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RESUM

El cancer és un creixent problema de salut i la medicina interna té un paper rellevant en
el diagnostic dels pacients amb neoplasia. S’han analitzat de forma prospectiva els
malalts ingressats en un Servei de Medicina Interna diagnosticats de cancer durant 19
mesos. S’han avaluat 95 pacients amb una edat mitja de 69 anys, la majoria homes. Les
neoplasies més frequients han estat respiratories, digestives i hematologiques. EI temps
des de I’aparicio dels simptomes fins a la consulta, generalment al metge d’atencio
primaria, és prolongat. Consulten per simptomes inespecifics: sindrome constitucional i
simptomes respiratoris i digestius, i solen presentar un estat funcional conservat. En el
moment del diagnostic sovint la neoplasia esta disseminada. La radiografia de torax i el
TC toracoabdominal son les exploracions més rellevants en I’estudi diagnostic, pero
calen algoritmes diagnostics per a situar el paper de técniques com el PET. La
immunohistoquimica té cada vegada més importancia per a acurar el diagnostic. En el
moment de I’alta la majoria de pacients son derivats a Consultes Externes
d’Oncologia/Hematologia. Un ter¢c reben tractament actiu, un ter¢c quimioterapia
pal-liativa i un terg tractament pal-liatiu simptomatic. Unicament una quarta part dels
pacients sobreviu més d’un any.

Coneixer el perfil que presenten aquests pacients ens pot permetre millorar el temps que
tarden a consultar, optimitzar el procés diagnostic per a qué sigui el menys invasiu
possible, precis i cost-efectiu; i agilitzar el temps fins al tractament.



INTRODUCCIO

El cancer és un creixent problema de salut a nivell mundial, actualment representa la
segona causa de mortalitat per darrere les malalties cardiovasculars i supera el total de
morts provocades per la sindrome d’immunodeficiéncia adquirida, tuberculosi i malaria,
conjuntament’.

Les taxes d’incidéncia i mortalitat a nivell mundial I’any 2008 van ser de 12,5 i 7,5
milions de persones, respectivament’. Es preveu que aquestes taxes augmentaran
arribant fins a 27 milions de casos incidents I’any 2030. Aquest increment s’explicaria
en primer lloc per I’augment de la poblacié, que passara de 6,7 bilions I’any 2008 a 8,3
bilions I’any 2030. En segon lloc, s’esta produint un envelliment de la poblacié que fa
que cada vegada hi hagi més persones en franges d’edat en qué el cancer és més
freqlient. En tercer lloc, hi haura un augment de la taxa d’incidéncia per se', atribuible
en part a factors evitables com el tabac, la dieta o infeccions, i en part a causes que
encara no son conegudes.

A Espanya, I’any 2006 el cancer va provocar un total de 98.000 morts (26,6% del total).
En els Gltims anys, de manera similar a la resta d’Europa®*, la mortalitat mostra una
tendéncia a disminuir, mentre que la incidéncia segueix augmentant>®, degut a les
neoplasies relacionades amb I’habit tabaquic’, sobretot en les dones.

Els estudis que han avaluat I’impacte del cancer a Catalunya en les darreres decades han
observat un augment de la incidencia global passant d’un total de 15.773 casos incidents
I’any 1985 a 30.755 I’any 2002, fet que suposa un increment de la taxa d’incidencia
anual del 2,64% en homes i de 1’1,81% en dones®. Els models predictius esperen que en
els propers anys aquesta tendéncia continui, amb un augment del 31% de diagnostics de
cancer en homes de 2005 a 2015 i d’un 34% en dones®. Les taxes de mortalitat, per
contra, presenten en els dGltims anys una tendéncia decreixent’®, que s’espera que
continui, malgrat I"augment del nombre total de casos degut a l’augment i a
I’envelliment de la poblaci6®.

En els propers anys s’espera gque el cancer de prostata segueixi essent el més freqtient en
homes, sobretot en relacié a I’augment i a I’envelliment de la poblacio, i que el cancer
d’origen colorrectal sigui el segon en freqléencia per davant el de pulmod, a causa dels
canvis en els habits alimentaris i a la reducci6 del consum de tabac en homes. EI cancer
de pulmé seguira essent la primera causa de mortalitat per cancer seguida del colorrectal
i el cancer de bufeta ocupara el tercer lloc a causa de la disminucié esperable de la
mortalitat del cancer de prostata. En el cas de les dones el cancer més freqient és el de
mama, seguit del colorrectal i el limfoma no Hodgkin. Es esperable que augmentin la
incidéncia mantenint aquest ordre de frequéncia. EI cancer amb major mortalitat en
dones és el de mama seguit del colorrectal i el de pulmd. Les projeccions fins el 2015
mostren una disminucié de la mortalitat per cancer de mama gracies al diagnostic
preco¢ i a noves estratégies terapeutiques. En canvi es produira un augment de la



mortalitat per cancer colorrectal i sobretot per cancer de pulmd, degut a I’augment del
tabaquisme en les dones en les Gltimes décades®.

La medicina interna té un paper rellevant en el diagnostic d’aquests malalts. En els
ultims anys s’han engegat programes per a agilitzar el procés diagnostic amb la gestio
rapida de casos, que dona preferéncia a I’estudi de certes patologies com el nodul
pulmonar, el cancer de colon o el cancer de mama i la consulta d’atencié immediata
(CAl). Malgrat tot, el nombre d’ingressos procedents d’urgéncies per aquest motiu
segueix essent elevat, representant aproximadament un 10% dels malalts ingressats a les
plantes de Medicina Interna del nostre centre.

El perfil dels pacients ingressats a medicina interna que finalment es diagnostiquen de
cancer no és ben conegut. Existeixen poques dades en relacié a la procedéncia dels
pacients quan acudeixen a I’hospital, si és per voluntat propia o derivats pel seu metge
de familia o altres facultatius, el temps d’inici de la patologia, els simptomes o signes
que presenten, I’adequacio de I’ingrés hospitalari, etc. Conéixer aquestes dades seria Util
per a poder optimitzar els recursos tant en I’ambit de la medicina primaria com
hospitalaria.

La complexitat diagnostica s’ha anat modificant al llarg del temps. Es important
coneixer si els canvis que s’han produit en el perfil clinic dels pacients poden influir en
les nostres decisions diagnostiques i terapeutiques. Per altra banda, els avengos
tecnologics han permes el desenvolupament de nous procediments diagnostics, entre
ells la tomografia per emissio de positrons (PET) i la immunohistoquimica, i han
millorat els ja existents. La gran disponibilitat d’aquests recursos i el seu elevat cost
obliga a una racionalitzacid del seu Us per a no sotmetre els pacients a exploracions
innecessaries i per a reduir la despesa sanitaria. Cal una estratégia que faci que el
diagnostic sigui rapid, el menys invasiu possible, precis i amb el menor cost possible.

El paper de I’internista davant el malalt amb cancer és eminentment diagnostic, ja que
I’oncologia ha anat focalitzant la seva tasca en els aspectes terapeutics. Les decisions
que es prenguin en aquest periode, inclos I’estadiatge, determinaran el maneig posterior
del malalt. La coordinaci6 entre els diferents especialistes implicats és imprescindible
per a que les decisions siguin beneficioses pel pacient i cost efectives. Per assolir
aquests objectius és prioritari conéixer les caracteristiques dels pacients que en el curs
del seu ingrés a Medicina Interna son diagnosticats de cancer.



OBJECTIUS

- Coneixer les caracteristiques epidemiologiques dels pacients que ingressen a
Medicina Interna i es diagnostiquen de cancer.

- Conéixer aspectes del periode previ a I’ingrés hospitalari com la valoracid
previa, derivaci6 meédica o consulta voluntaria, temps d’inici de la
simptomatologia, sospita de neoplasia, i valorar I’adequacié de I’ingrés.

- Avaluar el perfil clinic i coneixer els tipus de neoplasies que presenten els
pacients.

- Auvaluar el paper de les exploracions complementaries en el procés diagnostic,
en especial el PET i la immunohistoquimica.

- Auvaluar la derivacio dels pacients després del diagnostic, el tractament i la seva
supervivencia.



MATERIALS | METODE

S’han analitzat de forma prospectiva tots els pacients ingressats consecutivament en un
Servei de Medicina Interna de I’Hospital Universitari Vall d’Hebron diagnosticats de
cancer amb confirmacié anatomopatologica, des del 15 de desembre de 2009 fins al 15
de juliol de 2011.

S’han analitzat les variables epidemiologiques edat, sexe, antecedents familiars i
personals de neoplasia, habits toxics i dades en relacié al perfil sociocultural del pacient:
etnia, nivell d’estudis i situacio social.

S’ha avaluat el procés previ a I’hospitalitzacio, amb les seglients variables: existencia o
no de consulta meédica prévia, consulta per voluntat propia o derivacio pel metge de
familia o altres especialistes, temps des de I’inici dels simptomes fins a I’ingrés i sospita
de neoplasia en el moment de I’ingreés.

S’ha realitzat anamnesi i exploracié fisica completa. S’han obtingut els resultats de les
exploracions complementaries realitzades: radiografia de torax i abdomen, ecografia
abdominal, tomografia computaritzada (TC) toracica, TC abdominal, TC cranial,
ressonancia magnetica nuclear (RMN) abdominal, RMN cranial, tomografia per emissid
de positrons (PET), gammagrafia 0ssia, fibrobroncoscopia, fibrogastroscopia,
fibrocolonoscopia i ecoendoscopia.

El diagnostic anatomopatologic s’ha realitzat mitjancant tecniques citologiques o
histologiques. S’han avaluat el nombre de mostres analitzades i el percentatge
d’aquestes amb resultat positiu. S’han obtingut dades sobre la realitzacio de tecniques
immunohistoquimiques en les dues mostres.

Les neoplasies s’han classificat en respiratories, digestives, hepatobiliars,
hematologiques, genitourinaries, ginecologiques, adenocarcinoma d’origen desconegut,
i miscel-lania.

S’ha avaluat la comorbilitat mitjancant I’escala de Charlson'*, I’estat funcional en el
moment de I”ingrés amb 1’escala de la Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG)*
i la Karnosfsky Performance Status Scale (KPS)™* i la disseminaci6 amb la
classificacié TNM™.

S’ha analitzat la derivacid del pacient en el moment de I’alta de medicina interna, el
tipus de tractament iniciat, i la localitzacié d’aquest. S’ha calculat I’estada mitjana, el
temps des de I’ingrés fins al diagnostic i des del diagnostic fins al tractament. En els
pacients amb un seguiment minim de 6 mesos i 12 mesos s’ha avaluat la supervivencia.

S’ha utilitzat el programa SPSS v15.0 per a Windows com a suport de calcul.



RESULTATS

Caracteristiques epidemioldgiques

Edat i sexe.

Des de desembre de 2009 a juliol de 2011 s’han diagnosticat 95 pacients de neoplasia
amb una edat mitja de 69,1+12,6 anys, amb extrems de 29 a 92 anys. En la distribucio
per sexes hi ha 68 (71,6%) homes, amb una edat mitja de 68,9+13,2 anys i 27 (28,4%)
dones, amb edat mitja de 69,6+11,1 anys.

Per edats, 33 d’aquests pacients (34,7%) son menors de 65 anys i 62 (65,3%) majors de
65 anys. En el grafic 1 es mostra la distribucié per edat i sexe.
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Grafic 1. Distribuci6 per edat i sexe.

Perfil sociocultural

El 95,8% dels pacients son caucasics i el 4,2% d’altres étnies.

Els resultats del nivell d’estudis mostren que un 1% dels pacients no tenen cap tipus
d’estudis, el 20% dels pacients saben llegir i escriure, el 29,5% dels pacients tenen
estudis primaris, el 20% secundaris i un 5,3% tenen estudis superiors.

Segons la situacié social el 24,2% dels pacients viuen sols i el 71,6% viuen amb la seva
familia, danicament un 2,1% dels pacients viuen en una residencia, en el 2,1% restant es
desconeix aquesta dada.



Antecedents

El 12,6% dels pacients havien estat diagnosticats previament d’una neoplasia diferent a
I’actual, en la meitat dels casos es tracta de cancer de prostata.
El 20% dels pacients tenen antecedent familiar de primer grau de neoplasia.

Habits toxics

31 pacients (32,6%) son no fumadors, mentre que 64 (67,4%) presenten habit tabaquic,
actiu 22 (23,2%) o ex-fumadors 42 (44,2%). Dels pacients ex-fumadors la majoria sén
abstinents des de fa més de 6 mesos: el 35,8% del total.

Dels 31 no fumadors, 21 s6n dones (67,7%) i 10 homes (32,3%). Dins els fumadors
actius o ex-fumadors hi ha 58 homes (90,6%) i 6 dones (9,4%).

En 12 dels 22 pacients fumadors actius el diagnostic és de neoplasia respiratoria
(54,5%). El diagnostic de neoplasia respiratoria afecta a 14 (35,9%) dels pacients ex-
fumadors.

En els grafics 2 i 3 s’observa el percentatge del tipus de neoplasia diagnosticada en
funcié de I’habit tabaquic.
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Grafic 2. Neoplasies en no fumadors. Grafic 3. Neoplasies en fumadors.



El 16,8% dels pacients presenten habit enolic, sigui actual o com a antecedent. El 50%
d’aquests pacients presenten neoplasia respiratoria, el 25% digestiva (2 esofag, 1 gastric
i 1 colon), un 6,2% hematologica, un 6,2% adenocarcinoma d’origen desconegut i
12,5% miscelania. Les neoplasies en els pacients sense habit enolic sén en un 30,4%
respiratoria, 24% digestiva, el 5% hepatobiliar, el 19% hematologica, el 6,3%
genitourinaria, el 6’3% ginecologica, el 2,5% adenocarcinoma d’origen desconegut i un
6,3% neoplasies incloses dins el grup miscel-lania.

Tipus de neoplasies

En la taula 1 es mostren els tipus de cancers diagnosticats.

Respiratories 32 (33,7%)
Pulmoé 29
Mesotelioma 3
Digestives 23 (24,2%)
Colorrectal 7
Gastric 5
Esofag 2
Pancrees 9
Hepatobiliars 4 (4,2%)
Vies biliars 4
Hematologiques 16 (16,8%)
Limfoma 10
Mieloma 4
Leucémia 2
Genitourinaries 5 (5,3%)
Prostata 2
Uroteli 2
Penis 1
Ginecologiques 5 (5,3%)
Endometri 1
Mama 1
Ovari 3
Adenocarcinoma d'origen desconegut 3 (3,2%)
Miscel-lania 7 (7,4%)
Hemangioendotelioma 1
Neuroendocri 2
Melanoma 2
Sarcoma 1
Peritoneal 1

Taula 1. Tipus de neoplasies.
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En els grafics 4 i 5 s’observa la distribucio de les neoplasies segons el sexe.
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Grafic 4. Neoplasies en homes.

Caracteristiques clinigues

Valoracio prévia a I’ingrés

Grafic 5. Neoplasies en dones.

Els pacients han estat valorats pel seu metge de familia en un 58,9% dels casos i per un
altre especialista en un 23,2% préviament a la consulta realitzada en el nostre hospital.
Un 53,7% dels pacients consulten a urgéncies per voluntat propia, un 29,5% so6n
derivats pel metge de familia, un 12,6% per altres especialistes i un 4,2% sén derivats
d’altres centres. En els grafics 6 i 7 es mostra la distribucié per sexe.
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Grafic 6. Valoracio prévia per sexe.

Nombre de pacients (%)

70

60 1

50 1

40

30 4

20 A

10

BEHomes ODones

58,8

0,7

33,3
27,

22,2

8,8
4.4 3,7

Voluntat Metge de Especialista  Altres
propia familia centres

Derivaci6
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El temps que tarden a consultar els pacients és de 95,7+90,8 dies. Un 35,8% consulten
abans d’un mes des de I’inici dels simptomes, un 33,7%tarden entre un i 3 mesos i un
10,5% tarden més de mig any a consultar. En el grafic 8 es mostra la distribucié del
temps de consulta.

30

25

Percentatge

24,2

Menys de  16-30 30-60
15

60-90

90-120

Dies

120-150 150-180 Més de
180

Grafic 8. Temps des de I’inici dels simptomes fins la consulta.
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La sospita de malaltia neoplasica pels metges d’urgencies és del 75,8%. En el grafic 9
es mostra el percentatge de sospita diagnostica a I’ingrés per sexe, edat i habit tabaquic.
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Grafic 9. Sospita de neoplasia a urgencies per sexe, edat i habit tabaquic.

Simptomes i signes

En la taula 2 es detallen els simptomes que han motivat la consulta dels pacients
estudiats. El 5,3% dels malalts han presentat Gnicament sindrome constitucional.

SIMPTOMES
Asténia
Anorexia
Perdua de pes
Sudoracié
Prurit

Febre
Dispnea

Tos
Expectoracio
Hemoptisi
TVP

Dolor pleuritic
Disfonia
Dolor ossi

N % SIMPTOMES

44 46,3 Nausees

47 49,5 Vomits

61 64,2 Hemorragia digestiva alta

3 3,2 Hemorragia digestiva baixa
4 4,2 Dolor abdominal

12 12,6 Alteracio del ritme deposicional
37 38,9 IAugment perimetre abdominal
30 316 Disfagia

12 12,6 Odinofagia

3 3,2 Cefalea

4 4,2 Alteracio de conducta

14 14,7 Alteracions visuals

8 8,4 Hipoestésia

19 20 Sincope

Taula 2. Simptomes.
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En el grafic 10 es mostren les quantitats de pes perdudes en intervals de 5Kg.
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Grafic 10. Perdua de pes.

En la taula 3 es mostren els signes obtinguts en I’exploracié fisica. En un 20% dels
pacients I’exploracié fisica és completament normal.

SIGNES N %
Vessament pleural 22 23,2
Ictericia 11 11,6
Hepatomegalia 24 25,3
Esplenomegalia 1 11
Massa abdominal 17 17,9
Ascitis 4 4.2
Focalitat NRL 8 8,4
Adenopaties
cervicals 11 11,6
supraclaviculars 11 11,6
axil-lars 6 6,3
inguinals 10 10,5
Caquéxia 14 14,7
Edemes extremitats inferiors 15 15,8
Alteracions cutanies 3 3,2
Pal-lidesa 20 21,1
Sindrome VCS 2 2,1

Taula 3. Exploracid fisica.
Pes i talla

Els pacients presenten un index de massa corporal (IMC) amb una mitja de 25,5+5,2.
En el grafic 11 es mostra la distribucio.

14
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Grafic 11. Distribucio de I’index de massa corporal (IMC).

Procés diagnostic

Resultats analitics

En la taula 4 es mostren els valors analitics mitjos dels pacients segons el grup de

neoplasia.
Total R D HB HE GU Gl AOD Ml

Hemoglobina 12,0 12,7 11,6 13,0 11,8 9,6 10,0 13,7 12,3
Leucocits 9.280| 11.747| 8.230( 7.550( 6.769| 9.660| 7.020| 11.600| 8.529
Plaquetes 317.621|310.431|445.091 | 216.650 | 195.500 | 327.920 | 348.000 | 232.700 | 275.829
Fibrinogen 4,0 4.5 3,3 3,8 3,1 3,6 4.4 4,3 3,6
VSG 58,7 55,3 57,9 22,3 70,4 86,5 74,5 31,0 52,8
Glucosa 113,3 120,2 112,3 113,0 1124 110,4 103,0 129,7 90,0
Urea 48,0 48,0 451 36,0 51,3 57,6 53,0 61,3 40,9
Creatinina 1,2 1,1 1,1 1,0 1,3 1,4 1,4 1,0 1,1
AST 75,5 104,3 110,4 80,3 22,8 29,0 36,8 25,0 29,6
ALT 67,8 82,2 106,5 127,0 24,1 16,2 30,8 34,7 18,3
Bilirrubina total 2,1 0,7 6,1 4,3 0,7 0,6 0,4 0,7 0,9
Bilirrubina directa 1,2 0,1 4.2 2,8 0,3 0,3 0,2 0,3 0,1
Fosfatasa alcalina 154,0 99,3 255,0 162,5 84,1 274,0 158,0 103,7 160,6
GGT 172,5 90,5 346,3| 5175 63,3 82,0 10,0 38,0 206,0
LDH 540,3| 582,4| 618,0f 2855| 381,6| 476,6| 359,7| 3605| 9018
Proteines 6,5 6,5 6,1 5,8 7.2 5,8 5,8 7,0 6,7
AlbUmina 3,2 3,2 3,0 3,0 3,6 3,0 2,8 3,7 3,6
Colesterol total 172,0 166,6 183,9 274,3 153,2 147,0 138,4 246,7 153,1
Triglicérids 143,4 133,6 158,7 203,8 143,5 150,0 134,8 141,3 106,0

Taula 4. Valors analitics (mitja) segons tipus de neoplasia.
R: Respiratories, D: Digestives, HB: Hepatobiliars, HE: Hematologiques, GU: Genitourinaries, Gl:
Ginecolagiques, AOD: Adenocarcinoma d’origen desconegut, MI: Miscel-lania.
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Exploracions complementaries

S’han realitzat 95 radiografies de torax (100%), 37 (38,9%) radiografies d’abdomen,
ecografia abdominal en 19 casos (20%), TC toracica en 84 (88,4%), TC abdominal en
74 (77,9%), RMN abdominal en 10 (10,5%), PET-TC en 36 (37,9%), TC cranial en 24
(25,3%), RMN cranial en 6 (6,3%), broncoscopia en 17 (17,9%), fibrogastroscopia en
24 (25,3%), fibrocolonoscopies en (15,8%), ecoendoscopies en 11 (11,6%) i
gammagrafies 0ssies en 19 (20%).

En els grafics 12 i 13 es mostren el nombre d’exploracions realitzades i les que van ser
patologiques.

Exploracions complementaries

100

m Patologica
Normal

W Nofeta

Grafic 12. Exploracions complementaries.
TC: tomografia computaritzada, RMN: Ressonancia magnética nuclear, FGS: Fibrogastroscopia,
FCS: Fibrocolonoscopia.
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Grafic 13. Percentatge d’exploracions complementaries patologiques.
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En la majoria de casos el PET es va realitzar per a completar I’estadiatge del pacient,
Unicament en una minoria de casos es va realitzar amb finalitat diagnostica.

En el 94,4% dels malalts en que es va realitzar PET, s’havia realitzat previament un TC
toracoabdominal (26), toracic (7) o abdominal (1). Unicament en 2 pacients es va
realitzar directament PET-TC sense cap altra prova d’imatge previa.

Resultats anatomopatologics

Tots els pacients estudiats tenen confirmacid per citologia o biopsia.. En 49 pacients
(51,6%) el diagnostic es va realitzar a través de citologia (una o més), en 28 (29,5%) es
va realitzar el diagnostic per biopsia, en 17 (17,9%) casos es va realitzar citologia i
biopsia (les dues amb resultat positiu) i en un cas el diagnostic es va realitzar en la peca
quirargica (grafic 14).

100%

Y

0% —— 17,9
80% -

70% -
M Peca quirdrgica
60% | ¢aq g

Citologia+Biopsia
50% -
M Biopsia
40% - _ _
m Citologia
30% -

20% ~

10% -

0% -

Grafic 14. Diagnostic anatomopatologic.

Es van obtenir un total de 83 citologies i 45 biopsies amb resultat positiu de totes les
mostres obtingudes per a analisi anatomopatologic. En 38 pacients (40%) es va requerir
una Unica mostra anatomopatologica que va donar el diagnostic mentre que en la resta
de malalts van caldre varies mostres per arribar al diagnostic. Els malalts en qué una
Unica mostra va donar el diagnostic es van diagnosticar en 15 casos de neoplasies
d’origen digestiu, a través de biopsia de tracte gastrointestinal o PAAF pancreatica
majoritariament, en 9 casos de neoplasies respiratories, principalment per PAAF
pulmonar, en 3 casos de neoplasia hepatobiliar a través de PAAF hepatica, en 5 casos
de neoplasies hematologiques i en 6 altres tipus de neoplasies.

En els 17 casos la citologia i la biopsia han estat positives: en 6 casos es va realitzar
biopsia d’adenopatia després de PAAF, 3 biopsies pleurals posteriors a citologia de
liquid pleural, 3 biopsies bronquials després de citologia d’esput, 1 cas en que es va
realitzar biopsia gastrica després d’obtenir resultat positiu de liquid ascitic amb
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positivitat per adenocarcinoma de probable origen gastric, 1 cas en que es va realitzar
citologia de liquid ascitic i biopsia d’implant peritoneal, 1 cas de PAAF 0ssia i biopsia
de mama, 1 cas de PAAF i biopsia ossia i 1 cas en qué es va realitzar biopsia de bufeta
urinaria després d’obtenir citologia positiva per a carcinoma urotelial.

En el grafic 15 es mostra el nombre de citologies realitzades, amb els resultats normals
i patologics per a cadascuna.
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Grafic 15. Resultats per tipus de citologia.

En les citologies les que van obtenir més rentabilitat diagnostica van ser les mostres
procedents de puncié-aspiraci6 amb agulla fina de pulmo, pleura, fetge, pancrees,
adenopaties i moll d’os, sense tenir en compte les citologies en que només hi ha una
Unica mostra.
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En les biopsies la rentabilitat diagnostica va ser major, essent en molt pocs casos
negatives.
En el grafic 16 es mostren les biopsies realitzades amb el nombre de resultats normals i
patologics.
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Grafic 16. Resultats per tipus de biopsia.

En el 56,8% dels pacients es van realitzar técniques immunohistoquimiques en les
mostres citologiques, histologiques o en ambdues. Segons el tipus de neoplasia es van
realitzar en un 68,7% de les neoplasies respiratories, 26,1% de les digestives, 100% de
les hepatobiliars, 50% de les hematologiques, 60% de les genitourinaries, 80% de les
ginecologiques, 100% dels adenocarcinomes d’origen desconegut i 100% del grup
miscel-lania. En el grafic 17 es mostra el nombre de técniques immunohistoquimiques
realitzades en cada tipus de neoplasia.
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Immunohistoquimica

35
30
25 1
20 -
15
10

H S|

Pulmo
Mesotelioma
Colon
Estomac
Esofag
Pancrees
Via biliar
Limfoma
Mieloma
Leucémia
Prostata
Urotelial
Penis
Mama
Ovari
Endometri
Miscelania

Adenocarcinoma...

Grafic 17. Técniques immunohistoquimica per tipus de neoplasia.

La mitjana de técniques immunohistoquimiques per mostra va ser de 5. En el grafic 18
es mostra la distribucio del nombre de tecniques per mostra.
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Grafic 18. Immunohistoquimica. Nombre de técniques per mostra.

Extensid de la malaltia

El 58,4% dels pacients diagnosticats de neoplasia no hematologica presenten
disseminacid en el moment del diagnostic.
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Valoraci6 funcional i comorbilitat

Estat funcional

L’estat funcional mitjangant I’index de Karnofsky ha resultat una mitjana de 70 i
mitjancant ECOG de 1. En els grafics 19 i 20 es mostra la distribucio d’ambdues
escales.
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Grafic 19. Distribucié KPS. Grafic 20. Distribucié ECOG.
Comorbilitat

La comorbilitat calculada mitjangant I’escala de Charlson resulta una mitjana de 1. En el
grafic 21 s’observa la distribucié de la puntuacié en els pacients estudiats.
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Grafic 21. Distribucié Charlson.
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Derivacio a I’alta i tractament

Dels pacients que son donats d’alta del servei de Medicina Interna (excloent els pacients
que son exitus durant I’ingrés), un 51,6% dels pacients son derivats a consultes externes
d’Oncologia/Hematologia per a iniciar tractament i seguiment, un 29,5% ingressen des
de Medicina Interna a Oncologia/Hematologia, un 5,3% son derivats a Consultes
Externes de Cirurgia i un 12,6% son derivats directament a un servei de Cures
Pal-liatives (grafic 22).
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Grafic 22. Derivaci6 a I’alta.
OC: Oncologia, HE: Hematologia, CIR: Cirurgia, MI: Medicina Interna

El 58,9% dels pacients inicien el tractament en régim ambulatori mentre que el 41,1%
I’inicien ja durant I’hospitalitzacio.

En el grafic 23 s’observa el tipus de tractament que reben els pacients amb tumor solid,
destacant que una tercera part realitzen tractament pal-liatiu i un altre 29,1% dels
pacients inicien quimioterapia amb intencié pal-liativa, pel que Unicament a un 36,7%
dels pacients se’ls pot oferir tractament considerat actiu.

En el cas dels pacients amb neoplasia hematologica en un 81,2% es realitza
quimioterapia activa, i en el 18,8% es realitza tractament pal-liatiu simptomatic.
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Grafic 23. Tipus de tractament.
QT: Quimioterapia, RT: radioterapia, HT: Hormonoterapia

Estada mitjana. Temps fins al diagnostic. Temps fins al tractament.

L’estada hospitalaria mitja dels pacients inclosos a I’estudi és de 18,1 + 10,3 dies. En la
seglient taula s’observen les diferéncies en la mitja i la mitjana de I’estada hospitalaria
per tipus de neoplasia. Les estades mitges mes altes corresponen a les neoplasies de
tipus hepatobiliar, les del grup miscel-lania i especialment els adenocarcinomes d’origen
desconegut.

Tipus neoplasia Mitja
Respiratories 19,7+13,8
Digestives 16,4+6,8
Hepatobiliars 2574
Hematologigues 17,9+8,9
Genitourinaries 158+54
Ginecologiques 8+4
Adenocarcinoma d'origen desconegut | 31,3 + 12,7
Miscelania 20,6 + 8,2
Total 18,1 £10,3

La mitja de temps que passa des que el pacient ingressa fins que s’arriba al diagnostic
histologic és de 17,5+11,2 dies.

El calcul del temps des que es realitza el diagnadstic histologic fins que s’inicia el
tractament és de 14,5 dies, tenint en compte que en els pacients en qué es realitza
tractament pal-liatiu es comptabilitza que aquest s’inicia en la data del diagnostic
histologic. La mitja excloent els pacients que realitzen tractament pal-liatiu és de 20,3
dies.
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Supervivencia

En 41 dels 95 pacients de la mostra s’ha realitzat seguiment fins a I’any del diagnostic
presentant una supervivéncia mitja de 162,3+143,2 dies. En la seguent taula es mostra la
progressio de la supervivencia al llarg del temps. Als 6 mesos la supervivéncia és del
41,5% i a I’any Unicament del 24,4%.

Supervivencia
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En 68 dels 95 pacients estudiats s’ha realitzat un seguiment de com a minim 6 mesos,
observant-se que la supervivencia als 3 mesos és del 63,2% i als 6 mesos del 45, 6%.
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DISCUSSIO

El cancer és una malaltia molt prevalent i en els darrers anys assistim a un increment
sostingut del nombre de casos. L’augment de la poblacié i la seva major longevitat,
juntament amb un augment per se de la patologia neoplasica per factors de risc,
impliquen que una bona part dels ingressos a la planta de medicina interna
corresponguin a pacients que finalment es diagnosticaran de cancer. En el nostre servei,
durant el periode d’estudi ha suposat un 11% dels ingressos, semblant al resultat
obtingut fa uns anys per Ruiz i cols.”®, tenint present que en aquell moment no hi havia
la possibilitat d’estudis ambulatoris preferents.

Les malalties neoplasiques no han augmentat solament en freqiiéncia. La complexitat
diagnostica es cada vegada major, en moltes ocasions per les seves variades formes de
presentacio, sovint inespecifiques, que suposen un repte diagnostic i obliguen a la
utilitzacié de nous i sofisticats procediments diagnostics. La major exigencia
diagnostica ve donada, per una banda, per una demanda més gran per part de la poblacio
i per altra per la necessitat de tenir tots els elements per prendre la decisio terapeutica
adequada, donat el perfeccionament i I’aparicié de noves alternatives terapeutiques. No
hem d’oblidar tampoc la carrega afectiva i social que comporta la malaltia i que té una
gran repercussio en el dia a dia del pacient, la familia i el personal sanitari implicat.

La majoria de les neoplasies, coincidint amb altres estudis, s’han diagnosticat en
persones en la setena decada de la vida, produint-se el 75,8% dels diagnostics en
pacients amb edats compreses entre 60 i 90 anys. Malgrat es conegut que la variable
edat influeix i condiciona les decisions a nivell terapéutic'®*’, Domingo i cols.'®
demostren que I’edat no és un factor decisiu en la supervivencia dels malalts amb cancer
diagnosticats en un servei de medicina interna. Si en el futur es preveu que encara
augmentara més el nombre de casos de cancer, i que molts pacients seran d’edat
avangada haurem de valorar molt bé cada cas perqué les decisions diagnostico-
terapeutiques que prenguem no es basin Unicament en I’edat i tenir en compte altres
factors que siguin vertaders determinants de la supervivéncia.

En I'analisi per sexes, podem observar que els pacients son homes en gairebé tres
quartes parts (71,6%) dels casos. Les neoplasies diagnosticades amb més freqliencia sén
les d’etiologia respiratoria, seguides de les d’origen digestiu i hematologiques. Destaca
la diferéncia de distribucio del tipus de neoplasia segons el sexe, amb un clar predomini
del cancer de pulmé en homes, sense haver-se diagnosticat cap cas de cancer de pulmo
en dones. Si ens fixem en la prevalenca d’habit tabaquic en la poblacié estudiada
veurem que el 85% dels homes son fumadors o ho han estat, percentatge que disminueix
fins al 22% en el cas de les dones, situacio que podria explicar aquestes diferencies. Cal
destacar que el percentatge de neoplasies d’origen ginecologic en dones és més baix del
que seria esperable per la prevalenca poblacional; probablement I’organitzacio del
nostre centre hospitalari explica aquesta discordanca, ja que les neoplasies més
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fregiients en dones generalment son estudiades en altres arees de I’hospital. En la nostra
serie, la proporcid de pacients amb adenocarcinoma d’origen desconegut €s unicament
del 3,2%, percentatge baix en relacié a estudis previs que oscil-laven entre un 5,8 i
129%'%81° Creiem que pot ser degut a la introduccié de noves técniques diagndstiques
com la immunohistoquimica o el PET, que permeten un diagnostic més precis.

En molts casos els pacients que presenten cancer tarden molt temps a consultar des de
I’aparicio dels primers simptomes. En la nostra série, una tercera part consulta en el
primer mes d’aparicio dels simptomes, un terg tarda fins a tres mesos i un de cada deu
tarda mes de mig any. Aquesta tardanca implica que meés del 50% dels malalts
diagnosticats de tumor solid presenten malaltia disseminada en el moment del
diagnostic, coincidint amb altres publicacions*”*. Els pacients que presenten neoplasies
per les quals existeix cribatge poblacional i es poden diagnosticar en estadis mes
precocos com el cancer de prostata, mama o colon, representen una petita part dels
pacients diagnosticats en el nostre estudi. El retard en la consulta probablement és per la
inespecificitat dels simptomes que presenten, que no s’identifiquen com a simptomes
relacionats amb patologia neoplasica i no generen alarma i en part pels retards que es
poden ocasionar quan ja han consultat.

Els resultats obtinguts en la nostra serie confirmen la inespecificitat dels quadres clinics
que presenten aquests malalts. Els més frequents son simptomes d’indole general, de
manera que més de la meitat dels malalts presenten asténia, anoréxia o pérdua de pes.
Altres simptomes son dispnea, tos, expectoracié o dolor pleuritic, que s’expliquen pel
nombre de pacients diagnosticats de neoplasies d’origen respiratori. Tenint en compte
que el segon grup de neoplasies més freqiients és el de les d’origen digestiu no és
sorprenent que gran part dels pacients consultin per dolor abdominal. Crida I’atencio la
freqiiencia de pacients que refereixen diarrea i estrenyiment, tenint en compte el baix
percentatge de pacients que presenten neoplasia colorrectal, havent de tenir en compte
que més de la meitat dels pacients amb cancer pancreatic o biliar també presenten
aquest simptoma.

En I’exploracid fisica d’aquests malalts, gairebé una quarta part dels pacients presenta
vessament pleural, probablement degut a qué és una patologia que ingressa de forma
preferent als serveis de Medicina Interna per a estudi. Altres signes freqlients en
I’exploracié sén la preséncia d’ictericia, hepatomegalia i massa abdominal, que
s’expliquen per I’alt nombre de neoplasies d’origen digestiu i disseminades de I’estudi.
Gran part dels pacients presenten adenopaties en algun territori, indicant disseminacio o
en altres casos neoplasia hematologica. En un de cada deu pacients hi ha alteracions en
I’exploracié neurologica i en moltes ocasions és el signe de debut de la neoplasia
respiratoria. En un de cada cinc pacients I’exploracié fisica és estrictament normal.

Estudis recents® han intentat optimitzar el temps de consulta en arees de poblacié en

desavantatge pel seu perfil sociocultural conscienciant la poblacio de la importancia de
consultar i instruint-los davant motius d’alarma amb diferents estrategies, demostrant
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una millora en el temps de consulta per cancer de colon i de pulmé. Malgrat no es
disposa de gaires evidencies en la literatura en aquest camp €s interessant continuar
buscant estrategies que escurcin aquest temps de consulta.

L’interval que transcorre entre que el malalt contacta per primera vegada amb el sistema
sanitari fins que s’arriba al diagnostic és important. Generalment, el metge de familia és
el primer que atén la consulta®, inicia I’estudi i si cal el remet a I’estudi hospitalari. Les
nostres dades mostren que molts pacients, perd, consulten per voluntat propia, de
vegades perque durant el temps d’estudi es produeix un empitjorament dels simptomes
0 perque el pacient considera excessiva la demora i decideix anar a urgencies.

En estudis realitzats en Unitats de Diagnostic Rapid del nostre medi s’han diagnosticat
un 18% de neoplasies, principalment de colon, limfoma i gastriques en el cas de
I’Hospital Clinic® i de colon, limfoma i pulmé en un estudi realitzat a I’Hospital de
Bellvitge?. En un estudi realitzat al nostre centre en la Consulta d’Atencié Immediata*
des de febrer de 2006 a mar¢ de 2007 es van atendre un 13,5% de pacients amb sospita
de neoplasia.. En les series abans esmentades, en general un 4,5%, 10% i 7%°*%* del
total de pacients que van ser visitats van requerir hospitalitzacié degut al seu estat
general, pero no s’especifica quants malalts presentaven neoplasies. En la nostra serie,
aquests pacients que van ser remesos per no estar en condicions de completar I’estudi
ambulatoriament o perque s’havia de realitzar alguna exploracié que requeria
I’hospitalitzacié, han estat minoria i per tant reflecteixen un bon funcionament
d’aquestes unitats.

Dins el proces diagnostic és important realitzar les proves complementaries seguint una
estrategia adequada amb I’objectiu de fer el minim d’exploracions. D’aquesta manera
s’evitaran inconvenients al pacient, seran cost-efectives i donada la gravetat de la
patologia portaran a un diagnostic precis. Malgrat el desenvolupament de técniques
molt més sofisticades, segons els nostres resultats, la radiografia de torax, que s’ha
realitzat en tots els pacients, segueix essent una eina indispensable en I’orientacid
inicial. Les alteracions meés frequents son la presencia de vessament pleural i de
nodul/massa pulmonar. En un estudi en pacients amb cancer de pulmd, el percentatge
d’alteracions arribava a ser del 95%. La TC toracica i la TC abdominal segueixen
essent les dues proves d’imatge que aporten meés informacié tant en el diagnostic com
en I’estadiatge. L’aparicio del PET en els Gltims anys, ha canviat radicalment el procés
diagnostic. Malgrat que cada vegada hi ha més evidencies de la utilitat del PET en el
diagnostic i estadiatge” dels pacients neoplasics, cal que ens preguntem si estem
utilitzant adequadament aquestes exploracions. En la nostra séries, hem observat com en
la majoria de pacients que es realitzava PET- TC s’havia realitzat préviament TC
toracoabdominal, toracic o abdominal. Malgrat en alguns casos pot estar justificada la
realitzacié de dues exploracions d’imatge, en la majoria sén probablement repeticions
innecessaries i caldria realitzar algoritmes diagnostics per a evitar-les.
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Respecte a les exploracions invasives cal destacar que la fibrogastroscopia ha estat
I’exploracié menys rendible, mostrant patologia en un ter¢ de les exploracions
realitzades, mentre que la broncosopia i la colonoscopia han mostrar alteracions en la
meitat dels casos. La identificacid rigorosa dels pacients candidats millorara el
rendiment d’aquestes exploracions i fara que els malalts no siguin sotmesos a
exploracions incomodes i no exemptes de complicacions. L’ecoendoscopia, exploracio
de més recent introduccio, destaca per haver mostrat patologia en el 100% dels casos,
probablement perqué en la majoria s’ha realitzat de forma dirigida per completar
I’estadiatge i/o el diagnostic histologic.

En I’apartat de diagnostic anatomopatologic les mostres citologiques que han
proporcionat el diagnostic amb més freqiéncia han estat la PAAF hepatica i
adenopatica. Aquest fet confirma el gran nombre de pacients amb malaltia disseminada,
en els que el teixit tumoral és més accessible amb proves menys invasives. Igualment, la
PAAF pulmonar, generalment en pacients amb neoplasia respiratoria localitzada, aixi
com la PAAF pancreatica guiada per ecoendoscopia, han mostrat un elevat rendiment.
Les biopsies, per contra, han proporcionat el diagnostic en les neoplasies del tracte
gastrointestinal, requerint una sola mostra pel diagnostic i en les malalties
limfoproliferatives en qué es requereix I’analisi de I’estructura ganglionar completa. El
procés diagnostic en les altres neoplasies, a vegades més complex, ha fet que requerissin
varies mostres fins a arribar al diagnostic definitiu.

Cada vegada tenen més rellevancia les técniques immunohistoquimiques per a obtenir
un diagnostic precis que possibiliti el tractament més adequat a cada pacient. En el
nostre centre disposem de més de 200 anticossos per a realitzar estudis
d’immunohistoquimica. En els darrers anys i de forma exponencial, s’ha constatat un
creixement de la utilitzacio d’aquesta técnica, tant en nombres absoluts com en la ratio
de técniques per mostra. Es previsible que segueixi augmentant el nombre de mostres a
les quals s’apliqui I’immunohistoquimica donat que cada vegada meés es considera una
tecnica imprescindible en el diagnostic d’alguns tumors. Segons els nostres resultats,
s’ha realitzat en més de la meitat de casos de cancer de pulmé i limfoma, en el
diagnostic de tumors metastasics per filiar I’origen i en aquells més infreqiients. Hem de
tenir en compte, pero, que aquesta capacitat per acurar el diagnostic s’acompanya de
dos inconvenients: en primer lloc, es produeix un increment del cost no menyspreable,
malgrat en algunes ocasions permet fer un Us més racional de les exploracions; i en
segon lloc la tecnica no té un resultat immediat i al condicionar les seguents
exploracions fa que el temps per arribar a | diagnostic i consequentment al tractament
sigui més gran.

L’avaluacio de I’estat funcional i la comorbilitat dels pacients amb cancer condiciona
I’actitud diagnostico-terapéutica. En I’estudi publicat per Domingo i cols.'® els
determinants de la supervivéncia van ser I’index de Karnoksfy, la disseminacio,
I’albumina i el component fisic de la qualitat de vida. La valoracié de I’estat funcional
que fa el facultatiu a través d’instruments com la Karnofsky Performance Status Scale
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com la que fa el propi malalt a través de les escales de qualitat de vida sén molt
importants. Malgrat que en la practica clinica habitual sovint es fa una valoracié de
I’estat funcional, es sol fer de forma automatica i subjectiva, essent important que es
faci de manera estandaritzada.

En la nostra série, en general, I’estat funcional esta forca conservat encara que hi ha
diferéncies segons el tipus de neoplasia. Objectivem respecte series anteriors™ un
empitjorament tant de I’estat funcional com de la comorbilitat que s’explicaria perqué
molts dels pacients amb millor estat general son estudiats de forma ambulatoria. Aquest
empitjorament comporta a la vegada que hi hagi més pacients que requereixen ingrés a
les plantes de oncologia i hematologia, que sigui candidats a tractaments pal-liatius, i
que, encara que amb dades preliminars, empitjori la supervivencia.

Si hem considerat que I’interval que va des de I’inici dels simptomes fins a la consulta
és rellevant, son equiparables els temps que van des de la consulta fins al diagnostic i
del diagnostic fins a I’inici del tractament. L’agilitzacié d’aquests periodes evitaria
incomoditats als pacients i optimitzaria els recursos. Malgrat en la majoria de casos ja hi
ha una sospita de neoplasia des del primer dia d’ingres, en el nostre estudi, I’interval
que des que el pacient ingressa fins que s’arriba al diagnostic histologic és de 18 dies.
Aquest temps sovint s’allarga perqué les exploracions que es realitzen son encadenades
i el resultat de les primeres determina les seglients. L’encadenament de proves és
manifesta especialment en les neoplasies de diagnostic més complex com els
adenocarcinomes d’origen desconegut o en els tumors menys frequents inclosos dins el
grup miscel-lania, en els que les estades mitjanes son més llargues. En el cas de les
neoplasies d’origen hepatobiliar I’elevada estada ve condicionada segurament perque al
procés diagnostic s’hi ha d’afegir la realitzacié de procediments com derivacions
hepatobiliars i el tractament de les possibles complicacions. El periode des que es
coneix el diagnostic de neoplasia fins que s’inicia el tractament és de tres setmanes de
mitja, en ocasions perqué es completa el diagnostic histologic mitjancant técniques
immunohistoquimiques addicionals que permetin ajustar més el tractament o per a
completar I’estadiatge. Cal també buscar estratégies per a agilitzar aquests processos.

La majoria de pacients son derivats a Consultes Externes en el moment de I’alta pero
més d’una quarta part dels pacients ingressen als serveis d’hematologia o oncologia, en
alguns casos perqué requereixen iniciar el tractament i en altres perqué el deteriorament
de I’estat general aconsella mantenir I’ingrés per a control de simptomes. Una desena
part dels pacients son derivats directament a un servei de cures pal-liatives, pero dels
pacients que ingressen a oncologia’/hematologia i dels que sén derivats a consultes
també hi ha pacients que acabaran rebent exclusivament tractament pal-liatiu, finalment
una tercera part del total. Un 29,1% dels pacients rebran quimioterapia pero sense
intencid curativa donat I’avancgat estat de la malaltia. Finalment el 36,8% dels pacients
acaben iniciant tractament amb finalitat curativa.
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En els pacients en qué s’ha realitzat un seguiment minim de 6 i 12 mesos s’ha calculat
la supervivéncia, destacant que unicament una quarta part dels pacients sobreviu mes
d’un any, fet que s’explica per I’alt percentatge de neoplasies d’origen respiratori i per
I’elevada proporcio de pacients que es presenten amb malaltia disseminada.

L’avaluacio de les variables analitzades permet conéixer quin és el perfil dels pacients
que ingressen a medicina interna i que finalment es diagnostiquen de cancer. Les unitats
de diagnostic rapid son fonamentals i fan que els pacients que ingressen a I’hospital
amb aquesta patologia siguin els que ho requereixen per presentar un estat clinic meés
deteriorat o per fer-se exploracions complementaries que precisin ingrés. S’ha de fer un
esforc perqué la poblaci6 identifiqui els simptomes i signes d’alarma i consultin al seu
metge de forma precoc¢ i que quan la consulta es produeixi se sapiga gestionar de
manera que es pugui arribar al diagnostic i tractament de manera agil, fiable, cost
efectiva 1 el menys invasiva possible. La medicina interna juga un paper primordial en
aquest tipus de pacient per la seva visio integral del pacient i es la seva funcio
diagnosticar i completar I’estudi d’extensio juntament amb els altres especialistes de
manera multidisciplinar amb I’objectiu de curar i/o cuidar el malalt amb cancer.

30



CONCLUSIONS

- El pacients que es diagnostiquen de cancer a les plantes de medicina interna
tenen una mitja d’edat de 69 anys, s6n majoritariament homes, presenten
simptomes de llarga evolucio, de caracteristiques inespecifiques, pels que solen
consultar en primer lloc al seu metge de familia, i sovint presenta malaltia
disseminada en el moment del diagnostic.

- Els cancers que es diagnostiquen amb més freqlencia son d’origen respiratori,
digestiu i neoplasies hematologiques.

- La radiografia de torax i el TC toracoabdominal sén les exploracions més
rellevants en I’estudi diagnostic d’aquests pacients, pero calen algoritmes
diagnostics per a situar el paper de noves técniques com el PET i optimitzar el
procés diagnostic.

- Les técniques d’immunohistoquimica tenen cada vegada més importancia a
I’hora d’acurar el diagnostic de cancer i es realitzen en més del 50% dels casos.
Son especialment importants en el cancer de pulmd, limfoma, adenocarcinoma
d’origen desconegut i neoplasies infreqiients. Cal tenir en compte que poden
comportar un retard fins al diagnostic final.

- Cal buscar estrategies per a escurcar el temps que tarden els malalts a consultar,
i per agilitzar tant el procés diagnostic com el temps fins al tractament.
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