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PALABRAS CLAVE Resumen

Laringe; Objetivo: Comparacion de los datos clinicos y demograficos entre pacientes con cancer de
Carcinoma; laringe menores y mayores de 40 anos.

Cabeza y cuello; Métodos: Se trata de un estudio utilizando pares emparejados, realizado desde 1989 a 2002.
Pacientes jovenes Seleccionamos 500 pacientes con cancer de laringe, tratados en el Instituto Nacional del Cancer

de México. Se identificaron 15 casos de pacientes con cancer de laringe menores de 40 afos que
cumplian los criterios de inclusion, a los que agrupamos por pares y comparamos, por estadio
clinico, con 33 pacientes mayores de 40 anos. Analizamos los factores demograficos, asi como
la supervivencia libre de enfermedad y global, utilizando el método de Kaplan-Meier.
Resultados: Incluimos en el grupo comparativo a 9 varones y 6 mujeres con una edad media de
34 afios, en contraste con una media de 62 afos. En el grupo mas joven se incluyeron 6 casos en
estadio clinico I, ninguno en estadio clinico Il, 6 en estadio lll y 5 en estadio IV, comparandolos
con 8 pacientes en estadio I, 15 en estadio lll y 10 en estadio IV en el grupo de mayor edad. No
se hallaron diferencias en las variables demograficas o estilos de vida. Todos los pacientes en
estadio | estan vivos en ambos grupos. La supervivencia libre de enfermedad no muestra ninguna
diferencia al comparar los estadios Il y IV (p =NS). La supervivencia media libre de enfermedad
fue de 66 meses, y la supervivencia global media de 83 meses en el grupo de menor edad.
Conclusion: El carcinoma de laringe es raro en pacientes menores de 40 anos. No pudieron
identificarse diferencias clinicas, de sexo o de prognosis entre los 2 grupos. El prondstico de
dichos pacientes parece determinarse Unicamente mediante el estadio clinico inicial.

© 2010 Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

* Presentado en el 10.° Congreso Internacional sobre cancer oral, del 19 al 24 de Abril de 2005. Creta, Grecia.
* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: kuauhyama@starmedia.com, kuauhyama@yahoo.com.mx (K. Luna-Ortiz).

0001-6519/$ - see front matter © 2010 Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos reservados.
doi:10.1016/j.0torri.2010.09.016


dx.doi.org/10.1016/j.otorri.2010.09.016
http://www.elsevier.es/otorrino
mailto:kuauhyama@starmedia.com
mailto:kuauhyama@yahoo.com.mx
dx.doi.org/10.1016/j.otorri.2010.09.016

114

K. Luna-Ortiz et al

KEYWORDS
Larynx;
Carcinoma;
Head and neck;
Younger patients

Laryngeal cancer in patients younger vs older than 40 years old: a matched-paired
analysis

Abstract

Background: To compare clinical and demographic data between laryngeal cancer patients
younger and older than 40 years old.

Methods: Is a matched-paired study, realized from 1989 to 2002. We selected 500 laryngeal
cancer patients treated in the National Cancer Institute of Mexico. Fifteen cases of patients
younger than 40 years that accomplished inclusion criteria were identified, pair-matched and
compared by clinical stage with 33 patients older than 40 years. We analyzed demographic
factors and disease-free and Overall Survival by Kaplan-Meier method.

Results: We included 9 male and 6 female patients with a mean age of 34 years in contrast to
a mean age of 62 years in the comparison group. Four cases in clinical stage I, none clinical
stage Il, 6 in stage Ill and 5 in stage IV were included in the younger group and compared
to 8 patients in stage I, 15 in stage Ill and 10 in stage IV in the older group. No differences
in demographic variables or lifestyle habits were found. All patients in stage I, are alive in
both groups. Disease-free survival not show any differences when comparing stages Ill and IV
(p=NS). Mean disease-free survival was 66 months and mean overall survival was 83 months in
the younger group.

Conclusion: Laryngeal carcinoma is rare in patients younger than 40 years. No gender, clinical
or prognostic differences could be identified among the two groups. The prognosis of these

patients seems to be only determined by the initial clinical stage.
© 2010 Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccién

El cancer de cabeza y cuello es mas comun en personas
mayores, y es relativamente raro en pacientes menores de
40 anos'2. Por tanto, sigue existiendo controversia en la lite-
ratura médica al comparar el curso clinico de los pacientes
menores y mayores de 40 afos®. Numerosos estudios han
documentado que el tabaco y el alcohol producen, de forma
sinérgica, una progresion de los cambios en la mucosa del
tracto aerodigestivo superior, que se transforma de leuco-
plaquia o displasia en carcinoma in situ, y finalmente en
carcinoma invasivo?. Sin embargo, algunos de estos pacien-
tes presentan tumores al final del espectro de menor edad?.
Gran parte de la literatura existente sobre el tema sugiere
que hay diferencias importantes entre los pacientes con
cancer de menor y mayor edad?. Por tanto, algunos auto-
res hacen referencia a una peor prognosis para los estadios
avanzados de la enfermedad en pacientes jovenes, reco-
mendando un tratamiento mas agresivo desde el inicio*?,
mientras otros autores no han hallado una diferencia cli-
nica significativa, o una mejor prognosis en pacientes mas
jovenes'®. Esta controversia queda sin resolver, debido a la
falta de informacion sobre series mas grandes con la meto-
dologia adecuada®.

El objetivo de este trabajo es la comparacion clinica y
demografica entre los pacientes con cancer de laringe meno-
res y mayores de 40 afos, asi como tratar de identificar
si estas diferencias pueden asociarse a la supervivencia o
recaida en pacientes mas jovenes, en comparacion a los
pacientes de mayor edad.

Material y métodos

Entre 1989 y 2002 revisamos los informes clinicos de 500
pacientes diagnosticados de cancer de laringe, que fueron

tratados en el Servicio de Cirugia de cabeza y cuello del
Instituto Nacional de Cancerologia (México). Se identifico
un total de 23 casos de cancer de laringe en pacientes
menores de 40 afos, pero Unicamente 15 casos cumplie-
ron los criterios de inclusion que consistian en presentar
carcinoma de células escamosas, tratamiento completo
en nuestro instituto y seguimiento de un minimo de 6
meses.

Se disend un estudio retrospectivo del control de casos,
agrupandose los pacientes por pares, con 33 pacientes mayo-
res de 40 anos (proporcion 2.2:1) de acuerdo con el estadio
clinico, utilizando la estadificacién TNM disefada para la
AJCC, ya que ésta parece la variable mas importante en la
prognosis. Esta proporcion de control por caso se fijo en este
valor, a fin de lograr una capacidad estadistica de compara-
cion. El comité de revision evalud y aprobo este estudio; no
se hizo necesaria la aprobacion del comité de ética, debido
a la naturaleza del diseno.

Se realiz6 una estadistica descriptiva para todas las varia-
bles demograficas. Para las comparaciones entre variables se
utilizé la prueba exacta de X2 de Fisher cuando fue preciso;
el intervalo libre de enfermedad y la supervivencia global
con respecto al estadio clinico se calcularon mediante el
método de Kaplan-Meier, y las comparaciones entre cur-
vas se evaluaron mediante la prueba log-rank. El valor de
p<0,05 fue considerado como estadisticamente significa-
tivo. Todos los analisis estadisticos se realizaron utilizando
el software del paquete estadistico para ciencias sociales
(SPSS) version 10.0 (Chicago, IL, EE.UU.).

Resultados

En nuestra serie, el grupo de pacientes menores de 40 afos
representaba el 4,6% de todos los casos de neoplasias larin-
geas. El carcinoma de células escamosas fue confirmado y
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas de ambos grupos
<40 anos >40anos Total p
n=15 n=33

Tabaquismo 0,343

Positivo 11 28 39
Negativo 4 5 9
Alcoholismo 0,106
Positivo 9 27 36
Negativo 6 6 12
Ronquera 0,172
Positiva 13 32 45
Negativa 2 1 3
Disfagia 0,676
Positiva 2 6 8
Negativa 13 27 40
Disnea 0,159
Positiva 0 4 4
Negativa 15 29 44
Odinofagia 0,559
Positiva 1 1 2
Negativa 14 32 46
Localizacion
Supraglotis 4 10 14 0,448
Glotis 10 23 30
Subglotis 1 0 1
Diferenciacion
Buena 5 16 21 0,063
Moderada 3 13 16
Indiferenciada 1 1 2
Desconocida 6 3 9
Estadio
| 4 8 12 0,940
Il 0 0 0
1} 6 15 21
\% 5 10 15

evaluado por parte de 2 patdlogos de cabeza y cuello, en
todos los casos.

De los 23 casos identificados en pacientes menores de
40 anos, Unicamente 15 pacientes cumplian los criterios de
inclusion; de ellos, 9 eran varones y 5 mujeres (ratio varon-
mujer 1,5:1), con una edad media de 34 anos (rango 21-40
anos), frente a una edad media de 62 anos (rango 43-80 anos)
para los pacientes mayores de 40 anos (n=33).

La distribucion del estadio clinico de acuerdo con el grupo
de edad fue la siguiente: estadio |, 4 pacientes en el grupo
de menor edad y 8 en el de mayor edad; no se hallaron
estadios de tipo Il en nuestro estudio; se produjeron 6 casos
en estadio Ill en el grupo de menor edad y 15 en el de mayor
edad, y 5 en estadio IV en el grupo de menor edad y 10
en el de mayor edad. La localizacién mas frecuente de las
neoplasias fue la glotis en 10 pacientes (66,7%) en el grupo
mas joven, y 23 pacientes (69,7%) en el grupo de mayor
edad, respectivamente, seglin se muestra en la tabla 1.

Al comparar ambos grupos con respecto a tabaquismo,
alcoholismo, manifestaciones clinicas, estadio clinico o
grado histoldgico de diferenciacion, se produjeron 2 dife-
rencias no estadisticamente significativas entre ellos (tabla
1).

Como hemos mencionado anteriormente, todos los casos
correspondian a carcinoma escamoso, con el siguiente grado
de diferenciacion en el grupo mas joven: habia 8 casos (53%)
con neoplasma bien y moderadamente diferenciado, un caso
(6,6%) no diferenciado y 6 casos (40%) desconocidos, mien-
tras que en el grupo de mayor edad la distribucion fue:
el neoplasma bien y moderadamente diferenciado repre-
sentaba el 87,8% de los casos (n=29), un caso (3%) no
diferenciado y 3 (9%) desconocidos, segln se muestra en la
tabla 1.

Cinco casos del grupo mas joven fueron intervenidos
quirdargicamente (33,3%), 9 (60%) fueron tratados con radio-
terapia y Unicamente uno (6,7%) recibié quimioterapia. En
el grupo de mayor edad, 25 pacientes (75,8%) fueron inter-
venidos quirdrgicamente, 7 (21,2%) recibieron radioterapia
y uno (3%), quimioterapia (tabla 2). Los tipos de procedi-
mientos quirdrgicos realizados se muestran en la tabla 3 para
ambos grupos. En el grupo de mayor edad se realizaron mas
intervenciones, aplicandose el tratamiento con radioterapia
y el resto de tratamientos con similar frecuencia en ambos
grupos.

El seguimiento en el grupo de menor edad fue de 45 meses
(rango 11,4-117,6) y en el grupo de mayor edad fue de 23
meses (rango 2,5-49,7). Todos los pacientes en estadio | de
ambos grupos sobreviven y estan libres de enfermedad en el
punto de corte de 91 meses de seguimiento. No se identifi-
caron en estas series pacientes en estadio Il. El porcentaje
de recurrencia fue similar en ambos grupos, presentandose
en 7 casos en el grupo de menor edad y en 9 casos en el de
mayor edad. La supervivencia global y la supervivencia libre
de enfermedad entre ambos grupos, al comparar los estadios
[y IV, no reveld ninguna diferencia estadisticamente signifi-
cativa (figs. 1y 2, respectivamente). La supervivencia global
y la supervivencia libre de enfermedad, de acuerdo con las
curvas de Kaplan-Meier, no revelaron diferencias estadis-
ticamente significativas entre ambos grupos de pacientes
(figs. 3 y 4, respectivamente).

Discusion

Nuestro informe ha identificado a 9 varones y 6 mujeres
con edades inferiores a 40 afos, con un ratio varon res-
pecto a mujer de 1,5:1, lo que coincide con los informes
previamente publicados sobre adolescentes, nifios’ y jove-
nes adultos (menores de 40 afios de edad)**, pero difiere
en cuanto a la mayor predominancia masculina reportada
en diversos estudios, tal como el ratio 7,3:1 hallado por
Rodriguez-Cuevas en Méjico® y el ratio 4:1 reportado por
Schvero para jovenes adultos en Israel®.

Ambos grupos de pacientes tenian como primera
localizacion la glotis, que definitivamente constituye el
emplazamiento mas comin para el cancer de laringe*®;
a ésta le siguen la localizacion supraglética y la subglo-
tica. Conforme a estos resultados, también parece que la
distribucion de los tumores con respecto a la localizacion
anatomica es similar, no dependiendo este hecho de la edad.
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Tabla 2 Tratamiento por grupos de edad

< 40 anos % > 40 anos % Total p
n=15 n=33
Cirugia 0,013
Positiva 5 33,3 25 75,8 30
Negativa 10 66,7 8 24,4 18
Radioterapia 0,021
Positiva 9 60 7 21,2 16
Negativa 6 40 26 78,8 32
Quimioterapia 0,248
Positiva 1 6,7 1 3 2
Negativa 0 93,3 0 97 0
Recurrencia 0,322
Positiva 7 46,7 9 27,3 13
Negativa 8 53,3 24 72,7 35
Tabla 3 Tipo de cirugia en ambos grupos
< 40 anos > 40 anos Total
n=15 n=33
Cordectomia 1(6,7%) 1 (3%) 2
Cirugia con laser 1(6,7%) 0 1
Laringectomia parcial con cricohioidopexia (CHEP) 0 7 (21,2%) 7
Laringectomia parcial 0 1 (3%) 1
Laringectomia total 3 (20%) 16 (48,4%) 19

Ello puede explicarse mediante la susceptibilidad local y el
factor de riesgo asociados a los pacientes con cancer de
laringe, debiéndose por tanto prestar especial cuidado a la
evaluacion de dichos pacientes.

Once pacientes del grupo mas joven (73,3%) fueron diag-
nosticados en los estadios tardios (Il y IV), y Gnicamente 4 en

los estadios tempranos (26,6%), lo que se corresponde con
otros autores>® que reportaron hasta el 64% de sus pacientes
en estadios avanzados de la enfermedad. Estos hallazgos
contrastan con los hallados en las series de Schvero et al®,
en los que habia un 80% de los casos en estadios tempranos y
Unicamente un 20% en los estadios tardios. De modo similar,
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Log Rank p=0,6797

Supervivencia global entre grupos, conforme a Kaplan-Meier.
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Petrovic et al* hallaron también resultados similares, y el
55% de sus pacientes lo estaban en estadios tempranos. Esto
puede explicarse mediante el menor estatus sociocultural de
nuestros pacientes. Otro hecho puede explicarse mediante
la asociacion positiva de tabaquismo y alcoholismo hallados
en este grupo. No hemos reportado el tabaquismo y alco-
holismo en cuanto a paquetes/semana y unidades/semana,
porque esta informacién no podia hallarse en los informes
clinicos.

Log Rank p=0,6701

Supervivencia libre de enfermedad entre grupos, conforme a Kaplan-Meier.

Gran parte de la literatura existente enfatiza las diferen-
cias halladas entre los pacientes de menor y mayor edad; las
personas jovenes no muestran muchos de los factores con-
vencionales de riesgo; sin embargo, sus prognosis pueden ser
peores, segun se refleja en algunos estudios>®, aunque algu-
nos autores como Axon et al'® argumentan que la prognosis
es la misma para ambos grupos de edad>*%1'0- Reciente-
mente, Lacy et al!, considerando la edad como la Unica
variable, hallaron que la tasa de supervivencia es mejor en
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Supervivencia libre de enfermedad por estadio clinico.
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pacientes menores de 40 afnos que en pacientes con edad
avanzada. El carcinoma de laringe en personas jovenes se
ha relacionado con la degeneracion maligna de papilomas, o
con las complicaciones radioldgicas de los papilomas?. Algu-
nos otros autores sugieren que esto puede deberse a una
pobre higiene bucal?. Algunos estudios sugieren que la pro-
gnosis en pacientes jovenes es peor que en pacientes de
mayor edad??, mientras que, por otro lado, algunos autores
como Axon et al'® argumentan que la prognosis es la misma
para ambos grupos de edad>*%'%. Con la informacién obte-
nida en el presente estudio, no podemos afirmar que el grupo
mas joven tenga peor prognosis que el grupo de mayor edad.
Las semejanzas en cuanto a localizacion anatomica de las
neoplasias y factores de riesgo parecen ser determinantes
de esta situacion. Existen pocos informes que expliquen el
hecho posible de la implicacion etioldgica de esta patologia
en pacientes de menor edad.

Conclusiones

El carcinoma de laringe es raro en pacientes menores de 40
anos. La distribucion por sexos mostroé una diferencia menos
marcada en este grupo, mientras que sigue existiendo una
predominancia marcadamente masculina en pacientes de
mayor edad, segln se ha reportado en la literatura médica.
No se hallaron diferencias clinicas entre los pacientes mayo-
res o menores de 40 anos, y la prognosis en todos los casos
pudo determinarse mediante el estadio clinico inicial. Se
precisan series de casos mayores para poder evaluar y esta-
blecer el impacto real de la edad en los resultados clinicos
de este neoplasma en este grupo especifico de pacientes.

Supervivencia global por estadio clinico.
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