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Analisis de sobrevida en pacientes con
diagnéstico de Cancer de Vulva en el
Instituto Nacional del Cancer
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Survival of patients with vulvar cancer

Background: Vulvar cancer corresponds to 3 to 5% of all female reproductive tract
malignancies. Therefore it is classified as a low frequency disease. Aim: To estimate
overall and conditional survival one and two years after diagnosing women with
vulvar cancer. Material and Methods: Retrospective cohort study. The patient data-
base of an oncological hospital was revised and patients with vulvar cancer diagnosed
between 1997 and 2006 were selected. The clinical records of these women were
reviewed. Results: Eighty six women aged 32 to 92 years, were identified. Eighty
percent had a squamous carcinoma, 46% were in stage 111, 48% received incomplete
treatment, 40% consulted due to the presence of a vulvar mass and 18% had lesions
in labia majora or minora. Overall five years survival at 5 years was 41.8%. There
were statistically significant differences in survival depending on the initial stage
of cancer (p = 0.02). Five year conditional survival, one and two years after the
diagnosis, was 59 and 79%, respectively. Conclusions: Five years overall survival of
these group of women with vulvar cancer was 41.8%. The figures increased to 59 and
79% in patients who had survived one and two years after the diagnosis. The stage
of the lesion and the initial survival are survival prognostic factors for vulvar cancer.
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logia de baja frecuencia? que da cuenta de
entre el 3 al 5% del total de las neoplasias
malignas en el aparato reproductor femenino.

En el ano 2009 aproximadamente 3.580 muje-
res estadounidenses desarrollaron cdncer de vulva
y 900 de ellas murieron por la misma causa’. Se
presenta con mayor frecuencia en mujeres entre los
65y 75 afos, aunque también puede presentarse
en mujeres jovenes. E1 90% de estos tumores son
de histologia escamosa®.

La causa de esta neoplasia es atin desconoci-
da. Diferentes publicaciones reportan que ésta se
desarrolla a partir de distrofias vulvares'. También
se le han asociado factores médicos no especificos
tales como hipertension, diabetes mellitus y la

] E 1 cancer de vulva corresponde a una pato-

obesidad, ya que estas patologias coexisten en el
25% de las pacientes con este tipo de cancer. Sin
embargo, no son considerados como factores de
riesgo independientes®.

El prondstico para el cancer de vulva es favora-
ble en etapas iniciales. La sobrevida global a 5 afos
es de 70% y esta directamente correlacionada con
el estadio de la enfermedad y el estado linfonodal®

Para esta patologia los tratamientos estdndares
son la cirugia, radioterapia y/o quimioterapia,
dependiendo del estadio del céncer. Adicio-
nalmente, existen ensayos clinicos que evaldan
constantemente nuevas terapias de intervencién
a los pacientes®.

Una limitacién clinica en la estimacién de la
sobrevida en pacientes con cancer, es que ésta es

723



ARTICULO DE INVESTIGACION

Sobrevida en pacientes con Cancer de Vulva - M. Carcamo |. et al

estimada en tiempos globales, generalmente a 5
anos. Ello, a menudo desalienta y no necesaria-
mente representa la expectativa de vida real para
los pacientes que ya han sobrevivido un periodo de
tiempo luego de completado su tratamiento. Los
pacientes que han sobrevivido un tiempo después
del diagnéstico tienen una probabilidad distinta de
vivir a medida que el seguimiento avanza. Debido
a ello, surge el concepto de sobrevida condicional
(SC), el cual se define como la probabilidad de
que un paciente que ha sobrevivido durante un
periodo determinado, viva en otro intervalo de
tiempo fijo*.

Para todos estos pacientes que sean sometidos
a algdn tipo de terapia, segtin el estadio, el pro-
noéstico puede ser mejorado sustancialmente’. En
la literatura existen varios articulos que muestran
los diferentes modelos de SC, como por ejemplo,
en canceres del Sistema Nervioso Central (SNC)®8,
cabezay cuello®, mama'®"¢, pulmén'>", entre otros.

El objetivo de este estudio es estimar la sobre-
vida global y condicional, a uno y dos afios, en
pacientes con diagndstico de cancer de vulva en el
Instituto Nacional del Cancer (INC), de Santiago
de Chile.

Material y Método

Se realiz6 un estudio analitico observacional
de cohorte retrospectiva.

Se analiz6 la base de datos que incluye a todas
las pacientes con diagnéstico de cancer de vulva
atendidas en el INC entre el periodo 1997-2006.
Estas pacientes fueron seleccionadas a través del
Software de Seguimiento INC utilizando criterios
de busqueda por diagnéstico y periodo a estudiar.
Se efectud una actualizacién de datos de todas
las pacientes de esta cohorte. La fecha y causa de
muerte se obtuvieron del certificado de defuncién
otorgado por el Registro Civil.

Se incluyeron a todas aquellas pacientes con
cancer de vulva ingresadas al INC, con confir-
macién diagnéstica, mediante biopsia, sin limite
de edad ni etapa, que hayan recibido tratamiento
completo e incompleto en esta institucion. El tra-
tamiento otorgado fue segun la etapa del cincer
en la que se encontraban las pacientes:

+  I;reseccion local amplia radical con borde libre
de tumor macroscépico de 2 cm, con diseccién
inguinal superficial del lado correspondiente a
la lesién o, en algunos casos, bilateral.
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+ II: diseccién radical vulvar, con diseccién ingui-
nal superficial y profunda bilateral. Margenes
libres de tumor menores a 8 mm, grosor del
tumor mayor de 5 mm o presencia de invasioén
del espacio linfovascular, fue indicada radiote-
rapia adyuvante.

+ I las alternativas de tratamiento fueron vul-
vectomia radical con linfadenectomia inguinal
superficial y profunda. Radioterapia inguinal
adyuvante cuando hubo 2 o mds linfonodos
(+), radioterapia pélvica adyuvante cuando
los ganglios inguinales profundos fueron
(+). Se indic6 radioterapia a region vulvar en
caso de tumor central de gran tamanio, grosor
tumoral de mds de 5 mm y mdrgenes quirtr-
gicos cercanos (menos de 8 mm). En casos de
enfermedad localmente avanzada, se indicé
radio-quimioterapia concomitante con el fin
de lograr la resecabilidad.

En pacientes que, por extension de su enfer-
medad o por el estado general del mismo, no
fueron candidatas a cirugia radical, recibieron
radioterapia con quimioterapia concomitante.

+ IV:vulvectomia radical y exenteracion pélvica,
vulvectomia radical més radioterapia, radiote-
rapia neoadyuvante (quimioterapia concomi-
tante) seguida de cirugia radical, radioterapia
con quimioterapia concomitante en pacientes
que, por extension de su enfermedad o por el
estado general del mismo, no fueron candida-
tas a cirugia radical.

Como criterios de exclusion se consideraron a
las pacientes portadoras de un segundo primario.

Estadistica

Las variables que se consideraron para el and-
lisis fueron edad, etapa, histologia, tratamiento re-
cibido, motivo de consulta, linfonodos, metéstasis,
ubicacién y tratamiento recibido. La base de datos
fue construida en una planilla Excel y analizada en
el software estadistico Stata 10.

El andlisis comprendié la descripciéon del
grupo en estudio con herramientas de estadistica
descriptiva y el cumplimiento de los objetivos en
forma descriptiva e inferencial, asumiendo que la
muestra corresponde a una muestra en el tiempo
de una poblacién de referencia mayor. Para el
célculo del tiempo de la sobrevida, se tomé como
fecha de inicio el dia en que las pacientes fueron
evaluadas por el comité de ginecologia que con-
dujo al diagnéstico de cancer a la vulva y como
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fecha de término se considerd el dia de la muerte
de la paciente por causa del cdncer o la censura,
mediante el certificado de defuncién o la pérdida
de seguimiento al finalizar el estudio.

La sobrevida fue estimada por el método de
Kaplan Meier y se usé el método log-rank para la
comparacién global de la sobrevida. El calculo de
sobrevida condicional (CS) se efectué mediante
la siguiente férmula:

CS(ylx) =S (x+y) LS (x)

doénde:

CS (x+y) = Probabilidad de vivir adicionalmente
“y” afos.

S (x+y) = Probabilidad de sobrevivir mas alld del
tiempo x+y

S (x) = Probabilidad de sobrevivir mas alld del
tiempo x

Resultados

Se realiz6 el andlisis en una cohorte de 86 pa-
cientes. El promedio de edad fue de 67,8 afios, con
una mediana de 70 anos (rango 32-92) (Tabla 1).

El 80,2% (69 pacientes) presentd histologia
escamosa y el 46,5% (40 pacientes) se encon-
tré en etapa (TNM) III. El 48% de ellas recibié
tratamiento incompleto y 32% completo. De 3
pacientes no se obtuvo informacién del tipo de
tratamiento realizado. Las principales razones de
tratamientos incompletos se debieron a abando-
nos y/o traslados a otros centros.

El motivo de consulta mds frecuente fue la
presencia de masa vulvar (39,5%), seguido de
prurito (13,9%). La ubicaciéon predominante del
tumor fue labio mayor y menor, con 17,65%. El
promedio de linfonodos comprometidos fue de 1
(DE +0,81). E191,8% de las pacientes no presentd
metdstasis al momento de ingreso al estudio.

La mediana de seguimiento fue de 1,4 afos
(rango 0,2-9,9 afios). La sobrevida global a 5 afios,
fue de 41,8% (Figura 1). La mediana de sobrevida
fue de 3,3 afios.

Para las etapas IA, IB, IL, III, IVA y IVB, la sobre-
vida global fue de 100%, 100%, 62,80%, 37,71%,
17,05% y 37,50%, respectivamente (Figura 2). Para
aquellas pacientes con etapas no registradas, la
sobrevida alcanz6 el 100%. Se estableci¢ diferencia

Tabla 1. Caracteristicas generales de la cohorte de pacientes con cancer de vulva

Caracteristicas
Edad (afios) Media
Mediana
Rango (min-max)
IMC Media

Mediana

Rango (min-méax)

Etapa (TNM) Sin registro

1l

IVA

IVB
Histologfa Sin registro
Escamoso
Melanoma
Adenocarcinoma
Sarcoma

Células claras
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n = 86 Porcentaje (%)

67,83

70

32-92

28,48

27,55

17,3-459
3 3,49
1 1,16
1 1,16

19 22,09

40 46,51

18 20,93
4 4,65
2 2,33

69 80,23
7 8,14
4 4,65
3 3,49
1 1,16
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Figura 1. Sobrevida estimada por Kaplan-Meier
en 86 pacientes con diagnoéstico de cancer de
vulva.

Figura 2. Anélisis de sobrevida estimada en los
86 pacientes con diagnostico de cancer de vulva
segun etapa del cancer.

Figura 3. Andlisis de sobrevida estimada en
los 86 pacientes con diagndstico de cancer de
vulva, por histologfa.
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Tabla 2. Resumen del tiempo en anos del seguimiento de pacientes con cancer de vulva

Estado vital Numero

Promedio
Vivo 44 157,029
Muerto 42 52,605

Tiempo (anos)

Mediana Minimo Maximo
2,8985 0,024 9,86
0,9095 0,071 6,161

Tabla 3. Calculo de la sobrevida condicional de las pacientes con cancer de vulva tratadas en el INC

Tiempo t St=P(T>1)
(anos) CS (1/1)

1 0,706 1,000
2 0,554 0,713
3 0,503 0,683
4 0,482 0,592
5 0,418 0,592
6 0,418 0,533
7 0,376 0,533
8 0,376 0,533
9 0,376

estadisticamente significativa, segtin la etapa del
cancer (p = 0,003).

La sobrevida a 5 aflos de los cdnceres de vulva,
de acuerdo a la histologia, fue la siguiente: esca-
mosa, 38,81%, melanoma, 50%, sarcoma 100%,
adenocarcinoma, 66,67% y otras histologias 0%
(Figura 3). No existe diferencia estadisticamente
significativa, segun histologia (p = 0,22).

La sobrevida global a 5 afos para el tratamiento
efectuado fue de 57,4% para las que recibieron
tratamiento completo y de 21% para las tratadas
incompletamente.

La estimacién de la sobrevida condicional en
los 86 casos, se muestra en la Tabla 3. La sobrevida
a 5 anos condicional a un afio y dos afnos del diag-
nostico del cancer fue 59% y 79% respectivamente.

Discusiéon

El cdncer de vulva corresponde entre el 3 y 5%
de las neoplasias malignas en el aparato reproduc-
tor femenino, catalogdndola como una patologia
de baja frecuencia.
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CS(T/x) =S (T+x)/S (x)

CS (T/2) CS (T/3) CS (1/4)
1,000 1,000 1,000
1,000 1,000 1,000
0,755 1,000 1,000
0,831 0,747 1,000
0,780 0,780 0,780
0,900 0,900
0,900

El cdncer de vulva es una patologia de buen
prondstico si se diagnostica en etapas tempranas.
De acuerdo a los resultados obtenidos en este es-
tudio, el 67,4% de las pacientes estudiadas fueron
diagnosticadas en etapas avanzadas (III y IV),
relacionadas con porcentajes de sobrevida bajos,
con diferencias estadisticamente significativas.
En relacién a este punto, existen diferentes con-
diciones socioeconémicas y factores prondsticos
asociados descritos que hacen que el diagnéstico
sea tardio>!H*15,

La principal histologia de las pacientes de este
estudio, es de tipo escamosa (80,2%), resultado
similar a lo reportado en la literatura?. La sobre-
vida global para esta histologia fue de 38,81%.
Para sarcoma y células claras, la sobrevida fue de
100% y 0% respectivamente, esto se explica por el
bajo niimero de pacientes para cada uno de éstas
categorias.

Una limitacién clinica es que la estimacion de
la sobrevida en pacientes con cancer es estimada
en tiempos globales, generalmente a 5 anos. Ello
a menudo desalienta y no necesariamente es
pertinente para los pacientes que ya han sobre-
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vivido un periodo de tiempo al periodo inicial
de tratamiento. Es asi, como pacientes que han
sobrevivido un tiempo después del diagnoéstico,
tienen una probabilidad distinta de vivir, a medida
que el seguimiento avanza a partir del diagnéstico’.
Por ultimo, se pudo concluir que la sobrevida
global de los primeros 5 afios, tiene un compor-
tamiento descendente, para posteriormente esta-
bilizarse. La etapa del cdncer se comporta como
factor prondstico en esta cohorte de pacientes.
La sobrevida condicional es de gran utilidad
clinica. Permite dar una valiosa informacion a las
pacientes acerca del pronéstico de sobrevida en la
medida que avanza el tiempo de seguimiento. En
este estudio las pacientes que ya han sobrevivido
los dos primeros anos, prolongan su expectativa
de sobrevida sustancialmente (37,6% a 90,0%).
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