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RESUMEN

TITULO.
- IMPACTO DE LA PANDEMIA POR COVID 19 EN EL PROCESO

DIAGNOSTICO DE TUMORES LARINGEOS EN UN HOSPITAL DE TERCER

NIVEL

OBJETIVO
- Evaluar el impacto de cancer laringeo en época prepandemia y durante la

pandemia por COVID-19

ANALISIS ESTADISTICO
- Para el analisis de los datos se utilizé estadistica descriptiva inferencial tomando

en cuenta medidas de tendencia central y dispersion

PACIENTES Y METODOS

- Seincluyeron 51 pacientes con patologia tumoral laringea que cumplieron con los
criterios de inclusion establecidos, entre el primero de enero del 2018 al 31 de
diciembre del 2022 de los cuales, 18 pacientes se encontraban en la etapa anterior

a la pandemia por COVID-19 Y 33 durante la pandemia ocasionada por este virus.

ANALISIS ESTADISTICO

- Este estudio se realiz6 como un estudio observacional, longitudinal, analitico,
retrospectivo, en el cual se utilizé estadistica descriptiva inferencial tomando en

cuenta medidas de tendencia central y dispersion.



RESULTADOS

Se compararon 2 grupos con etapas de tiempo con base en la pandemia por
COVID-19, en grupo NO COVID se encontré una disminucion en el tiempo de
diagnostico desde la presentacion de los sintomas hasta la obtencion de un
diagndstico histopatologico, comparando el grupo NO COVID con una mediana
de 503 dias y un rango intercuartilico (RIC) de 350 a 697 dias, en comparacion
del grupo COVID con 463 dias y un RIC de 314 a 717 dias p: 0.22.

También se encontré una reduccion en el tiempo de espera de un resultado
histopatolégico desde la primera visita a un centro de tercer nivel de atencion,
grupo NO COVID 155 dias RIC 115 a 212 dias en comparacion con el grupo

COVID con 90 dias con un RIC de 51 a 129 dias p: 0.01

CONCLUSIONES

Nuestro estudio sugiere que hubo un impacto positivo en el proceso diagndstico
de la patologia maligna laringea, en mayor medida en el proceso de la obtencién
del diagndstico histopatoldgico y por lo tanto en el tiempo de la recepcion del

diagndstico en general.

MARCO TEORICO

COVID 19

Los coronavirus son importantes patégenos humanos y animales. A fines de 2019, se

identific6 un nuevo coronavirus como la causa de un grupo de casos de neumonia en

Wuhan, una ciudad en la provincia China de Hubei. Se propagd rapidamente, dando

como resultado una epidemia en toda China, seguida de un niamero creciente de casos

en otros paises del mundo. En diciembre del 2019 identificaron varios grupos de
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pacientes que presentaron neumonia de origen desconocido y que fueron ligados
epidemiolégicamente a pescados, mariscos y animales marinos, investigado por el
centro de control de enfermedades de China se identificé la causa como coronavirus

SARS CoV-2. [1]

En febrero de 2020, la Organizacién Mundial de la Salud designé la enfermedad como

COVID-19, que significa enfermedad por coronavirus 2019 [2].

El 11 de marzo de 2020, preocupada por los alarmantes niveles de propagacion de la
enfermedad y por su gravedad, esta misma organizacion determina en su evaluacion

gue la COVID-19 puede caracterizarse como una pandemia. [3]

La pandemia por COVID-19 provocOo un aumento sin precedentes en el nimero de
pacientes criticamente enfermos que ameritaron ventilacion mecéanica, tomando en
cuenta que parece que todas las edades de nuestra poblacion general son susceptibles
a contraer la infeccion por SARS CoV2, y de acuerdo con multiples estudios la mediana
de edad de la poblacion para la infeccién por COVID-19 es de alrededor de 50 afios. [4

a 8]

Lo que provocd un aumento en la ocupacion hospitalaria sobre todo en areas urbanas
como la zona Metropolitana del Valle de México, alcanzando algunos hospitales dentro
de esta el rango de ocupacion critica (>90%) a partir del 23 de marzo de 2020 en México
el Consejo de Salubridad General reconocio ésta entidad como una enfermedad grave

de atencion prioritaria. [9]

Esto ocasiond un problema de salud publica en cuanto a los procedimientos que se

podian realizar en los hospitales, limitando los procedimientos de rutina en via aérea en



el &rea de otorrinolaringologia (endoscopias nasales, laringoscopias) debido al riesgo por
aerosoles que se generaba durante estos procedimientos. Como parte del plan de
respuesta ante la epidemia por COVID-19, instituciones de todo el sector iniciaron de
manera temprana un proceso de reconversion hospitalaria siguiendo los lineamientos
publicados el 5 de abril del 2020 que también incluyé la reprogramacion de
procedimientos electivos y la ampliacién de camas de hospitalizacion para pacientes con
infeccion respiratoria aguda grave tanto criticos (requerimientos de ventilacion mecanica)

como no criticos. [10]

Parte importante para destacar durante la pandemia por COVID-19 es la toma de
muestra para el diagndstico de esta entidad, las cuales se dirigen principalmente a acidos
nucleicos virales especificos (pruebas moleculares), proteinas (pruebas de antigenos) o

anticuerpos anti-SARS-CoV-2 (pruebas seroldgicas). [11]

Hay que tomar en cuenta que en cada una de estas pruebas se tiene que decidir el
entorno, muestra y tipo de estudio que se va a solicitar para cada paciente, ya que los

resultados dependen del momento durante la infeccion. [11]

Las pruebas de diagndstico fueron muy importantes durante esta etapa de pandemia, ya
gue muchas de las decisiones que se tomaban era con base en los resultados, que
variaban desde el diagndstico y la contencion del virus asi como para la para la
reanudacion de vuelos, la reapertura de viajes internacionales y la reanudacion de otras
actividades economicas normales. La cantidad total de pruebas de COVID realizadas en

el mundo hasta el 11 de marzo de 2022 es de aproximadamente 6 mil millones, mientras
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que la mayor cantidad de pruebas se realiz6 en EE. UU. (960 M), India (780 M), Reino

Unido (490 M) y Espafia (470 M).[12].

El estandar de oro de la deteccion del virus COVID-19 se considera una reaccion en
cadena de la polimerasa de transcripcion inversa (RT-PCR). La PCR es una de las
técnicas comunes utilizadas para detectar el acido nucleico viral. La PCR se utiliza para
amplificar el nimero de copias de muestras de ADN. Las pruebas rapidas de antigenos
actualmente estan representadas por tiras reactivas o deteccion basada en fluorescencia

en muestras de hisopos nasofaringeos.

CANCER DE LARINGE.

La patologia laringea usualmente asociada a la disfonia es un tema fundamental dentro
del area otorrinolaringologica, puede deberse a causas funcionales u orgénicas.
Cualquier paciente con ronquera persistente debe ser evaluado para establecer un
diagnéstico. En ausencia de sintomas de infeccion aguda de las vias respiratorias
superiores, los pacientes con disfonia persistente durante mas de dos semanas deben
ser derivados para un examen otorrinolaringolégico completo. Esto es especialmente
importante en el contexto de factores de riesgo asociados para cancer de cabezay cuello
(principalmente consumo de tabaco y alcohol), o sintomatologia preocupante coexistente
como tos severa, hemoptisis, dolor unilateral de oido o garganta, odinofagia, disfagia o
pérdida de peso inexplicable. [13]. Entre otros factores de riesgo asociados al cancer de
laringe incluyen el sexo masculino, edad avanzada, diabetes mellitus tipo 2, estilo de vida

sedentario. [14-17]

El cancer de laringe comunmente afecta las funciones de deglucion, fonacién, y

ventilacion [18]. El paciente afectado en estados iniciales 0 avanzados de cancer de

11



laringe puede presentarse desde asintomatico hasta llegar a la consulta con distintos

tipos de signos y sintomas, de los mas caracteristicos llegan a ser la disfonia, la disfagia

y en estados mas avanzados disnea. El
sitio determina los sintomas con los que

Supraglottis —

se presenta el paciente, asi como los

Glottis —»

estadios al momento del diagndstico,
Subglottis — 1 T gmge

|
%}\ dependiente del subsitio laringeo pueden
|

Cricoid
cartilage

presentarse distintos tipos de sintomas,

Fig. 1 Esquema de la anatomia de la laringe. aquellos que afectan la glotis, a menudo

Imagen obtenida de Armstrong, W.B. et al.
(2022) “Malignant Tumors of the Larynx,” in
CUMMINGS OTOLARYNGOLOGY-HEAD

afectan la voz en etapas mas

tempranas; aquellos tumores presentes
en la supraglotis pueden crecer relativamente sin problemas durante periodos
prolongados de tiempo hasta empezar a presentar alguna molestia, presentando
inicialmente tos o disnea. Los tumores que se hayan en la subglotis se presentan por
obstruccion de la via aérea, en etapas mas tempranas, por la estrechez propia de la

subglotis. [18]

Aproximadamente el 60% de los pacientes presentan enfermedad avanzada (estadio Ill
o IV) al momento del diagnéstico [18], acudiendo a revisibn por sintomas mas
significativos y que afectan la calidad de vida. La exploracion fisica de un paciente en el
cual se sospecha patologia laringea y especificamente en aquellos en los que el
diagnostico de cancer laringeo tiene una alta probabilidad, ademas de incluir la
inspeccion general del paciente y exploracion fisica habitual, se debe incluir una

nasofaringolaringoscopia flexible o rigida para observar la estructura interna de la laringe,
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en la cual se pueden visualizar distintas lesiones, asi como diferentes subsitios dentro

de la laringe.

Fig.2 Imagen de laringoscopia en la que se observan imagenes representativas de distintos tumores.
(18]

El diagnostico definitivo o el estandar de oro se realiza mediante una laringoscopia
directa bajo anestesia y toma de biopsia para un resultado definitivo de histopatologia.
Una vez realizado el diagnostico, es necesario delimitar la extension de las lesiones
mediante estudios de imagen, en las que se utiliza la tomografia computarizada,

resonancia magnética y en algunos casos la tomografia por emision de positrones. [19]

Se recomiendan las imagenes transversales en el carcinoma cuando la extension del
tumor primario esta en duda sobre la base del examen clinico, asi como la estadificacion
radiologica de los ganglios debe realizarse simultdneamente para completar el examen.

[19]
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La estadificacion clinica més utilizada para esta patologia se basa en la clasificacion TNM

en la cual la “T” representa el tamafio y los limites del tumor per se, la “N” representa los

nddulos metastasicos regionales que se distribuyen a través del tracto linfatico, mientras

que la “M” simboliza las metastasis a distancia.

Primary Tumor (T)

TX  Primary tumor cannot be assessed

TO  No evidence of primary tumor

Tis  Carcinoma in situ

Supraglottis

Tl  Tumor limited to one subsite of supraglottis with
normal vocal cord mobility

T2 Tumor invades mucosa of more than one adjacent
subsite of supraglottis or glottis or region outside
the supraglottis (e.g., mucosa of base of tongue,
vallecula, medial wall of pyriform sinus) without
fixation of the larynx

T3 Tumor limited to larynx with vocal cord fixation
and/or invades any of the following: postcricoid
area, preepiglottic space, paraglottic space, and/or
inner cortex of thyroid cartilage

T4a  Moderately advanced local disease
Tumor invades through the thyroid cartilage and/ or
invades tissues beyond the larynx (e.g., trachea, soft
tissues of neck including deep extrinsic muscle of
the tongue, strap muscles, thyroid, or esophagus)

T4b  Very advanced local disease
Tumor invades prevertebral space, encases carotid
artery, or invades mediastinal structures

Glottis

Tl Tumor limited to the vocal cord(s) (may involve

anterior or posterior commissure) with normal
mobility

Tla
T1b
T2

T3

T4a

T4b

Tumor limited to one vocal cord

Tumor involves both vocal cords

Tumor extends to supraglottis and/or subglottis,
and/or with impaired vocal cord mobility
Tumor limited to the larynx with vocal cord
fixation and/or invasion of paraglottic space,
and/or inner cortex of the thyroid cartilage
Moderately advanced local disease

Tumor invades through the outer cortex of the
thyroid cartilage and/or invades tissues beyond
the larynx (e.g., trachea, soft tissues of neck
including deep extrinsic muscle of the tongue,
strap muscles, thyroid, or esophagus)

Very advanced local disease

Tumor invades prevertebral space, encases carotid
artery, or invades mediastinal structures

Subglottis

Tl
T2

T3
T4a

T4b

Tumor limited to the subglottis

Tumor extends to vocal cord(s) with normal or
impaired mobility

Tumor limited to larynx with vocal cord fixation
Moderately advanced local disease

Tumor invades cricoid or thyroid cartilage and/
or invades tissues beyond the larynx (e.g., tra-
chea, soft tissues of neck including deep extrinsic
muscles of the tongue, strap muscles, thyroid, or
esophagus)

Very advanced local disease

Tumor invades prevertebral space, encases carotid
artery, or invades mediastinal structures

Fig. 3. Tabla de la clasificacion TNM con la divisién del tamafio y la extension de la lesion
tumoral “T” [19]

Distant Metastasis (M)
MO  No distant metastasis

M1 Distant metastasis

Fig. 4 Tabla de la clasificacion TNM
gue representa la presencia o
ausencia de metastasis a distancia
“M” [19]
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Regional Lymph Nodes (N)*
NX  Regional lymph nodes cannot be assessed NO; no ANATOMIC STAGE/PROGNOSTIC GROUPS
regional lymph node metastasis ) s
N1  Metastasis in a single ipsilateral lymph node, 3 cm Stage 0 = L —
or less in greatest dimension Stage | T1 NO MO
N2  Metastasis in a single ipsilateral lymph node, more

than 3 cm but not more than 6 cm in greatest Stage I1 T2 No Mo
dimension, or in multiple ipsilateral lymph nodes, Stage 111 % NO MO
none more than 6 cm in greatest dimension, or in T1 N1 MO
bilateral or contralateral lymph nodes, none more T2 N1 MO
than 6 cm in greatest dimension e N1 MO
N2a  Metastasis in a single ipsilateral lymph node, more
than 3 cm but not more than 6 cm in greatest Stage IVA Tda NO MO
dimension T4a N1 MO
N2b Metastasis in multiple ipsilateral lymph nodes, Tl N2 MO
none more than 6 cm in greatest dimension T2 N2 MO
N2¢c  Metastasis in bilateral or contralateral lymph nodes, T3 N2 MO
none more than 6 cm in greatest dimension T4a N2 MO
N3  Metastasis in a lymph node, more than 6 cm in . -
greatest dimension Stage IVB T4b - e —
Any T N3 MO
Stage IVC Any T Any N M1
Fig. 5 Tabla de la clasificacion TNM
representando la localizacion de Fig. 6 Estadificacion del cancer de
nédulos cervicales “N” [19] laringe con base en la clasificacién
TNM [19]

Un punto importante para destacar y otra forma de clasificar las patologias neoplasicas
malignas de laringe son con base en el tipo histopatolégico de la lesion en el resultado
de la biopsia. El principal tipo histologico es el carcinoma de células escamosas, las
clasificaciones y estadificacion anteriormente descritas se pueden aplicar a todas las
formas de carcinoma, incluyendo aquellos de origen en las glandulas salivales, sin
embargo, el melanoma mucoso de cabeza y cuello tiene un comportamiento distinto que
amerita una clasificacion por separado; asi como otras neoplasias de origen no epitelial
como aquellos de tejido linfoide, tejidos blandos, hueso y cartilago. Dentro de las
caracteristicas que se destacan para describir, clasificar y poder tener una decision
terapéutica y poder otorgar un prondéstico hay que describir en el estudio histopatolégico,
ademas, una medida cuantitativa de la profundidad de la invasion del tumor primario, la
ausencia o presencia de invasiéon vascular y/o perineural, asi como definir el estadio

clinico. [19]
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De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud en cuanto a la ultima estadistica
registrada en Estados Unidos de América, en su sistema con respecto a la incidencia se
ha visto una disminucion considerable a través de los afios, en cambio la mortalidad del

cancer laringeo se ha mantenido con una estadistica similar los ultimos 20 afios.

Incidence mmmm== Mortality
8 —
7.5
7 —
6.5 —
6 —
O g5
o 2.2
o
o 5
O T .
: 454 L N Incidence, males
Q
o 4
[}
e
© 3.5
[<F} ;
k=] 3
=1
L e N A
] 25 I e S R L ST P
B T e A "'--..
2 === ... _Mortality, males
14— Incidence, females
0.5 R e R EE Mortality, females
0 T . T . T - T - T

. T .
1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010

* Subnational data e

Fig.7 Tabla de incidencia y mortalidad del cancer de laringe en EUA de 1950-2016. [20]

CANCER DE LARINGE Y COVID-19

Los procedimientos que requerian explorar la via aérea y cualquiera que supusiera a
exposicion a la infeccion por SARS CoV2, especificamente aquellos de exploracion
laringea que no comprometian la permeabilidad de la via aérea quedaron en segundo
plano, reprogramandose hasta tener certeza de menor riesgo de contagio. [21] Dentro

de estas patologias se encuentran las lesiones benignas y malignas de laringe.
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Planteando la hipétesis de que el proceso diagnostico terapéutico de las lesiones
laringeas, especialmente las neoplasicas se vieron comprometidas disminuyendo la
eficiencia del servicio, teniendo en cuenta que la pandemia altero el volumen de atencion

y referencia a centros especializados. [22]

En estudios similares, se ha evaluado el impacto en cuanto a la referencia y
estadificacion de cancer de cabeza y cuello, en el que se ha observado disminucion con
respecto a los pacientes referidos a un servicio oncolégico durante la pandemia, teniendo
en cuenta una disminucion de los pacientes con tumoraciones benignas, y las lesiones

identificadas como malignas tuvieron un incremento. [23]

Un punto importante por destacar es el retraso del diagndstico y tratamiento de las
lesiones tumorales, en un estudio retrospectivo de lesiones tumorales, especificamente
en carcinoma de células escamosas, se evidencio un retraso del tiempo de diagnostico,
incremento en estadios clinicos mas avanzados, asi como interrupcion del tratamiento

comparando a pacientes antes y durante la pandemia [22-23]

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad por el nuevo coronavirus (SARS-Cov-2) o COVID-19 es una enfermedad
emergente la cual ha sido declarada pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud
y ha mermado de manera importante la poblacién mundial calculando para el dia 15 de
abril del 2022 una cifra de alrededor de 50 millones de pacientes infectados y 1.2 millones

de personas fallecidas a causa de dicha enfermedad.

Existen en la literatura médica diversos reportes que demuestran el impacto de la

pandemia por COVID-19 en el diagndéstico de enfermedades de origen neoplasico. Sin
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embargo, se ha descrito poco en la literatura sobre el impacto de la pandemia por COVID-

19 al diagndstico de cancer laringeo.

La implicacién que consideramos mas importante que pudo haber tenido la pandemia,
es el retraso del proceso diagnostico terapéutico en nuestros pacientes, desde el inicio
del padecimiento actual hasta el diagnostico histopatologico y el tratamiento establecido,
tomando en cuenta las distintas etapas y referencias a servicios mas especializados,
ademas que el retraso de este proceso tiene implicaciones en que se realiza el
diagnostico o inicia tratamiento en etapas mas avanzadas de la enfermedad modificando

el prondstico y asi como la respuesta al tratamiento.

JUSTIFICACION

La pandemia por COVID-19 realiz6 cambios en los protocolos de diagndstico y
tratamiento de los pacientes a escala mundial, el propésito de este estudio es la
evaluacion y andlisis de este impacto, lo cual nos puede otorgar un panorama mas amplio
de en qué fases del proceso diagnostico terapéutico en los pacientes con tumores
laringeos se vio mas afectado, asi posteriormente y con mas estudios, se pudiera dar

una solucion adecuada en caso de futuras enfermedades emergentes.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cual ha sido el impacto que tuvo la pandemia por COVID-19 en el diagndstico de cancer

laringeo?

HIPOTESIS

La pandemia por COVID-19 implico en los pacientes con cancer laringeo un retraso en
el proceso diagnoéstico

18



OBJETIVOS
Objetivo Primario: Evaluar el impacto de la pandemia por COVID-19 en el proceso

diagndstico de cancer de laringe.

Especificos

-Tiempo de retraso diagnostico (tiempo desde el inicio de sintomatologia hasta que

recibio el resultado histopatologico)

-Tiempo de retraso en recibir atencion de salud (primera cita)

-Tiempo de retraso desde primera cita hasta envio a tercer nivel

-Tiempo de retraso desde tercer nivel hasta recibir tratamiento

PACIENTES Y METODOS.

UNIVERSO Y MUESTRA

Pacientes de la consulta externa del servicio de otorrinolaringologia con diagnéstico
prequirdrgico de tumoracion laringea en estudio, sometidos a cirugias laringea en el
servicio de otorrinolaringologia de un UMAE CMN SXII Hospital De Especialidades en el

periodo comprendido entre el primero de enero del 2018 al 31 de diciembre del 2022

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional, longitudinal, analitico, retrospectivo.
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CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION
Mayores de 18 afios, pacientes que no contaran con diagndstico previo de papilomatosis

laringea, que no contaran con antecedente de cirugia laringea previa, sometidos a toma
de biopsia o reseccion de lesion laringea en el periodo del primero de enero del 2018 al
31 de diciembre del 2022 que contardn con diagndéstico histopatolégico en expediente

clinico.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes menores de 18 afios, pacientes con diagnostico previo de papilomatosis
laringea o cirugias laringeas previas, pacientes que no contaran con diagndstico

histopatoldgico en expediente clinico.

CALCULO DE TAMANO DE MUESTRA
Se realiz6 el célculo de tamafio de la muestra a conveniencia se incluyeron todos los
pacientes con diagnostico de tumor laringeo en estudio sometidos a laringoscopia

diagndstico mas reseccioén o biopsia de la lesion.

RECOLECCION DE LA INFORMACION
La informacién obtenida para este estudio fue recolectada de manera retrospectiva

basada en el expediente clinico electronico del Hospital, asi como la agenda y bitacora

quirargicas del servicio de Otorrinolaringologia

ANALISIS ESTADISTICO
Para el andlisis de los datos se utilizd estadistica descriptiva inferencial tomando en

cuenta medidas de tendencia central y dispersién. Se evalud la normalidad de las
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variables cuantitativas, se evaluaron mediante la prueba estadistica de Shapiro-Wilk.

Para la comparacion de frecuencias y porcentajes se utilizé la prueba de estadistica

exacta de Fisher de acuerdo al valor esperado en casillas. Para la comparacion de

variables cuantitativas se utilizé prueba de U de Mann y Whitney de acuerdo al tipo de

distribucion de la variable. Considerandose significativo una p < a 0.05 a dos colas

Se utilizo el paquete estadistico Stata software version 16 (StataCorp TX, USA)

DEFINICION DE VARIABLES
VARIABLES DEMOGRAFICAS

Sexo Cualitativa | Nominal Es el conjunto de | Antecedente Hombre
dicotomica |las peculiaridades |consignado en el | Mujer
gue caracterizan | expediente clinico.
los individuos de
una especie
dividiéndolos en
masculinos y
femeninos.
Edad Cuantitativa | Discreta | Tiempo Tiempo Afos
transcurrido desde |transcurrido desde
el nacimiento el nacimiento
hasta el momento |hasta el registro
actual. del paciente.
Epoca de Cualitativa | Dicotémica |Fecha de Epoca antes de la |Antes de
deteccion presentacion del | pandemia definida | pandemia
paciente con como fechas
facultativo anteriores al 13 de Durante.
realizando marzo de 2020. pandemia
dlagnostlf:o de Epoca durante de
tumor laringeo. .
la pandemia
posteriores al 13
de marzo de 2020.
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Tabaquismo Cualitativa | Dicotomica | Consumo de Antecedente Presente
tabaco. consignado en el
, Ausente
expediente.
Disfonia Cualitativa |Dicotomica | Pérdida del tonoy |Sintoma de Presente
timbre normal de la | alteracion de la
. Ausente
VOZ. vOoz consignado en
expediente.
Pérdida de peso | cualitativa |Dicotomica|Pérdida de peso Signo consignado | Kilogramos
consignada en el |en expediente
expediente >10kg |clinico.
no asociada a
habitos higiénico
dietéticos.
Pardlisis de Cualitativa | Dicotomica | Ausencia de Signo consignado | Presente
cuerda vocal movimiento de las |en expediente.
Ausente
cuerdas vocales.
Tiempo de Cuantitativa | Discreta | Tiempo en dias Tiempo Dias.
diagnostico desde el inicio de |consignado en
(tiempo desde la sintomatologia |expediente desde
el inicio de hasta el resultado | el inicio del
sintomatologia de histopatologia. |padecimiento
hasta que hasta que se
recibié el recaba el resultado
resultado histopatolégico en

histopatoldgico)

nota.
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Tiempo en Cuantitativa | Discreta | Tiempo en dias Tiempo Dias
recibir atencion desde el inicio de |consignado en
de salud la sintomatologia | expediente desde
(tiempo desde hasta la fecha de |el inicio de
el inicio de la primera atencion | sintomatologia
smtomatc_)I(_)g|a médica. hasta fecha de
hasta_ r'eC|b|r primera atencion
atencién en : :
primer nivel) en primer nivel.
Tiempo desde|Cuantitativa|Discreta | Tiempo en dias Tiempo Dias
primera cita desde la fecha de |consignado en
hasta gnvio a primera atencion | expediente desde
tercer nivel médica hasta la fecha de primera
atencion por el atencion en primer
servicio de nivel hasta la
otorrinolaringologia | primera cita en
de tercer nivel. servicio de
otorrinolaringologia
de tercer nivel de
atencion.
Tiempo desde|Cualitativa |Discreta | Tiempo en dias Tiempo Dias
tercer nivel desde la fecha de |consignado en
hasta  recibir primera consulta | expediente desde
0|!a©,lf105'“¢,0 _ en tercer nivel de |la primera consulta
histopatologico atencion hasta en tercer nivel de
obtener un atencion hasta
resultado obtener resultado
histopatoldgico histopatoldgico.
definitivo.
Estirpe Cualitativo | Nominal Descripcion de un | Descripcién Epidermoide
histolégica tumor segun cuan | histopatoldgica

anormales se ven
las células y los
tejidos cancerosos
al microscopio y
cuan rapido se
podrian multiplicar
y diseminar las

consignada en
expediente.

No epidermoide
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células

cancerosas.

TNM Cualitativo | Nominal Sistema de Sistema de Tis-1-2-3-4
clasificacion de clasificacion de
lesiones malignas, |lesiones malignas, No123
las letras se usa solo para Mi-0-1-
corresponden a los | las neoplasias
términos en inglés: | malignas
tumor (T), nédulo |epiteliales de la
(N) y metastasis laringe; no se
(M). incluyen los

tumores no
epiteliales, como
los de tejido
linfoide, tejido
blando, cartilago o
hueso, aunque
dichas lesiones
pueden clasificarse
segun el sistema
correspondiente a
su histopatologia,
las letras
corresponden a los
términos en inglés:
tumor (T), nédulo
(N) y metéastasis
(M).

Etapa clinica Cualitativo | Nominal Estadio clinico Estadio clinico 0
basado en el basado en el |
sistema TNM para |sistema TNM para
lesiones epiteliales |lesiones epiteliales |||
de la laringe. de la laringe. "

IVA
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IVB
IVC

ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se realizd con base y en complimiento con la ley general de salud en
materia de investigacion para la salud asi como en cumplimiento con la declaracién de
Helsinki de 1975 adoptada por la 64 asamblea general de la asociacion médica mundial,
en 2013 basada en los principios éticos de investigacion del material humano y de
informacion identificable. Apegado a lo establecido en la Ley General de Salud, el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, en
los lineamientos de la Conferencia Internacional de Armonizacion para las Buenas

Préacticas Clinicas, y demas disposiciones aplicables.

Se declara que este trabajo se realiz6 siguiendo los principios fundamentales
establecidos en el Informe de Belmont enfocAndonos en el respeto a las personas,

tratando de incrementar los beneficios y actuando con justicia.

De acuerdo al Articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de la
Investigacion para la Salud, este estudio se considera una investigacion sin riesgo ya
gue es un estudio retrospectivo en la cual no se realiz6 ninguna intervencién o

modificacion en las variables de los individuos y se baso en una revision de expedientes.

De acuerdo a la Ley General de Salud en su Articulo 21 Fraccion VIII con respecto a la
confidencialidad, el protocolo de estudio se realizé una vez que se obtuvo el manifiesto

de confidencialidad y proteccion de datos evaluado y aprobado por el Instituto Mexicano

25




del Seguro Social, Direcciobn de Prestaciones Médicas, Coordinacion de Unidades
Médicas de Alta Especialidad de la UMAE Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo
Sepulveda Gutiérrez” Centro Médico Nacional Siglo XXI Direccion de Educacion e
Investigacion. Esta investigacion mantuvo y mantiene una confidencialidad con el uso
de datos personales de los sujetos en estudio no se expondra en este estudio y los datos
personales se manejaran con un folio establecido sin revelar informacioén que ponga en

riesgo a ningun individuo. Se anexa carta de no inconveniencia. [Anexo 1]

Ya que este estudio se realizé como un estudio retrospectivo y revision de expediente no
se requirio carta de cometimiento informado, en su lugar se anexa “Carta de solicitud de
excepcion de la carta de consentimiento informado” [Anexo2] autorizada por la direccion

de educacion e investigacion de la unidad donde se realizara el estudio.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se evaluaron 197 expedientes en formato fisico y
electronico, de pacientes en un hospital de tercer nivel, los cuales ingresaron a la unidad
por patologia con sintomatologia laringea y que posteriormente fueron diagnosticados
con tumor laringeo en estudio, de los cuales solo 51 pacientes cumplieron con los

criterios de inclusion que se tomaron en cuenta para este estudio. (imagenl)
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Imagen 1. Diagrama de flujo del estudio

PATIENTES A CARGO DEL SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA EVALUADOS
POR SOSPECHA DE PATOLOGIA MALIGNA DE LARINGE (n=197)

SE EXCLUYERON 146 PACIENTES

DIAGNOSTICO NO ONCOLOGICO (n=115)
PACIENTES MENORES DE 18 ANOS (n=1)
CIRUGIA LARINGEA PREVIA (n=27)

NO  CUENTAN  CON RESULTADO
HISTOPATOLOGICO Y  PERDIDA  DE
SEGUIMIENTO (n=3)

SE INCLUYERON 51 PACIENTES EN ESTE ESTUDIO

EPOCA DE INICION DE PROCESO DIAGNOSTICO

PACIENTES EN EPOCA NO COVID (18) PACIENTES EN EPOCA COVID (33)

Durante la captura de datos se evaluaron 51 pacientes con tumor maligno de laringe,
destacando de las caracteristicas mas importantes de la poblacién, teniendo una
predominancia por el sexo masculino con un 74% de la muestra total. La mediana de

edad ronda los 69 anos.

La poblacion de estudio se dividié en dos grupos no relacionados, separandolos en los
grupos que se presentaron a la atencion medica antes de declarar por las autoridades la
pandemia por COVID 19 de aquellos que se mostraron en la época de la pandemia. En
el primer grupo que se recabo la informacion comprendida del 6 de abril del 2018 al 12
de marzo de 2020, mientras que el segundo grupo abarco del 13 de marzo de 2019 al

21 de julio del 2022. El primer grupo esta compuesto de 18 pacientes que es igual al 35%
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de la muestra total, mientras que el segundo grupo es integrado por 33 pacientes

equivalente al 64%.

Dentro de nuestra poblacion se considerd el habito tabaquico como una variable al ser
descrito como un factor de riesgo para el cancer de laringe y que puede presentar un
punto importante a destacar en nuestra poblacion, en cuanto a nuestros resultados el

64% (33 pacientes) mostro esta condicion positiva.

Los signos y sintomas a estudiar de nuestra poblacion fueron la disfonia la cual se
present6 en el 100% de nuestros pacientes, la pérdida de peso solo se encontré en 6
pacientes (11%) y la paralisis cordal encontrada a la exploracion fisica se presento en el

29% de la muestra.

Dentro de la clasificacion y estadiaje de los tumores contando los hallazgos quirtrgicos,
la exploracion fisica e imagenologia nos basamos en TNM, en el cual, de manera
desglosada, iniciando por la clasificacion propiamente del tumor (T), se encontr6 que la
mayoria de los pacientes se encontraba en T1 siendo ésta del 29%, seguido por T3 con
23%, en tercer lugar, se encontrdé T2 contando con 15 pacientes (29%), seguido por T4

con 7% y en una clasificacién de tumor in situ Tls 6%.
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Tabla 1.- Caracteristicas basales de Pacientes con tumores malignos
de laringe. (51)

Variable n=51

Sexo masculino, No. (%) 39 (76.4%)
Edad, mediana (+DE) 69.11 (+9.61)
EPOCA DE DETECCION, No. (%)

CoVID 33 (64.71%)

NO COVID 18 (35.29%)
TABAQUISMO, No. (%) 33 (64.71%)
SIGNOSY SINTOMAS, No. (%)

DISFONIA 51 (100%)

PERDIDA DE PESO 6 (11.76%)

PARALSIS CORDAL 15 (29.41%)

ETAPA CLINICA
0 6 (11.76%)
1 16 (31.37%)
2 8 (15.69%)
3 13 (35.49%)
4 8 (15.69%)

TUMOR

Is 6 (11.76%)
1 15 (29.41%)
2 11 (21.57%)
3 12 (23.53)
a 7 (13.73)
METASTASIS

X 2 (3.92)
o 47 (92.16)
1 2 (3.92)
NODULO

X 3(7.88)

0 44 (86.27)
1 2 (3.92)

3 1(1.96)
a4 1(1.96)

Abreviaturas:
DE: Desviacion estandar
n: Tamaiio de la muestra



En la seccion de nédulo (N) se obtuvo que la mayor parte de nuestra poblacion muestra,
se encontro en la clasificaciéon de NO con un 86%, seguido por NX con el 7.88%, N1 con

un 3.92%, y N3 y N4 con 1.96%, sin encontrar a ningun paciente en la categoria N2.

En la misma clasificacion TNM en la seccion de metastasis (M) se cuenta con los

siguientes resultados: MX con un total de 3.9%, MO 92% y M1 3.9%.

En una etapa clinica (ET) basada en el TNM los pacientes se encontraron en la siguiente
clasificacion, EC 0 11.76%, EC 1 31.3% la cual fue la etapa con mayor porcentaje de
pacientes, EC 2 contando con 21.5%, una EC 3 con 35.4% vy finalmente la EC 4 con

15.6%. (Tabla 1)

En una comparacién entre los estadios clinicos de los pacientes que se presentaron en
las distintas etapas de tiempo a estudiar, se obtuvieron los siguientes datos, la mayoria
de los pacientes que se obtuvieron en ambos grupos tanto COVID como NO COVID
fueron en EC 1, en el grupo NO COVID no se presentd paciente en EC 0, mientras que

el en el grupo COVID represento el 18%.

En este estudio el 100% de nuestra poblacién tuvo una estirpe histolégica de carcinoma

epidermoide.

En la seccion de tiempo en la que se enfoc6 mayormente esta investigacion, en la época
pre pandemia (NO COVID) obtenemos un tiempo de diagndstico, definido como el tiempo
desde el inicio de la sintomatologia hasta recibir el resultado histopatolégico con una
mediana de 503.5 dias con un rango intercuartilico comprendido de 350 a 697 dias
comparado con el grupo que se presenté en la época de pandemia (COVID) con un

resultado de 463 dias y un RIC de 314 a 717 dias con un valor de probabilidad (p)
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estimado mediante U de Mann y Whitney de 0.52. Un tiempo de atencién referido como
el tiempo desde el inicio de la sintomatologia hasta recibir atencion médica en un primer
nivel de atencion, obteniendo una mediana en la poblacion NO COVID de 231 dias, RIC
de 84 a 349 dias, comparado con el grupo COVID con 323 dias y un RIC de 104 a 472

dias y una p 9 0.22.

Tabla 3
Etapa Clinica, Numero (%) NO COVID (N18) COVID (N33)

0 0 (0) 6 (18.18)

1 7 (38.89%) 9(27.27%)

2 4 (22.22%) 4 (12.12%)

3 3(16.67%) 10 (30.30%)
4 4 (22.22%) 4(12.12%)

Acotacion. Valor de p estimado mediante U de

Mann y Whitney
? Prueba exacta de Fisher

El tiempo que es marcado como tercer nivel es definido como el tiempo transcurrido
desde la primera atencién por sintomas laringeos hasta la atencidén en tercer nivel de
atencion. En el grupo NO COVID fue una mediana de 361 dias con RIC de 188 a 455

dias mientras que en el grupo COVID obtuvo 367 dias con una p de 0.93%.

El tiempo que se obtuvo desde la primera consulta en tercer nivel de atencion hasta
recibir un resultado histopatol6gico definitivo fue de una mediana de 115.5 Con RIC de
115 a 212 dias en el grupo NO COVID comparado con 90 dias como mediana en el grupo

COVID, un RIC de 51 a 129 dias con una p de 0.01.
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Variable Dias, Mediana (RIC) NO COVID (N18) COVID (N 33) p?

Tiempo de Diagnostico *  503.5 (350-697) 463 (314-717) 0.52

Tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta 231 (84-349) 328 (104-472) 0.22
recibir atencion

Tiempo transcurrido entre el envio de primer a tercer Nivel 361 (188-450) 367 (152-520) 0.93

Tiempo tercer nivel a resultado histopatoldgico. ~ 155.5 (115-212) 90 (51-129) 0.01

Acotaciones. RIC: Rango intercuartilico

p Valor de probabilidad estimado con U de Mann y Whitney

9 Prueba exacta de Fisher

* Tiempo de diagnéstico se refiere al tiempo total transcurrido desde el inicio de los sintomas laringeos hasta el
diagnostico histopatoldgico definitivo

DISCUSION

La pandemia que se vivié por COVID 19, planteo varios problemas, uno de los cuales
fue el cierre temporal de los servicios médicos, tanto en la solicitud de la misma como en
la prestacién de los servicios de salud, esto generado por la preocupacion tanto de
pacientes como personal de salud del contagio de la enfermedad como por la misma,
al no contar con informacion confiable de la enfermedad surgieron planes de
contingencia que cambiaron radicalmente el cobmo se daban los servicios de atencién
sanitaria. Lo que se planteé en este estudio fue evaluar el impacto que tuvo esta
enfermedad emergente en el proceso diagndstico de enfermedades de la via aérea que
era en mayor medida la implicacién de la enfermedad por SARS Cov 2, enfocandonos
en los tumores malignos de via aérea. Por tal motivo se decidio realizar este estudio en
un hospital de tercer nivel, donde hay mayor concentracion de patologia tumoral en
region laringea, que nos dara un mayor panorama y un punto de vista mas objetivo de
en qué pasos y en que niveles de atencion tuvimos un retraso o un menor tiempo de

espera en proceso de atencion.
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Aungue es importante sefialar que este estudio no esta disefiado para evaluar factores
de riesgo, de acuerdo a los resultados obtenidos en este trabajo en cuanto a las
caracteristicas basales de nuestra poblacion, la mayoria de nuestra muestra tiene los
factores de riesgo para el cancer de cabeza y cuello, correlacionando con los resultados

obtenidos por Goyal el al. [14]

Al igual que en el estudio de D. Murri et al no hubo un cambio significativo en la
estadificacion entre grupo COVID y NO COVID en etapas |-l 11 (57%), llI-1V 8 (42.11%)
en el grupo NO COVID y comparado a -1l 12 (48.0%), IlI-1V 13 (52.0) en el grupo COVID
con p=0.79; mientras que en nuestros resultados obtenemos en el grupo NO COVID en
etapas cero con 0%, I-1l 11 (61.11%), IlI-IV 7 (38.89), comparado con el grupo COVID
donde se obtuvieron etapa cero 6 pacientes (18.18%), I-1l 13 (39.39%), llI-IV 14

(42.42%) con p=0.41 [17]

En referente a los objetivos planteados para este estudio, obtenemos un tiempo
transcurrido entre el inicio de sintomas hasta la atencién medica en primer nivel con una
mediana de 231 dias (84-349 dias) en el grupo NO COVID y 328 (104-472 dias) con p=
0.22, al compararlo con un estudio similar por Kiong et al en EUA en la que obtuvieron
una media de 175 (0-933 dias) en el grupo NO COVID y de 140 ( 0-933 dias) en su
grupo COVID con p=0.133, en el cual encontramos diferencias significativas sin embargo
se tiene que tener en cuenta que existen variables importantes entre los distintos

sistemas de salud.

El tiempo del proceso diagndstico que tuvo mayor impacto en este estudio es desde la

recepcion del paciente en un tercer nivel hasta recibir el resultado histopatoldgico
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definitivo con un valor de p, estimado mediante U de Mann y Whitney, de 0.01, con un
valor con una mediana de 155 dias en el grupo COVID y 90 dias en el grupo NO COVID,
lo que nos puede sugerir que proceso en la unidad de tercer nivel disminuyé el tiempo
de espera del paciente para un diagnoéstico, lo cual mejora en gran medida la calidad de

la atencion, la prontitud de la decision terapéutica y el prondstico de los pacientes.

En referente a los tiempos de diagnostico, de atencion y de espera para atencion en un
tercer nivel, no logran en este trabajo un valor de p significativo, esto mas probablemente
debido al tamafio de la muestra, que a pesar de haberse realizado en un hospital de
concentracion como lo es el Hospital de Especialidades de CMN SXXI del IMSS, sigue
siendo insuficiente para evaluar adecuadamente estos tiempos. En cuanto al tiempo de
diagnoéstico que comprende desde el inicio de la sintomatologia hasta un diagndstico
histopatolégico, obtenemos una mediana menor en el grupo COVID (463 dias) con
respecto al NO COVID (503.5) p 0.52. Lo que nos puede sugerir una atencién mas
eficiente durante la pandemia, el haber dado prioridad a patologias tumorales, el hecho
de haber suspendido la consulta de patologia no prioritaria, referencia oportuna al
servicio de otorrinolaringologia entre otras medidas que se tomaron a nivel nacional para

otorgar la atencién médica en esta contingencia sanitaria.

En cuanto al tiempo que tardo el paciente en recibir atencion de tercer nivel referido
desde el primer nivel de atencién no hubo un cambio significativo entre ambos grupos,
en la época NO COVID 361 dias, comparado con 237 dias en el grupo COVID durante
la pandemia, con p 0.93. Lo cual nos podria sugerir que la pandemia no tuvo un impacto

significativo en esta etapa del proceso diagndstico de los pacientes.
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Las limitaciones de nuestro estudio incluyen la naturaleza propiamente de un estudio
retrospectivo, asi como posible sesgo de recuerdo en el informe de variables como la
duracion de los sintomas ya que estas se obtuvieron del expediente fisico y electrdnico,

no siempre recabadas en la magnitud que nosotros utilizamos en nuestro analisis.

CONCLUSION
Nuestro estudio sugiere que la pandemia tuvo un impacto en el proceso diagnostico del

cancer de laringe con un mayor impacto en el proceso desde que el paciente es referido
a hospital de tercer nivel hasta recibir el resultado histopatolégico de manera positiva en
la etapa de pandemia al reducir el tiempo de espera en recibir el diagndstico, influyendo
en el tiempo de diagndstico general desde el inicio de los sintomas. Esto probablemente
debido a la funciébn adecuada de los protocolos establecidos en la unidad de alta
especialidad durante la pandemia, sin embargo, hay que tomar en cuenta muchos otros
factores como es la priorizacion de pacientes con patologias tumorales, la disposicion de
los servicios de otorrinolaringologia, anestesiologia, enfermeria y patologia para que los
procedimientos realizados en tercer nivel se llevaran a cabo de manera mas eficaz y

eficiente.

Este estudio ademas sugiere que pudo haber un impacto negativo en el tiempo de
pandemia esto involucrando el tiempo desde el inicio de los sintomas hasta recibir la
primera atencion a su patologia, sin embargo, esto puede tener muchas variables que
influyeran en esto como puede ser la sobrecarga de trabajo en los centros de atenciéon

de primer nivel, la ignorancia o el miedo por recibir atencibn médica, entre otros.

Otro punto que destacar es que en la época previa a la pandemia no se realizaron

diagnostico maligno de laringe en estadio clinico 0, mientras que, si se presento en la
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época de pandemia, lo cual podria sugerir que los pacientes podrian tomar con mas

seriedad las patologias de via aérea.
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L SEGURIDAD ¥ SOUIDARINDAD SOCIAL
c'f‘iﬁ" no inconvenicncia

UMAE Hospital de Fapecialidades
Bernardo Sepilveda Gutiérrez
Centro Médico Naclonal Siglo XX1

Fecha: 15 de Junio del 2023

Comité Local de Investigacion en Salud
Comité de Etica en Investigacion
Presente

En mi caracter de Directora General de la UMAE Hospital de Especialidades “Bemardo
Sepulveda Gutiérrez” del Centro Médico Nacional Siglo XXI. declaro que no tengo inconveniente
en que se lleve a cabo en esta Unidad, el protocolo de investigacion con titulo “impacto de la
pandemia por COVID 19 en el proceso diagnostico de tumores laringeos en un hospital de tercer
nivel *, que sera realizado por Salomén Waizel Haiat como Investigador (a) Responsable, siendo
un estudio observacional, retrospectivo analitico y longitudinal, en el servicio de
Otorrinolaringologia en caso de que sea aprobado por ambos Comités de Evaluacion. El estudio
no requiere recursos financieros.

Sin otro particular, reciba con ¢l presente un saludo cordial.

/ Atentamente

Dra. Natividad Neri Mufioz
Directora General
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Fecha: ___13 DEJUNIO DE2023

SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para dar cumplimicnto a las disposiciones legales nacionales en materia de investigacion en salud, solicito al
Comité de Etica en Investigacion de Unidad Mecdica de Alta Especialidad Centro Medico Nacional Siglo
XXI Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepilveds Gutiérrez™ que aprucbe la excepcion de la cana
de consentimiento informado debido a que el protocolo de investigacion “IMPACTO DE LA PANDEMIA
POR COVID 19 EN EL PROCESO DIAGNOSTICO DE TUMORES LARINGEOS EN UN HOSPITAL
DE TERCER NIVEL", s una propucsta de investigacion sin ricsgo que implica la recoleccion de los

siguicntes datos ya contenidos en los expedicntes clinicos:

a) Edad
b) Sexo
<) Epoca de deteccion (PreCOVID-19 0 COVID-19)
d) Tabaquismo
c) Disfonia
) Pérdida de peso
g) Paralisis de cuerdas vocales
h) Tiempo de diagndstico (tiempo desde el inicio de sintomatologia hasta que recibio el resultado
histopatologico)
Tiempo en recibir atencion de salud (tiempo desde el inicio de la sintomatologia hasta recibir
atencion en primer nivel)
i) Tiempo desde primera cita hasta envio a tercer nivel
Tiempo desde tercer nivel hasta recibir diagnostico histopatologico

)} Estirpe histologica
m) Clasificacion TNM
n) Ftapa clinica

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

i)

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me comprometo a recopilar solo la
informacion que sea necesaria para la investigacion y esté contenida en ¢l expediente clinico y/o base de datos
disponible, asi como codificarla para imposibilitar la identificacion del paciente, resguardarla, mantener la
confidencialidad de esta y no hacer mal uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo.

La informacion recabada serd utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo “IMPACTO DE LA
PANDEMIA POR COVID 19 EN EL PROCESO DIAGNOSTICO DE TUMORES LARINGEOS EN UN

HOSPITAL DE TERCER NIVEL” cuyo proposito es producto comprometido de tesis.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las sanciones que

an de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones legales en materia de inve
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