianza al 95% (1C95%): -1,9; -0.1) y se mantuvo estable en mujeres. La tasa de mortalidad se increment6
en mujeres (CPAP: 1.3* 1C95%:0.2; 2.4) y se mantuvo estable en hombres. Con el tiempo, la proporcion de verificacion
histologica de los casos se incrementd en un 109% en hombres y en un 76% en mujeres.

Conclusiones: Se evidencia una mejora en la calidad de registro de la informacion; sin embargo, la proporcion de verificacion
histologica es alin baja en Quito comparado con las estimaciones a nivel regional. Se subraya la necesidad de intensificar los
esfuerzos del diagndstico oportuno y adecuado.

Palabras clave: cancer pancreatico, verificacion histologica, base diagnostica, incidencia, mortalidad, Ecuador.
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Introduccion

El pancreas es un sitio relativamente comdn para el
desarrollo de neoplasias, pero eso no caracteriza a
este tipo de cancer, sino su agresividad y consecuente
mortalidad. A nivel mundial, el cancer de pancreas
es la séptima causa mas comlin de mortalidad
relacionada con cancer, con una tasa general de
supervivencia a los 5 afos del 9%. El tipo mas comin
de cancer de pancreas, con mas del 90% de los casos,
es el adenocarcinoma ductal pancreatico infiltrante,
cuya agresividad esta relacionada con una respuesta
estromal intensa alrededor de las células epiteliales
neoplasicas glandulares, que podria incluso limitar
la entrega efectiva de agentes terapéuticos (1).
Por otro lado, la mortalidad estaria relacionada con
las dificultades en el diagnostico temprano, ya que
comUnmente se diagnostica en una etapa avanzada
(estadio Ill o IV), cuando el tratamiento curativo es
nulo y el prondstico muy pobre.

En sus primeras etapas, el cancer de pancreas
generalmente carece de sintomas (2). Tras la progresion
del tumor, se manifiesta con un inicio gradual de
sintomas inespecificos, como ictericia, pérdida de
peso, acolia, dolor abdominal y fatiga, caracteristicas
que dificultan el diagnostico oportuno (3). Los métodos
diagnosticos especificos son la resonancia magnética
nuclear y la colangiopancreatografia; sin embargo, su
limitado acceso en los Sistemas de salud constituye
un obstaculo para su manejo. Se ha documentado
que en paises con Sistemas de salud segmentados y
fragmentados, el inicio del tratamiento se retrasa, lo
cual contribuye a las altas tasas de mortalidad en la
region latinoamericana (4).

En el ano 2018, se diagnosticaron alrededor de
459,000 nuevos casos de adenocarcinoma ductal
pancreatico en todo el mundo, con tasas de incidencia
estandarizadas que van desde 8,7 a 10,8 en Europa,
en América del Norte 7,7 por 100,000, en general, los
paises de mayor desarrollo econdémico (5). Las tasas de
incidencia mas bajas (~ 1.0 por 100,000) se observaron
en Africa oriental y Asia central y meridional, asf
como también en paises de Centro y Suramérica. A
diferencia de otros tipos de cancer, el pancreatico
muestra una mortalidad mas elevada, debido a su
agresividad post diagnostico con 432,242 casos de
muerte, equivalentes a 4.5% de las defunciones por
cancer a nivel mundial, por encima de tumores de
mayor incidencia como el de tiroides, cuyo indice de
mortalidad es (41,071 defunciones - 0.4%), el cancer
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de cérvix (311,365 defunciones - 3.3%) y defunciones
por cancer de prostata (358,989 - 3.8%) (6).

Este comportamiento esta muy ligado a los factores
de riesgo, formas de vida y situaciones que trae la
modernidad (sedentarismo, obesidad, cigarrillo,
diabetes, envejecimiento, etc.); sin embargo, es
importante indagar el peso que tiene la calidad de
informacion, por ejemplo, la verificacion histologica
es mayor en zonas de mayor incidencia y volumen
economico estatal. De ahi que el peso que podria
tener la calidad del diagnostico para determinar un
posible subdiagnostico del cancer de pancreas es
importante.

Si bien se ha avanzado en la comprension de la
fisiopatologia de este tipo de cancer, las opciones de
deteccion temprana y el tratamiento efectivo siguen
siendo un desafio en nuestra region. Para visibilizar el
comportamiento de este tipo de cancer en la ciudad
de Quito, presentamos un analisis de la evolucion
de la base diagnostica, asi como de las tendencias
temporales, de 1986 a 2016.

Metodologia

Se trata de un estudio descriptivo sobre el cancer de
pancreas, haciendo uso de la informacion que recoge
el registro de cancer de base poblacional de Quito, el
cual se encarga de captar todos los casos de cancer
diagnosticados en la ciudad mediante una recoleccién
activa (7). La metodologia esta estandarizada con
los lineamientos de la Asociacion Internacional de
Registros del Cancer (IACR por sus siglas en inglés) (8).

Poblacion

La poblacion corresponde a las personas residentes en
Quito de acuerdo con los censos poblacionales 1990,
2001, 2010 (9,10,11).

Casos

Se trata de todos los casos de cancer de pancreas
(C25) diagnosticados en Quito entre 1986 y 2016,
independientemente de su base diagnostica. Los
datos se presentan de acuerdo con la Clasificacion
Internacional de Enfermedades para Oncologia. 3ra
ed. (ICDO 3). Se utilizo la informacion de los casos
de acuerdo con la fuente de informacion; la primera
fuente de informacion corresponde a los archivos de los
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laboratorios de patologia, hematologia y citologia de
todos los establecimientos y consultorios del sistema
de salud; la segunda fuente de informacion constituye
la historia clinica o la informacion que reporta el
médico tratante, y las defunciones reportadas por el
Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC) (7).

Analisis

Las tasas de incidencia y mortalidad, estandarizadas
por edad y sexo (TIE, expresadas por 100,000 personas-
anos), se calcularon por el método directo, utilizando
la poblacion estandar mundial Segi. Para estudiar la
tendencia de las tasas de incidencia y mortalidad por
cancer durante el periodo 1986-2016, se estimo el
cambio porcentual anual promedio (CPAP). Al describir
el cambio, los términos “’aumenta” o ¢’disminuye” se
usaron cuando el CPAP fue significativamente diferente
de cero (valores de p <0.05); de lo contrario, se utilizd
el término “estable”. Las pruebas de significancia
se realizaron usando la técnica de permutacion de
Montecarlo. Todos los analisis se realizaron con el
Programa de Regresion Joinpoint version 4.5.0.1, del

10
Hombres

CPAP Inc: -1.0* (-1,9; -0.1)

CPAP Mor: 0.4 (-0.7; 1.5)

Programa de Investigacion de Vigilancia del Instituto
Nacional del Cancer de Estados Unidos (12). El analisis
también incluye la distribucion de los casos de acuerdo
con la base diagnostica en seis periodos: 1986-1990,
1991-1995, 1996-2000, 2001-2005, 2006-2010 y 2011-
2016, y separados por sexo.

Resultados

Durante el periodo de analisis se registraron 792 casos
de cancer pancreatico en mujeres y 554 casos en
hombres en Quito. La edad promedio al diagnostico
para el Ultimo periodo (2011 - 2016) fue de 67 afos
(DE= 14,74).

Con el tiempo, la tasa de incidencia disminuyo de
3.8 a 3.1 casos por 100,000 en hombres (CPAP: -1.0;
Intervalos de Confianza al 95% (IC95%): -1.9, -0.1), y
se mantuvo estable en mujeres. La tasa de mortalidad
se mantuvo estable en hombres; y en mujeres,
aunque con un igual estimado, la tendencia muestra
un incremento significativo (CPAP: 1.3; 1C95%: 0.2;
2.4) (Figura 1).

Mujeres

CPAP Inc: 0.8 (-0.4; 1.9)
CPAP Mor: 1.3* (0.2; 2.4)
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Y: Tasas estandarizadas por edad por 100.000 personas-aiio / escala logaritmica; X: afio de diagndstico; CPAP: Cambio porcentual anual promedio, las cifras entre
paréntesis son Intervalos de confianza al 95% de CPAP; una estrella indica significancia estadistica en a 0.05

Figura 1. Tendencia de la incidencia y mortalidad del cancer de pdncreas. Quito 1986 - 2016, por aiio y sexo.

La razon Mortalidad/Incidencia para el ultimo periodo
2011-2016 en Quito fue de 92.9% en hombres y de 86.8%
en mujeres. En relacion con la base diagnostica se
evidencia un incremento importante en el diagnostico
por microscopia, pasando de 25.0% en mujeres y
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20.6% en hombres en el primer periodo (1986-1990),
a 47.9% y 48.1% en el altimo periodo (2011-2016)
respectivamente. El diagnostico por imagen también
evidencia un incremento a lo largo del periodo de
estudio, pasando de 19.1 a 29.8% en mujeres y de



19.0 a 33.1% en hombres. Por otro lado, se muestra
una disminucion tanto en el diagnostico clinico como
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en el porcentaje de certificados de defuncion como
métodos diagndsticos (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion de los casos de acuerdo con la base diagnédstica

Imagen y

Sexo Periodo Microscopico % R, Clinica % SCD % Total de casos (N)
cirugia %
1986-1990 25.0 19.1 10.3 45.6 68
1991-1995 26.1 15.2 12.0 46.7 92
1996-2000 34.6 23.1 5.8 36.5 104
Mujeres
2001-2005 34.2 29.2 3.3 33.3 120
2006-2010 33.6 33.5 2.1 30.8 143
2011-2016 47.9 29.8 0.8 21.5 265
1986-1990 20.6 19.0 22.3 38.1 63
1991-1995 22.7 20.0 22.7 34.6 75
1996-2000 37.3 32.0 6.7 24.0 75
Hombres
2001-2005 37.0 30.4 4.3 28.3 92
2006-2010 35.8 34.7 0.0 29.5 95
2011-2016 48.1 33.1 0.0 18.8 154

SCD%: Solo Certificado de Defuncion

La gran mayoria de casos (55,1%) fueron diagnosticados
en el segmento privado del Sistema de Salud
ecuatoriano. Posteriormente, los pacientes migran
a los segmentos publicos y sin fines de lucro para
recibir manejo clinico. De manera que, por ejemplo,

el segmento de la seguridad social diagnostica
Unicamente al 25% del total de pacientes, pero para
su tratamiento acoge a nuevos pacientes derivados
del sector privado, alcanzando un porcentaje del 37%
(Figuras 2y 3).

® Privado sin fines de lucro  mPlblico  m Seguridad Social = Privado

Figura 2. Distribucion de los casos de acuerdo con el primer
establecimiento de contacto. 2011 - 2016.
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Figura 3. Distribucién de los casos de acuerdo con el segundo
establecimiento de contacto. 2011 - 2016.
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Discusion

Durante un periodo de 31 afos, la incidencia y
mortalidad del cancer pancreatico han permanecido
relativamente estables en Quito, tanto en mujeres
como en hombres, con tasas cercanas al promedio
mundial (13). Segin GLOBOCAN, Ecuador presenta
una tasa de incidencia de 3.2 para ambos sexos,
inferior al resto de Suramérica (4.5), y mucho mas
distante de las tasas en Europa, donde las mismas
oscilan entre 8,7 a 10,8 y de América del Norte, cuyo
promedio es de 7,6 (14).

A nivel regional, se ha estimado un incremento en
la incidencia y mortalidad por cancer de pancreas
durante el periodo 1990 a 2017 (15). En Quito no se
evidencia este comportamiento, probablemente por
el periodo de estudio que incluye los primeros anos
del registro de la ciudad, en los cuales la calidad
de la informacion fue baja. Estos 5 afos iniciales
de operacion del registro podrian tener un peso
importante en el comportamiento, diferente de la
tendencia registrada en este estudio.

La razén mortalidad incidencia de 92.9% en hombres
y de 86.8% en mujeres se corrobora con la alta
letalidad del cancer pancreatico. En América Latina,
se reportan razones que oscilan desde 90% (hombres
en Brasil) a 128,8% (hombres en Chile) (16).

En relacion con la base diagnostica del cancer de
pancreas, se evidencia un incremento sostenido en
la proporcion de verificacion histolégica; durante
todo el periodo de estudio en hombres se observa un
incremento de 133% y de 91% en mujeres.

El descenso del diagndstico por certificado de
defuncion Unicamente también es importante,
pasando de 45.6% a 21.5% en mujeres, 38.1% a
18.1% en hombres; no obstante, los indices adn son
bajos en términos de calidad de la informacion. En
relacion con el certificado de defuncion como método
diagndstico a nivel regional, los valores oscilan entre
3,6% en Colombia, 42.7% en Argentina, y la verificacion
histologica varia desde 23,5% en Chile hasta 84,6 en
Brasil (16).

El diagndstico por histologia o citologia es considerado
tradicionalmente como el “gold standard”, mientras
que el diagndstico que se basa en otros criterios
suscita sospechas en cuanto a su precision. Sin
embargo, tomando en cuenta las dificultades para
realizar una biopsia de pancreas, el incremento en la
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verificacion histologica durante los Gltimos 31 aios
es importante en Quito (17).

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia
magnética nuclear (RMN) presentan una sensibilidad
del 89% y especificidad del 90%. El ultrasonido (US)
en cambio, identifica lesiones solidas menores de 2
cm, capaz de verse potenciado con la puncion con
aspiracion de aguja fina (PAAF) para su posterior
verificacion histoldgica (2). Los biomarcadores
resultan un método temprano coadyuvante de
deteccion de cancer. EL CA 19-9 es el Unico método
diagnéstico aprobado por la United States Food and
Drug Administration (FDA), para el manejo rutinario
del cancer de pancreas; sin embargo, su bajo valor
predictivo no ayuda en el tamizaje en personas
asintomaticas sino como un monitor de la respuesta
al tratamiento y marcador de recurrencia (2).

En Quito, entre 2011-2016, el diagndstico por imagen
0 cirugia se incrementd también, situacion que
refleja la mejora en la adecuacion de la atencion
oncologica en la ciudad. No obstante, es el segmento
privado quien satisface esta necesidad en mayor
proporcion, implicando un gasto de bolsillo que no
todos los pacientes pueden cumplir. El equipamiento
e infraestructura de la atencion oncologica en el
segmento publico y de la seguridad social ha sido
retardado con relacién al desarrollo que ha tenido
el segmento privado. Ademas, el segmento publico
tiene las limitaciones de su fragmentacion, en donde
distintos subsistemas manejan sus propios arreglos
de financiamiento, gestion de servicios, sistemas de
informacion, sistemas de afiliacion y provision de
recursos.

La dificultad de acceso a atencién oncoldgica
en Ecuador se refleja en la mayor proporcion de
pacientes que son diagnosticados en el segmento
privado del sistema de salud (18). En ese sentido,
el analisis del segundo establecimiento de contacto
nos permite visibilizar la movilidad que se genera
por parte de los pacientes para acceder a la atencion
oncoldgica. Una vez que reciben el diagnéstico, en un
laboratorio privado de patologia en su gran mayoria,
acuden a hospitales generalmente publicos, de la
seguridad social o sin fines de lucro para recibir
atencion. Situacion que redunda en dificultades de
acceso a atencion oncologica.

La evaluacion de la atencion oncoldgica en
Latinoamérica mostré el impacto negativo de la
estructura segmentada y fragmentada en el acceso a



diagnostico y tratamiento de la poblacion afectada,
y su consecuente impacto en la garantia del derecho
a la salud, evidente en el aumento de los indicadores
de mortalidad (4). Si bien en Ecuador ha existido un
incremento en el gasto estatal en salud durante las
Ultimas dos décadas, y se ha trabajado en estrategias
para disminuir el impacto de la segmentacion
del sistema de salud a través, por ejemplo, de la
conformacion de la Red Integral de Atencion en
Salud, esto no ha permitido mejorar los indicadores
de mortalidad por el cancer de pancreas. Es evidente
la transformacion en la base diagnostica del cancer
pancreatico durante los 31 anos de analisis, situacion
gue no repercute en el cumplimiento de la reduccion
del nimero de muertes.

Por otro lado, uno de los indicadores que refleja la
efectividad general del servicio de salud con relacion
al cancer es la sobrevida neta a 5 afnos; en el cancer
pancreatico ésta se ha mantenido estable a lo largo
de los ultimos 15 afos en Ecuador, variando de 8.5%
en el periodo 2000-2005, a 9% en el periodo 2005-
2009 vy, a 8.4% en el periodo 2010-2014 (19, 20),
muy por debajo de la media mundial. Esto corrobora
las limitaciones en el acceso al manejo integral del
cancer pancreatico en Ecuador.

Lograr un diagnostico oportuno del cancer de
pancreas es clave en la reduccion de la mortalidad
y en la mejora de los indicadores de sobrevida. Este
logro tiene que ver con la responsabilidad individual
del manejo de factores de riesgo, pero sobre todo,
con la responsabilidad estatal para garantizar la
salud, y en términos sanitaristas, el acceso oportuno
y equitativo a una atencion oncologica integral.

Los registros de cancer de base poblacional (RCBP)
representan el estandar de oro en lo que se refiere
al suministro de informacion sobre la incidencia del
cancer en una poblacion definida; estos registros
también pueden servir para identificar las posibles
causas del cancer en la comunidad y para evaluar
el impacto de las actividades de control de esta
enfermedad. La fortaleza de este estudio recae en
el uso de informacion proporcionada por el registro
de cancer de base poblacional de Quito, considerado
como de alta calidad, lo que garantiza el monitoreo
de las acciones en salud publica. La multiplicidad
de fuentes de informacion nos permite suponer que
se registraron casi todos los canceres pancreaticos
recién diagnosticados. Otra fortaleza radica en el
hecho de que el esquema de registro y las reglas
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de codificacion permanecieron iguales durante el
periodo de estudio.

Tomando en cuenta el envejecimiento de la poblacion
y el cambio en los estilos de vida de la poblacion
producto de la modernidad, se estima que el cancer
de pancreas se convertira en un problema de salud
publica que requerira de politicas publicas para su
manejo integral. Por lo que el seguimiento de los
indicadores constituye un elemento fundamental
para la toma de decisiones.

Conclusién

Se evidencia una mejora en la calidad de la atencion
oncologica en Quito, que se refleja en el registro
de la informacion; sin embargo, las condiciones
del diagnostico en este caso particular de cancer
subrayan la necesidad de intensificar los esfuerzos
del diagnostico oportuno y manejo adecuado para
toda la poblacion.

Consideraciones éticas

Este articulo se basa en un analisis secundario de
datos sobre casos/muertes y recuentos de poblacion
en forma agregada que el Registro de Cancer de
Quito y el Instituto Nacional de Estadistica y Censos
ponen a disposicion publica, respectivamente. Todos
los procedimientos seguidos estaban de acuerdo
con los estandares éticos del comité responsable de
experimentacion humana (institucional y nacional)
y de conformidad con la Declaracion de Helsinki de
1964 y versiones posteriores.
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