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2. Resum

Objectiu: el cancer de pell no melanoma (CPNM) és el cancer més freqiient en la poblacio. L'eleccio
del tractament dependra de factors en relacié amb el tipus de tumor i les caracteristiques del pacient.
El present estudi pretén demostrar la utilitat de diferents tecniques de radioterapia externa
(ortovoltatge, fotons i electrons) pel tractament del CPNM, en relacié al control de la malaltia i els

resultats cosmetics posteriors al tractament.

Metodologia: es tracta d’un estudi retrospectiu i descriptiu d’'una mostra de 300 pacients amb CPNM

tractats amb radioterapia externa a I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus entre els anys 2003 i 2019.

Resultats: el 63,7% de pacients eren homes. L’estat funcional va ser ECOG 1 en el 63% dels casos. L'edat
al diagnostic es va trobar entre els 36 i 102 anys (49% majors de 80 anys). El 55,7% dels casos eren
carcinomes basocel-lulars, majoritariament de tipus infiltrant, i el 42,7% carcinomes escamosos. En
relacié al grau histologic, el grau Il va ser el més freqlent (51%). La infiltracid va estar present en el
5,3% dels casos. Els marges es van trobar afectats en un 69,7% dels casos. El 79,9% dels casos eren
tumors de recent aparicid, majoritariament localitzats en la zona H (49,2%) i amb un estadi tumoral T1
(58,6%), sense ganglis afectats (NO). En 202 casos (63,7%) es va utilitzar la radioterapia amb intencié
radical i en 98 (32,7%) amb intencié adjuvant a la cirurgia. Es van aplicar dosis totals entre 30-70 Gy,

entre 1-35 sessions i amb un fraccionament d’entre 1,8-5,4 Gy/sessio.

Els pacients van presentar toxicitat aguda grau 3 o superior en el 42,6% dels casos, presentant toxicitat
tardana grau 3 o superior en el 5% dels casos. Dels pacients tractats amb intencié radical, un 95,5% va
presentar resposta completa. Van recidivar un 7,7% dels casos. Amb una mitjana de seguiment de 6
anys (rang 0-14 anys), el 71,4% dels pacients van ser éxitus i el 28,7% estan vius. Dels que van morir, en
el 1,9% dels casos la mort va ser causada pel CPNM, el 7,9% per altres causes mentre patien la malaltia
i el 90,2% per altres causes sense malaltia. Dels que segueixen vius, el 1,2% tenen malaltia i el 98,8%
restant no la té actualment. Es va trobar associacid estadisticament significativa entre I'aparicié de
toxicitat i el tipus de radioterapia utilitzada, essent la tecnica d’ortovoltatge és la que més toxicitat

aguda produeix, i la técnica d’electrons la que produeix més toxicitat tardana.

Conclusié: les diferents técniques de radioterapia externa (ortovoltatge, fotons i electrons) sén una
excel-lent opcid de tractament en pacients afectes de CPNM, amb bons resultats de control local i

cosmetica.



3. Abstract

Purpose: non melanoma skin cancer (NMSC) is the most common cancer in population and there is a
wide range of therapeutic options in order to treat it. Concretely, the treatment is chosen according to
tumour and patient features. The aim of this study is to demonstrate the feasibility of different external
radiotherapy techniques (orthovoltage, photons and electrons) for the NMSC treatment, by considering

disease control and post-treatment cosmetic results.

Methods: it is a retrospective and descriptive study of a sample of 300 patients with NMSC treated with

external radiotherapy at Hospital Universitari Sant Joan de Reus, within a time interval of 2003 to 2019.

Results: 63.7% of patients were men. The functional state was ECOG 1 in 63% of cases. The age at
diagnosis was between 36 and 102 years (49% over 80 vyears). 55.7% of cases were basal cell
carcinomas, mostly infiltrative type, and 42.7% squamous cell carcinomas. Moreover, grade Il was the
most frequent histological degree (51%). Infiltration was present in 5.3% of cases. The margins were
affected in 69.7% of cases. 79.9% of cases were recent occurrence tumours, mostly located in the H
zone (49.2%) and with a T1 tumour stage (58.6%), with no nodal involvement (NO). In 202 patients
(63.7%) radiotherapy was radical, and 98 (32.7%) adjuvant to surgery. The dose administered ranged
from 30 to 70 Gy, with fractions from 1.8 to 4.5 Gy.

Patients showed acute toxicity grade 3 or higher in 42.6% of cases, with late toxicity 3 or higher in 5%
of cases. In radically treated patients, complete response was obtained in 95.5%. 7.7% of cases
presented tumour recurrence. With an average of 6 years (range 0-14 years), 71,4% of patients died
and 28.7% lived. Of those who died, in 1.9% of cases death was caused by NMSC, 7.9% died by other
causes while suffering from disease and 90.2% died by other causes without disease. Of those still alive,
1.2% have disease and the remaining 98.8% do not have it today. Statistically significant association was
found between the appearance of toxicity and the type of radiotherapy used. Orthovoltage technique
achieved the highest number of acute toxicities and electron technique the highest number of late

toxicities.

Conclusion: the application of external radiotherapy with its different techniques (orthovoltage,
photons and electrons) is an excellent alternative in patients with NMSC since it demonstrates a good

local control and cosmetic.



4. Introducci6

4.1 Generalitats del cancer de pell no melanoma

El cancer de pell no melanoma (CPNM) és el cancer més freqiient en la poblacié. Es més fregiient en
pacients d’edat avangada i en zones fotoexposades, trobant-se en la majoria dels casos localitzats a la
cara. L'exposicio cronica al sol és el seu principal factor de risc i la seva incidéncia es troba en augment
degut al progressiu envelliment poblacional i la major exposicié solar. Rarament produeix metastasi i
presenta una baixa mortalitat. Engloba dos tipus histologics principals, que séon el carcinoma
basocel-luar (CBC) i el carcinoma escamds (CEC), encara que també existeixen altres subtipus menys

freqients [1,2].

El CBC és un tumor que deriva de les cél-lules fol-liculars germinatives o tricoblasts de la pell. Es tracta
del cancer cutani més freqlent, suposant un 80% dels casos de CPNM, i sol apareixer en la majoria dels
casos a partir dels 50-60 anys. Tot i que existeixen una serie de factors de risc vinculats al CBC, entre
ells les radiacions ionitzants i determinats sindromes genétics com el xeroderma pigmentds, el
sindrome de Gorlin o el sindrome de Basex, el principal és I'acimul de llum ultraviolada (UV) que la pell
rep durant la vida del pacient. Es per aixd que és més freqlient en persones d’edat avancada i arees
fotoexposades (zona facial en el 95% dels casos), aixi com en persones amb fototipus baixos. L’exposicio
solar produeix dany en I'ADN cel-lular i alteracions en els gens de supressié tumoral com el p53,
produint aixi la prolongacié dels danys i 'aparicié de carcinomes. De la mateixa manera, el CBC pot

apareixer en lesions previes de la pell com cicatrius o nevus sebacis [3,4,5,6].

El CEC és considerat el segon tumor de pell més freqlent després del CBC, comprenent
aproximadament el 20% dels casos de CPNM, i es forma a partir de la proliferacié de les cel-lules
epitelials escamoses amb factors anaplasics. També es relaciona directament amb I'exposicié a UV, i sol
desenvolupar-se a nivell de cap, coll i extremitats superiors (dors de mans i avantbracos), sobretot en
arees de pell fotoexposades amb queratosis actiniques prévies. La radiacié UV produeix canvis genetics
en I’ADN dels queratinocits epidérmics, produint errors de transcripcid i replicacio cel-lular. A diferéncia
dels CBC, presenta una major agressivitat per la seva capacitat de metastasi locorregional, sent el

causant de la majoria de les morts per CPNM [3].

4.2 Diagnostic i estadiatge

Per al correcte diagnostic i estadiatge és imprescindible una bona anamnesis i una exploracié completa,
tant de pell com de les arees ganglionars, amb biopsia de les lesions sospitoses i/o puncié-aspiracid

amb agulla fina (PAAF) de les adenopaties que poguessin ser patologiques [7]. Amb la presa de biopsia
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de la lesid i el seu posterior analisi es pot reconeixer el subtipus en concret i definir la necessitat de

tractament segons la seva agressivitat o risc d’expansio.

La tomografia computeritzada (TC) i la ressonancia magnetica (RM) sén necessaries en casos
seleccionats. El TC esta indicat en els casos de CEC en els que es sospita invasid 0ssia o presentin alt risc
d’afectacio ganglionar. La RM, per una altra banda, és d’utilitat en cas de sospita de invasié perineural

[8,9].

Per tal de realitzar I'estadiatge, es pot utilitzar la classificacio TNM, que té en compte la mida de la lesid,
la infiltracid en profunditat, I'afectacié ganglionar i 'afectacid a distancia. D'acord amb la guia
americana National Comprehensive Cancer Network (NCCN) publicada i actualitzada I'any 2018, es

classifica tal com es mostra en les seglents taules [10].

Tumor primari (T)

Tx No es pot determinar el tumor primari

TO Sense evidéncia del tumor primari

Tis Carcinoma in situ

T1 Tumor menor o igual a 2 cm en la seva extensié major

T2 Tumor > 2cm, perd menor o igual a 5 cm en la seva extensié major

T3 Tumor de >4 cm en dimensid maxima o erosio 0ssia minor o invasid perineural o invasié profona

T4 Tumor amb invasié macroscopica ossia, medul-la 0ssia, invasio base del crani i/o foramen base
del crani

Ganglis limfatics regionals (cN)

Nx No es poden avaluar els ganglis limfatics regionals
NO No existéncia de metastasi a noduls limfatics
N1 Metastasi en un Unic nodul limfatic ipsilateral, < 3cm o menor en la seva dimensié maxima i sense

extensid extranodal

N2 Metastasi en un unic nodul limfatic ipsilateral, entre > 3 cm perd no > 6 cm en la seva maxima
dimensid i sense extensid extranodal;

O metastasi en multiples noduls limfatics ipsilaterals, < 6 cm en la seva maxima dimensié i sense
extensié extranodal;

O metastasi en noduls limfatics bilaterals o contra laterals < 6 cm en la seva maxima extensid i
sense extensid extranodal

N2a Metastasi en un unic nodul limfatic ipsilateral, entre > 3 cm perd no > 6 cm en la seva maxima
dimensio i sense extensid extranodal

N2b Metastasi en multiples noduls limfatics ipsilaterals, < 6 cm en la seva maxima dimensio i sense
extensio extranodal

N2c Metastasi en noduls limfatics bilaterals o contra laterals < 6 cm en la seva maxima extensid i sense
extensié extranodal

N3 Metastasi en nodul limfatic > 6 cm en la seva maxima dimensio i sense extensio extranodal;
O metastasi en qualsevol nodul limfatic > 6 cm en la seva maxima dimensid i sense extensié
extranodal

N3a Metastasi en nodul limfatic > 6 cm en la seva maxima dimensio i sense extensio extranodal




N3b Metastasi en qualsevol nodul limfatic > 6 cm en la seva maxima dimensid i sense extensio
extranodal

Metastasi a distancia (M)

MO No metastasi a distancia
M1 Metastasi a distancia
Taula 1. Classificacid TNM del CPNM segons la 82 edicié de la guia NCCN [10].

Grups d’estadiatge pronostic
Tis NO MO 0
T1 NO MO |
T2 NO MO Il
T3 NO MO H
T1 N1 MO 1l
T2 N1 MO 1l
T3 N1 MO H
T1 N2 MO vV
T2 N2 MO vV
T3 N2 MO vV
Qualsevol T N3 MO Y%
T4 Qualsevol N MO v
Qualsevol T Qualsevol N M1 v

Taula 2. Grups d’estadiatge pronostic segons la 82 edicié de la guia NCCN [10].

Grau histologic (G)
Gx No es pot determinar el grau
Gl Ben diferenciat
Gl Moderadament diferenciat
Glll Pobrament diferenciat
GIV Indiferenciat

Taula 3. Classificacié grau histologic del CPNM segons la 82 edicié de la guia NCCN [10].

4.3 Factors pronostics

Tot i que els tractaments tenen un alt nivell de curacié completa de la malaltia, existeix possibilitat de
recidiva, que varia entre pacients en funcié de diversos factors de risc [8, 11]. Entre ells trobem la
localitzacié de la lesid, la mida del tumor, I'existencia de tumors recurrents, la condicié immunologica
del pacient, els marges tumorals, |a radioterapia prévia, el tipus de patrd histologic i la invasio perineural

[10], entre altres, que podem observar en les seglients taules.



Millor pronostic

Pitjor pronostic

Localitzacio

Area L< 20 mm
Area M <10 mm

Areal>0=20mm
AreaM>0=10mm

Area H
Vores Ben definides Mal definides
Primari vs Recurrent Primari Recurrent
Immunosupressio Absent Present
Radioterapia prévia Absent Present

Subtipus histologic

Nodular, superficial

Patrons de creixement agressius

Grau de diferenciacio

G1,G2

G3

Invasié perineural

Absent

Present

Taula 4. Factors pronostics en el carcinoma basocel-lular segons la 82 edicié de la guia NCCN [12].

Millor pronostic

Pitjor pronostic

Localitzacio

Area L< 20 mm
Area M <10 mm

Areal>0=20mm
AreaM >0=10mm

adenoescamds o metaplasic

Area H
Vores Ben definides Mal definides
Primari vs Recurrent Primari Recurrent
Immunosupressié Absent Present
Radioterapia prévia Absent Present
Tumor de rapid creixement Absent Present
Grau de diferenciacié G1, G2 G3
Subtitpus acantolitic, Absent Present

Profunditat

<2mmo Clark I, 11, lll

>o0=2mmo Clark IV, V

Invasié perineural, limfatica o
vascular

Absent

Present

Taula 5. Factors pronostics en el carcinoma escamds segons la 82 edicié de la guia NCCN [10].

Pel que fa a la localitzacié del tumor, I'area “L” correspon a tronc i extremitats, i I'area “M” a galtes,
front, cuir cabellut i zona pretibial. L’area “H”, que és la que presenta major risc, correspon a la cara
central, parpelles, celles, regid periorbitaria, nas, llavis, mentd, mandibula, pell i solcs pre i

retroauriculars, orelles, genitals, mans i peus [10].

Figura 1. Imatge representativa sobre les possibles localitzacions del
cancer de pell no melanomai risc associat. El color vermell (zona H)

correspon a un risc alt, el color groc (zona M) a un risc intermedi i el

color violeta (zona L) a un risc baix [13].



4.4 Tractament

Tenint en compte que el CPNM rarament produeix metastasi i que la mortalitat associada és baixa degut
a aquest mateix motiu, una de les complicacions més importants que es pot presentar és |'afectacio
local, sobretot les de localitzacio a nivell facial. Per tant, un dels objectius del tractament, a banda del

control local i la curacid, es aconseguir els millors resultats cosmetics [1].

Actualment existeixen diferents opcions terapéutiques disponibles per al tractament del CPNM, entre
elles la cirurgia, la radioterapia (RT), la crioterapia, la terapia fotodinamica i les terapies topiques amb

farmacs quimioterapics com el 5-fluoracil [5], sent la cirurgia i la RT els tractaments més efectius [1].

La probabilitat de curacié és similar després de la cirurgia o RT per estadis inicials en el CPNM [9]. Aixi
doncs, el tractament dependra de diferents factors en relacié a caracteristiques del tumor (tipus
histologic, mida, localitzacié) i del pacient (edat, estat general, comorbiditats, preferéncia), i
ha d’estar consensuada per un equip multidisciplinar en un comité de tumors [1]. Segons el risc

calculat per cada pacient, la NCCN proposa un tractament determinat, representat en els seglients

algoritmes.
PRIMARY TREATMENTY ADJUVANT TREATMENT
Curettage and electrodesiccation:
* Excluding terminal hair-bearing areas, such as the scalp, -
pubic and axillary regions, and beard area in men
; . . Mohs micrographic
« If adipose reached, surgical excision should generally be surgery or resection
performed with complete
circumferential margin
or assessment”
Positive — | or
Low.-risk basal cell Standard excision with Standard re-excision
skin cancer™® 4.mm clinical margins and for area L regions’
postoperative margin Margins or T
assessment and second RT" for non-surgical
intention healing, linear candidates?
repair, or skin graft®
Negative
or
RT™ for non-surgical -
candidates?

Figura 2. Algoritme de tractament del carcinoma basocel-lular de baix risc segons la 82 edicio de la guia NCCN

[12].
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High-risk basal cell __ | Standard excision with

skin cancer®

PRIMARY TREATMENT®

Maohs
micrographic
surgery or
resection

with complete
circumferential
margin
assessment”
or

——— Margin

wider surgical margins!
and postoperative margin

assessment and with -+ Margins

RT™ for non-surgical
candidates®™

Negative —| If extensive perineural

Negative —=| consider adjuvant RT3

ADJUVANT TREATMENT
RT'

Paositive? — | 200190

Multidisciplinary tumor board consultation
[i:unsider a clinical 1riu||

or large-nerve involvement,y ————*

If residual disease is

Mohs micrographic present, and further

surgary or U and RT are
linear or delayed repairh® mi.?;.. cu;g:::i':-udicalnd.
with complete consider
or Positive — |circumferential == | multidisciplinary
margin tumar board
assessment™ consultation

(consider a clinical

ﬁL“TTI trial)

Figura 3. Algoritme de tractament en el carcinoma basocel-lular d’alt risc segons la 82 edicié de la guia NCCN [12].

Local, low-risk
squamous cell | —=
skin cancer®®

PRIMARY TREATMENT® ADJUVANT TREATMENT
Curettage and electrodesiccation:
* Excluding terminal hair-bearing areas, such as scalp, .
pubic, axillary regions, and beard area in men
* If adipose reached, surgical excision should generally be Mohs micrographic
performed surgery of resection
with complete

or

Positive —=

Standard excision with

4-6 mm clinical margins

and postoperative margin
assessment and second
intention healing, linear repair,
or skin grafi*

or

—= Margins

RT# for non-surgical

Hegative

circumferential
margin assessment'
of

Standard re-excision
for area L regions!
il

RT® for non-surgical
candidates®

candidates®

Figura 4. Algoritme de tractament en el carcinoma escamds de baix risc segons la 82 edicié de la guia NCCN [10].

Local, high.risk
squamous cell
skin cancer®@eX!

Figura 5. Algoritme de tractament en el carcinoma escamos d’alt risc segons la 82 edicid de la guia NCCN [10].

PRIMARY TREATMENT® ADJUVANT TREATMENT
RT? and/or multidisciplinary tumor

Mohs micrographic Positive® —+ board consultation to discuss
surgery or resection chemoradiation or clinical trial®
with complete
circumferential ——=Margins [Tifextensive perineural
margin or large-nerve
assessment'™ Negative —{involvement,?
or recommend adjuvant RTe

If residual disease is

ohs micrographic present, and further
—+ | Standard excision with surgery or re surgery is

wider surgical margins” vith complete CW”:::'W-
and postoperative margin |> Margins —» Positive —» [circumferential | g:l".; disciplinary
assessment and linear or argin assessment'| |0 poorg
delayed repair *' consultation

and discuss

chemoradiation or
or clinical trial
RToM + systemic
therapyP for non-surgical
candidates®
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4.5 Indicacions i contraindicacions cliniques de |a radioterapia [6]

En relacid al tractament amb RT, existeixen tres opcions segons |'objectiu del mateix: tractament

exclusiu o radical, tractament adjuvant i tractament pal-liatiu.

El tractament exclusiu o radical es reserva per a pacients d’edat avancada amb comorbiditats o
contraindicacions pel tractament quirdrgic, aixi com per localitzacions facials on la cirurgia suposa
pitjors resultats estetics, com la zona central de la cara (parpella, punta nasal, ala nasal, comissura

labial), tumors grans, tumors amb invasié limfovascular i com rescat a la recidiva post-cirurgia.

La RT complemetaria o adjuvant té el seu paper en el cas de marges proxims o afectes, aixi com en
altres factors de risc de recidiva local, com I'afectacié perineural, ganglionar i I'alt risc de recidiva per la

mida, gruix o infiltracié d’estructures amb més profunditat.

La RT amb intencid pal-liativa s’utilitza per tractar els simptomes produits pel mateix tumor, tals com el
dolor, el sagnat o la ulceracid. També pot anar dirigit a pacients d’edat avancada i per millorar la qualitat

de vida del pacient.

Per una altra banda, les contraindicacions de la RT serien: lesions en zones previament irradiades, zones
gue presentin fistules o infeccions de la ferida quirurgica, pacients amb malalties genétiques com el
Xeroderma pigmentos o sindrome de Gorlin i pacients amb malalties del teixit connectiu. En pacients

joves la contraindicacié és relativa.

4.5 Técniques de radioterapia [6]

Les tecniques radioterapiques utilitzades per el tractament d’aquest tipus de tumors sén la radioterapia
externa (RTE) i la braquiterapia (BT). L'eleccié de la tecnica dependra del tumor (mida, profunditat,

localitzacid), aixi com de la disponibilitat del centre on es dugui a terme el tractament.

La RTE és una tecnica d’administracié fotonica que utilitza feixos de radiacié procedents d’acceleradors
lineals o maquines de kilovoltatge, aplicats des d’una certa distancia del pacient. Es diferencien tres
tipus, depenent de si es realitza amb kilovoltatge / ortovoltatge (50 a 500 kV), megavoltatge / fotons

d’alta energia (1 a 25 MV) o electrons (4 a 20 MeV).

- Els equips de kilovoltatge utilitzen fotons de baixa energia amb una capacitat de penetracié

baixa, de manera que depositen la dosi maxima en la superficie cutania, resultant Utils en
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tumors superficials. Dins d’aquest tipus de radioterapia superficial, trobem la terapia de baixa

energia (50 a 160 kV) i la de mitja energia o ortovoltatge (160 a 300 kV).

- Elmegavoltatge utilitza fotons d’alta energia capacos de penetrar en major profunditat dins els
teixits. Sén poc utils pel tractament de tumors superficials degut a la dificultat en la I'alliberacié
de dosis de tractament en la superficie, que és on es localitzen els CPNM. Es recomana per el

tractament de tumors localment avangats amb una invasié de teixits profunds.

- Els electrons sén capacos de depositar la seva energia a poca profunditat, pel que resulten Gtils
pel tractament del CPNM, sent la seva principal indicacié els tumors superficials. Es fonamental
qgue la incidencia del feix sigui perpendicular i en la zona plana per tal de disminuir la

infradosificacio.

Per una altra banda, la BT és un tipus de tractament radioterapic que permet el dipdsit de I'energia
radioactiva sobre la superficie irradiada, evitant I'afectacié dels organs més profunds, arribant

Unicament a penetrar entre 3 i 5 mm. Existeixen dos subgrups de BT, la intersticial i la plesoterapia.

La BT té I'avantatge respecte a la RTE que la dosi no penetra tant i s’Taconsegueix una millor distribucio
en superficie. A més, la radiacié que reben els teixits sans és menor, pel que afavoreix la radioproteccio
d’estructures sensibles. També proporciona resultats estétics excel-lents, confortabilitat i menor temps
de tractament. Aquesta técnica es troba contraindicada en el melanoma maligne, el CPNM amb invasié
d’estructures ossies o altres organs, tumors localitzats en parpella superior i localitzacions amb

accessibilitat dolenta, entre altres.

4.5 Toxicitat de la radioterapia [15]

L'aparicio i la severitat de la toxicitat sobre la pell i mucoses degut al tractament radioterapic es troba
en estreta relacid amb una série de factors depenents tant del propi pacient (edat, estat nutricional,
habits toxics associats, comorbiditats) com de les caracteristiques del tractament (dosis, energia,

fraccionament, cirurgia prévia).
Els efectes secundaris cutanis a curt termini son I'eritema i la descamacidé seca i humida de la zona

irradiada. Les lesions més comuns produides per la toxicitat cronica sén la hiper i hipopigmentacio,

telengectasies i atrofia de la zona cutania irradiada.
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Per tal d’avaluar el grau i intensitat de la mucositis i epitelitis durant i després del tractament amb RT,
existeixen escales establertes per la RTOG (Radiation Therapy Oncology Group) / EORTC (European
Organization for Research and Treatment of Cancer). Aquestes estableixen I'existéncia de 5 graus en

funcié de la intensitat de I'afectacid, les caracteristiques de les quals es mostren en la seglient taula.

Epitelitis aguda Epitelitis tardana
Grau 0 Sense canvis Sense canvis
Grau l Eritema, depilacio, descamacio seca Atrofia lleu, fibrosis lleu, hiperpigmentacid,
perdua de greix subcutani

Grau 2 Eritema brillant, descamacié humida | Atrofia parxejada, telengectasies moderades,
parxejada, edema moderat fibrosis moderada, contractura lleu

Grau 3 Descamacié humida confluent, edema | Atrofia severa, telengectasies marcades,
important induracid severa, perduda del teixit cel-lular

subcutani, contractura severa

Grau 4 Ulceracié, hemorragia, necrosis Ulceracid, necrosis

Taula 6. Graus de toxicitat aguda i tardana després del tractament amb radioterapia segons I'escala RTOG [15].

4.7 Seguiment

Durant el tractament radioterapic es realitzen visites setmanals per al control local de la tumoracio, aixi

com per la realitzacié de cures per aparicié de toxicitat aguda.

Un cop finalitzat el tractament amb RT, es realitzen controls trimestrals fins als 2 anys, passant-se
posteriorment a fer de manera anual. En cada revisio es realitza una exploracié completa per tal de
valorar la resposta i la possibilitat d’aparicio de toxicitat, conjuntament amb el servei de Dermatologia.
En elles també es pot valorar la realitzacid d’altres proves complementaries segons les manifestacions

cliniques.
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5. Hipotesis i objectius

Hipotesis
Les diferents tecniques de radioterapia externa (ortovoltatge, fotons i electrons) aplicades per al

tractament del cancer de pell no melanoma presenten bons resultats per al control i curacié de la

malaltia, aixi com bons resultats cosmetics a curt i a llarg termini.

Objectius

El present estudi retrospectiu pretén demostrar la utilitat de diferents técniques de radioterapia
externa (ortovoltatge, fotons i electrons) per al tractament del cancer de pell no melanoma, en relacié

al control de la malaltia i els resultats cosmetics posteriors al tractament.
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6. Metodologia

6.1 Disseny de I'estudi

La present investigacid es tracta d’'un estudi descriptiu i retrospectiu realitzat en pacients amb

diagnostic de CPNM i tractats amb RTE.

6.2 Ambit i subjectes de I'estudi

Els subjectes que formen la mostra d’estudi s'han obtingut a partir de la base de dades del Servei
d’Oncologia Radioterapica de I'Hospital Universitari Sant Joan de Reus (HUSJR). D’aquesta, es va tenir
informacié del total de pacients amb CPNM, ja bé fossin CEC, CBC o altres tipus histologics, tractats
entre 2003 i 2019 amb diferents técniques de RTE (fotons, electrons i ortovoltatge) en el Servei
d’Oncologia Radioterapica del HUSJR. Pel present estudi, es van escollir del total una mostra n=300
pacients, 100 per cada tipus de tecnica (es van escollir els 100 primers tractats per cada técnica durant
el periode de temps esmentat). Aquells pacients amb un diagnostic diferent a CPNM, aixi com aquells

tractats amb altres tecniques diferents a les mencionades préviament, van ser descartats per I'estudi.

6.3 Variables

Les variables cliniques utilitzades per I'estudi van ser 24: el sexe, 'estat funcional, I’edat al diagnostic,
la histologia del tumor i el subtipus en cas dels CBC, el grau histologic, la presencia d'infiltracid,
I’afectacio dels marges, el mode d’aparicio del carcinoma, I'area afectada, I'estadi tumoral, la preséncia
de cirurgia prévia, la intencid del tractament, el tipus d'energia de la RTE, la dosis total, el nombre de
sessions, el fraccionament de les dosis, el grau de toxicitat aguda i tardana, la resposta al tractament,

la preséncia de recidives i el tractament indicat, el temps de seguiment i I'estat actual.

Dins la variable sexe, es van incloure tant homes com dones que complissin els criteris d’inclusio
previament descrits. De la mateixa manera es va fer amb la variable edat al diagnostic, que es va obtenir
a partir de la data del diagnostic i la data de naixement dels pacients. Per la valoracié de I'estat
funcional, es va fer servir I'escala ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group), que classifica I'estat
funcional del pacient en 6 possibles graus: grau O (activitat normal sense restriccid ni ajuda), grau 1
(activitat restringida, deambulacio), grau 2 (incapacitat per qualsevol activitat laboral, menys del 50%
del temps enllitat), grau 3 (capacitat restringida per les cures i higiene personal, més del 50% del temps
enllitat), grau 4 (incapacitat total, no pot cuidar-se per si mateix, 100% del temps enllitat) i grau 5

(exitus).
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Les lesions estudiades a la mostra s’han distribuit en 3 grups: CEC, CBC i altres, representant aquests
Ultims una minoria. En el cas de ser un CBC, també es va tenir en compte el subtipus, podent ser
nodular, superficial o infiltrant. També es va estudiar el grau de diferenciacié histologic dels tumors,
per el qual es van classificar en grau | (tumor ben diferenciat), grau Il (tumor moderadament diferenciat)
i grau Ill (tumor escassament diferenciat). Per una altra banda, també es van estudiar els marges,
podent ser lliures, proxims o afectats, aixi com la presencia d'infiltracié de les cél-lules malignes fins a
nervis adjacents (perineural), vasos sanguinis (vascular) o vasos limfatics (limfatica). No tots els pacients
tenien tumors de recent aparicid o primaris, sind que alguns es tractaven de recidives de tumors

préviament tractats. Es per aquest motiu que es va tenir en compte i va ser estudiat com una variable.

Es va classificar la localitzacié de les lesions en tres grups, depenent de la localitzacié de I'area afectada
pel tumor, incloent en el grup H la zona facial central, parpelles, celles, regié periorbitaria, nas, boca,
llavis i mentd. En el grup M les galtes, cuir cabellut o coll i en el grup L el tronc i extremitats. També es
van classificar segons I'estadi tumoral, tenint en compte la mida tumoral, en tres grups: T1 (tumor
menor o igual a 2 cm en la seva extensid major), T2 (tumor de més de 2 cm, perdo menor o igual a 4 cm
en la seva extensid major) i T3 (tumor de més de 4 cm en dimensié maxima o erosid 0ssia minor o

invasio perineural o invasio profunda). Tots van ser NO (ganglis negatius).

Per el tractament de tots ells, es van utilitzar tres tipus de RTE: I'energia amb fotons, amb electrons i
amb ortovoltatge. El tractament que es va administrar va ser de dos tipus segons I'objectiu: de caracter
radical o adjuvant. En el cas d’haver-se tractat quirdrgicament, es troba reflectit en les dades indicant-
se la seva data de realitzacio. També es va analitzar la dosi total de radiacié administrada, aixi com el
fraccionament per cada sessié. El nombre final de sessions realitzades també es va utilitzar com a

variable a analitzar.

Es va analitzar la toxicitat aguda (si apareixia en menys de 6 mesos de I'inici del tractament) i la toxicitat
tardana (si apareixia després de 6 mesos després de 'inici del tractament), avaluant-se segons |'escala
RTOG/EORTC. La toxicitat aguda es va classificar en 5 subgrups: GO (sense canvis), G1 (eritema,
depilacié, descamacid seca), G2 (eritema brillant, descamacié humida parxejada, edema moderat), G3
(descamacié humida confluent, edema important), G4 (ulceracié, hemorragia, necrosi). Per una altra
banda, la toxicitat cronica també va ser classificada en 5 subgrups: GO (sense canvis), G1 (atrofia lleu,
fibrosis lleu, hiperpigmentacié, perdua de greix subcutani), G2 (atrofia parxejada, telengectasies
moderades, fibrosis moderada, contractura lleu), G3 (atrofia severa, telengectasies marcades,

induracid severa, pérdua del teixit cel-lular) i G4 (ulceracid, necrosi).
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Es van classificar els pacients segons la resposta a la RT amb intencié radical: resposta completa,
resposta parcial o persistencia tumoral. En qualsevol dels pacients podria existir la possibilitat de
recidiva oncologica, pel que també es va tenir en compte la recidiva com una variable. En aquells casos
en els que va resultar positiva, també es van tenir en compte la data de la recidiva i el tipus de

tractament administrat per la seva erradicacio: radioterapia externa, observacio o cirurgia.

Per ultim, es va estudiar I'estat actual dels pacients, classificant-se en: vius sense malalta, vius amb
malaltia, exitus per altres causes sense malaltia, exitus per altres causes amb malaltia i éxitus per
malaltia. També es va estudiar la data de finalitzacio de la radioterapia i la de I'Gltim control, per aixi

poder calcular el temps de seguiment en mesos com a variable.

6.4 Recollida de dades

Els membres del equip de investigacio del Servei d’Oncologia Radioterapica del HUSIR i jo mateixa vam
recollir les dades dels participants a I'estudi durant I'any 2021, a partir de les seves respectives histories

cliniques.

6.5 Analisi estadistic

Per I'analisi estadistic de les dades es va utilitzar el “Statistical Package for Social Sciences” (SPSS) (IBM
Corp., Chicago, EE.UU.). Abans de comencar es van codificar totes les dades en el programa per definir
les variables que s’anaven a estudiar, tant quantitatives com qualitatives. L’analisi va incloure
I"estadistica descriptiva per totes les variables. Posteriorment, algunes d’elles van ser relacionades per
a I'obtencié de taules creuades, mencionades als resultats. Per avaluar I'associacié estadistica es va fer
servir la prova de chi-quadrat. Quan més de 5 caselles esperaven un recompte menor a 5, es va optar

per la prova exacta de Fisher.

6.6 Aspectes etics

L'estudi va ser aprovat pel CEIm (Comité Etic de Investigacid amb medicaments) de [IInstitut

d’Investigacié Sanitaria Pere Virgili (IISPV).

6.7 Dificultats i limitacions en I'estudi

Com a dificultats en I'estudi destacarien la manca d’informacié sobre algunes de les variables
estudiades, aixi com les pérdues en el seguiment dels pacients. Cal tenir en compte també que es tracta
d’un estudi retrospectiu no randomitzat i que sén molts anys d’inclusio, per la qual cosa han canviat els

protocols i esquemes de tractament utilitzats.
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7. Resultats

Dels 300 pacients estudiats, en relacié al sexe, el 36,3% van ser dones mentre que el 63,7% restant van
ser homes (Taula 1 annexos). Pel que fa a I'estat funcional dels pacients al diagnostic, es va observar
que un 26,7% presentava un ECOG 0, un 63% un ECOG 1 i el 10,3% restant un ECOG 2, sense trobar-se

cap dels pacients inclosos a I'estudi en un ECOG 3 o superior (Taula 2 annexos).

En quant a 'edat en el moment del diagnostic de CPNM, es va trobar entre els 36 i 102 anys, sent la
mitjana de 78,6 anys (Taula 3 annexos). Al dividir els pacients en 4 grups en funcioé de I'edat, es va trobar
que el 1% dels pacients tenien menys de 50 anys, el 11% dels pacients tenien entre 50-65 anys, el 39%

dels pacients tenien entre 65-80 anys i el 49% dels pacients tenien més de 80 anys (Taula 4 annexos).

Es van analitzar un total de 167 CBC (55,7%) i 128 CEC (42,7%), tractant-se la resta (1,7%) d’altres tipus
de CPNM (Taula 5 annexos). Pel que fa al subtipus de CBC, es va poder obtenir en 100 dels pacients
afectes amb CBC (59,8% dels CBC), tractant-se en el 70% dels casos CBC infiltrants, en el 20% de CBC
nodularsien el 10% CBC superficials (Taula 6 annexos). En quant al grau histologic, es van poder obtenir
dades sobre 104 pacients (34,7% del total), repartint-se de la seglient manera: 36,5% dels casos en grau
I, 51% dels casos en grau I1'i 12,5% dels casos en grau Ill (Taula 7 annexos). També es van obtenir dades
sobre la presencia de infiltracid perineural, vascular o limfatica, que va ser-hi present en el 5,3% dels
casos, sent la infiltracio perineural la més frequent en el 4% dels casos (Taula 8 annexos). Sobre els
marges tumorals, es va obtenir informacié d’un total de 99 dels pacients (33% del total), resultant

marges afectes en el 69,7% dels casos, proxims en el 21,2% i lliures en el 9,1% (Taula 9 annexos).

Del total dels 300 pacients estudiats, 239 (79,7%) es tractaven de tumors primaris o de recent aparicio.
Per un altra banda, els 61 pacients restants (20,3%) eren tumors recurrents ja tractats amb anterioritat

(Taula 10 annexos).

També es va tenir en compte I'area de pell afectada dels carcinomes, dels quals es va tenir informacio
sobre 299 pacients (99,7% del total), resultant localitzar-se a I'area H en un 49,2% dels casos, a I'area L
en un 10,4% dels casos i en I'area M en un 40,5% dels casos (Taula 11 annexos). De la mateixa manera,
també es va estudiar I'estadi tumoral segons els criteris TNM, que es basen en la mida tumoral. Dels
295 casos amb informacié (98,3%), el 58,6% dels casos es tractaven d’estadis T1, el 31,2% dels casos

d’estadis T2 i el 10,2% dels casos d’estadis T3 (Taula 12 annexos).
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En relacié amb la técnica de RTE utilitzada per al tractament dels diferents CPNM, es van utilitzar tres
tecniques tal i com s’ha mencionat amb anterioritat. En 100 dels pacients (33,3%) es va utilitzar la
teécnica amb electrons, en 100 dels pacients (33,3%) la técnica de RT amb fotons i en els 100 pacients
restants (33,3%) la tecnica d’ortovoltatge. En 202 pacients (67,3%) es va utilitzar com a tractament
radical i en 98 (32,7%) amb intencié adjuvant (Taula 13 annexos). Els casos tractats quirdrgicament van
ser un total de 108 (36%), mentre que els no intervinguts quirdrgicament van ser 192 (64%) (Taula 14

annexos).

Segons el tractament de RT es va avaluar la técnica, tenint en compte la dosis total administrada, aixi
com el nimero de sessions, el fraccionament i el grau de toxicitat tant aguda i tardana associada. En
relaciéd amb les dosis totals administrades, es van aplicar dosis totals compreses entre 30 i 70 Gy, sent
la dosis de 45 Gy la més freqUent (23%), seguida de la de 41 Gy (21,3%). La mitjana va ser de 49,86 Gy
(Taula 15 annexos). En quant al nimero de sessions, va resultar trobar-se entre 1 i 35 sessions, sent el
més freqlent la realitzacié de 10 sessions (32%). El més freqlient va ser realitzar entre 10-20 sessions
(53%), seguit de <10 sessions (34%). La mitjana de sessions va ser de 16,42 (Taules 16 i 17 annexos).
Per una altra banda, pel que fa al fraccionament de la dosis per cada sessio, les dosis de 3 Gy van ser
les més prevalents (51,7%), podent-se trobar el fraccionament entre 1,8 i 5,4 Gy, depenent de la dosis
total i el nombre de sessions establert. La mitjana de fraccionament va ser 3,28 Gy/sessio (Taula 18

annexos).

Pel que fa a la toxicitat aguda, els pacients inclosos a I'estudi van presentar toxicitat aguda grau 4 en un
4,3% dels casos, grau 3 en un 38,3%, grau 2 en un 40,3% i grau 1 en un 16,7%. EI 0,3% restant no en va
presentar (grau 0) (Taula 19 annexos). Els pacients van presentar toxicitat aguda grau 3 o superior en
el 42,6% dels casos. Per una altra banda, respecte la toxicitat tardana, es va obtenir informacié del
87,3% dels pacients, presentant toxicitat tardana grau 4 en un 4,2%, grau 3 en un 0,8%, grau 2 en un
6,1%, grau 1 en un 37,4% i grau 0 en un 51,5% (Taula 20 annexos). Els pacients van presentar toxicitat

tardana grau 3 o superior en el 5% dels casos.

Per tal de comprovar I'eficacia del tractament empleat, també es va obtenir informacié sobre la
resposta que van donar els diferents carcinomes tractats amb intencié radical. Es va obtenir informacio
sobre 199 pacients (98,5%), resultant amb resposta completa un 95,5%, amb resposta parcial un 2% i

amb persisténcia de malaltia en un 2,5% dels casos (Taula 21 annexos).
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Pel que fa a I'aparicid de recidives, va ocorrer en el 7,7% dels casos (Taula 22 annexos) i el seu
tractament va ser en la majoria dels casos la cirurgia (56,5%), seguit de I'observacio (30,4%) i de la

radioterapia externa (13%) (Taula 23 annexos).

També es va calcular el temps de seguiment de cada pacient en mesos. La mitjana es va trobar
aproximadament en els 72 mesos (6 anys), resultant ser el minim de seguiment 0 mesos i el maxim 175

mesos (14 anys aproximadament) (Taula 24 annexos).

En I'actualitat, amb el seguiment esmentat, i després de revisar cadascun dels pacients, es va poder
obtenir informacié sobre I'estat actual de 296 pacients (98,7%), mentre que els restants es van perdre
durant el seguiment. Amb les dades obtingudes es va observar que el 72,3% dels pacients inclosos amb
I'estudi van ser exitus i el 27,7% romanen vius: el 1,4% dels casos va morir a causa de la malaltia, el
5,7% va morir per altres causes mentre tenia malaltia, el 65,2% va morir per altres causes sense tenir
la malaltia, el 0,3% es troba viu amb malaltia i el 27,4% viu sense malaltia (Taula 25 annexos). Si ens
centrem en la situacié en la que els pacients va resultar exitus, trobem que en el 1,9% la mort va ser
causada pel CPNM, el 7,9% per altres causes mentre patien la malaltia i el 90,2% per altres causes sense
malaltia (Taula 26 annexos). En el cas dels pacients vius actualment, trobem que el 1,2% es troben vius

amb la malaltia i el 98,8% restant vius sense malaltia (Taula 27 annexos).

Pacients amb CPNM tractats amb RTE (n=300)
Caracteristiques cliniques

Sexe Masculi 63,7% (191)
Femeni 36,3% (109)
Estat funcional al diagnostic ECOG 0 26,7% (80)

ECOG 1 63% (189)
ECOG 2 10,3% (31)

Estat actual Morts per malaltia 1,4% (4)
Morts per altres causes amb malaltia 5,7% (17)
Morts per altres causes sense malaltia 65,2% (193)
Vius amb malaltia 0,3% (1)
Vius sense malaltia 27,4% (81)

Edat al diagnostic (anys) 78,6 (36-102)
Caracteristiques CPNM
Histologia CBC55,7% (167)

CEC42,7% (128)
Altres 1,7% (5)
Subtipus CBC Infiltrant 70% (70)
Nodular 20% (20)
Superficial 10% (10)
Grau histologic Grau | 36,5% (38)
Grau 1 51% (53)
Grau Il 12,5% (13)
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Infiltracié Sense infiltracio (94,7%)
Infiltracio limfatica 0,3% (1)
Infiltracio perineural 4% (12)
Infiltracio vascular 1% (3)
Marges Afectes 69,7% (69)
Lliures 9,1% (9)
Proxims 21,2% (21)

Primari/recurrent Primari 79,9% (239)
Recurrent 20,3% (61)
Area pell afectada Area H 49,2% (147)

Area L 10,4% (31)
Area M 40,5% (121)
Mida tumoral (sistema TNM) T158,6% (173)
T2 31,2% (92)
T3 10,2% (30)
Caracteristiques del tractament

Intencié radioterapia Adjuvant 32,7% (98)
Radical 67,3% (202)

Cirurgia No intervinguts 64% (192)
Intervinguts 36% (108)

Dosis total (Gy) 49,86 (30-70)

Nombre sessions 16,42 (1-35)

Fraccionament (Gy/sessid) 3,75 (1.8-54)

Resposta al tractament Completa 95,5% (190)

Parcial 2% (4)
Persistencia 2,5% (5)

Seguiment post-tractament (mesos) 76 (0-175)

Recidiva Sense recidiva 92,3% (277)
Amb recidiva 7,7% (23)

Tractament recidives Cirurgia 56,5% (13)

Observacié 30,4% (7)
RTE 13% (3)
Toxicitat aguda Grau 00,3% (1)
Grau 1 16,7% (50)
Grau 2 40,3% (121)
Grau 3 38,3% (115)
Grau 4 4,3% (13)
Toxicitat tardana Grau 051,5% (135)
Grau 1 37,4% (98)
Grau 2 6,1% (16)
Grau 30,8% (2)
Grau 4 4,2% (11)
Taula 7. Taula resum variables i freqliencies estudiades en la mostra.

Per tal d’obtenir més informacid sobre les diferents técniques de RTE utilitzades en els pacients i
comparar-les entre elles, tenint en compte la resta de caracteristiques patologiques representades en

forma de variables per a cada pacient, es van realitzar taules creuades amb les dades obtingudes.

Per una banda, es va comparar la resposta del tractament de RT radical en funcié del tipus d'energia

utilitzada (Taula 28 annexos). Els resultats mostren que la resposta és completa en el 98% dels casos de
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pacients tractats amb electrons, en el 96% dels casos tractats amb fotons i en el 93,2% dels casos
tractats amb ortovoltatge. La resposta és parcial en I'1,3% dels casos tractats amb fotons i del 4,1% en
aquells tractats amb ortovoltatge, sent O els pacients tractats amb electrons. Per Ultim, es va observar
persistencia de la malaltia en un 2% dels casos en els tractats amb electrons i en el 2,7% dels casos les
dues tecniques restants de RT. No es va trobar associacio estadisticament significativa entre el tipus de

tecnica de RT utilitzada i la resposta al tractament (p valor > 0,05).

També es va comparar la preséncia de recidiva en funcid del tipus d’energia utilitzada (Taula 29
annexos). En el cas dels pacients tractats amb electrons van recidivar un 10% dels casos, en els pacients
tractats amb fotons van recidivar un 8% dels casos i en aquells tractats amb ortovoltatge van recidivar
un 5% dels casos. Tot i aixi, no es va trobar associacid estadisticament significativa entre el tipus de

tecnica de RT utilitzada i I'aparicié de recidives (p valor > 0,05).

Per una altra banda, també es va estudiar el grau de toxicitat tant aguda com tardana en funcio del
tipus de radioterapia utilitzada (Taules 30 i 31 annexos). En els pacients tractats amb electrons, van
presentar toxicitat aguda grau 1 en el 27% dels casos, grau 2 en el 48%, grau 3 enel 21% i grau 4 en el
4%, sense tenir cap pacient toxicitat aguda grau 0. En els pacients tractats amb fotons, van presentar
toxicitat aguda grau 0 I'1% dels casos, grau 1 el 16%, grau 2 el 43%, grau 3 el 37% i grau 4 el 3%. En els
pacients tractats amb ortovoltatge, van presentar toxicitat aguda grau 1 el 7% dels casos, grau 2 el 30%,
grau 3 el 57% i grau 4 el 6%, sense presentar cap pacient toxicitat grau 0. Per tant, la toxicitat aguda
grau 2 va ser la més prevalent en els pacients tractats amb electrons i fotons, i el grau 3 ho va ser per
els pacients tractats amb ortovoltatge. Es va trobar relacio estadisticament significativa entre el tipus

de técnica de RT realitzada i el grau de toxicitat aguda (p valor < 0,05).

En els pacients tractats amb electrons, van presentar toxicitat tardana grau 0 en el 48,9% dels casos,
grau 1 en el 35,1% dels casos, grau 2 en el 7,4% i grau 4 en el 8,5%, sense tenir cap pacient toxicitat
tardana grau 3. En els pacients tractats amb fotons, van presentar toxicitat aguda grau 0 el 41,7% dels
casos, grau 1 el 51,4%, grau 2 el 5,6% i grau 4 el 1,4%, sense tenir cap pacient toxicitat tardana grau 3.
En els pacients tractats amb ortovoltatge, van presentar toxicitat aguda grau 0 el 61,5% dels casos, grau
lenel37,4%, grau2 enel6,1%, grau 3 el 0,8% i grau 4 el 4,2%. Per tant, la toxicitat tardana grau 0 va
ser la més prevalent en els pacients tractats amb electrons, en els tractats amb fotons el grau 1ien els
tractats amb ortovoltatge el grau 0. Es va trobar relacié estadisticament significativa entre el tipus de

técnica de RT realitzada i el grau de toxicitat tardana (p valor < 0,05).
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Per finalitzar, es va estudiar I'estat actual dels pacients en funcid del tipus de radioterapia utilitzada
(Taula 32 annexos). En el cas dels pacients tractats amb electrons: en el 72% dels casos els pacients es
trobaven morts per altres causes sense la malaltia, en el 18,2% dels casos vius sense malaltia, en el 6,1%
dels casos morts per altres causes amb malaltia i en el 3% dels casos morts per malaltia (no hi van haver
casos de vius amb malaltia). En el cas de pacients tractats amb fotons: en el 62% dels casos els pacients
es trobaven morts per altres causes sense la malaltia, en el 31% dels casos vius sense malaltia i en el
7% dels casos morts per altres causes amb malaltia (no hi van haver casos de vius amb malaltia ni morts
per malaltia). En el cas dels pacients tractats amb ortovoltatge: en el 60,8% dels casos els pacients es
trobaven morts per altres causes sense la malaltia, en el 33% dels casos vius sense malaltia, en el 4,1%
dels casos morts per altres causes amb malaltia, en el 1% dels casos morts per malaltia i en el 1% dels
casos vius amb malaltia. No es va trobar relacié estadisticament significativa entre el tipus de tecnica

de RT utilitzada i I'estat actual dels pacients (p valor > 0,05).
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8. Discussio

El CPNM és un problema de salut actual, trobant-se la seva incidencia en augment en els Ultims anys.
Incidir en la seva prevencid, coneixer les seves principals caracteristiques i saber sobre les diferents
opcions de tractament i la seva eficacia, sén importants per tal de fer un correcte abordatge de la

malaltia.

Tal i com hem vist, existeixen diferents tractaments per al tractament del CPNM. Tot i que la cirurgia i
la RT es consideren els més efectius, en la literatura es recull la cirurgia com la técnica de primera

eleccié pel tractament dels diferents tipus de cancer de pell.

Cal tenir present que per I'eleccié del tractament del CPNM amb RT, hem de tenir en compte diferents
factors en relacio a les caracteristiques de la lesid, tals com el tipus histologic, mida i localitzacio, aixi
com caracteristiques del pacient, com l'edat, I'estat general i les preferéncies del mateix. Depenent
d’aquests factors, a banda de I'efectivitat que pugui presentar cada tractament, el prondstic variara,

podent fer variar al mateix temps els resultats oncologics i cosmetics.

Al 2008, Bath et al. [16], va realitzar una revisio sistematica de 27 estudis. En aquest, es van caracteritzar
la cirurgia i la RT com les dues técniques més efectives contra el CPNM. Tot i aixi, la cirurgia va liderar

la classificacio gracies a la seva efectivitat en el control tumoral i en la menor aparicié de recidives.

Al 2017, Renrong Lv et al. [17] va publicar un metanalisi avaluant I'eficacia i la seguretat de diferents
tractaments del CPNM. Després d’una recerca bibliografica, acaben seleccionant 18 articles per
comparar els seglients tractaments: terapia fotodinamica, escissié quirdrgica, 5-flioracil, Imiquimod,
crioterapia i RT. Dels 18 articles només 2 inclouen el tractament amb RT. Amb aquest analisi conclouen
que l'escissié quirurgica és la opcidé de tractament Optima en quant a eficacia considerant el control
local, eliminacié completa de la lesid i probabilitat de recurrencia amb moderats efectes secundaris,

comparant-la amb la resta de tractaments.

Tot i la gran efectivitat de la cirurgia, és una técnica que no és aplicable en tots els pacients oncologics,
i és aqui on apareix la utilitat de la RT. El present estudi es va realitzar amb la finalitat d’observar la
utilitat de diferents técniques de radioterapia (ortovoltatge, fotons i electrons) per al tractament del

CPNM amb uns bons resultats oncologics i amb una baixa toxicitat.
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Al 2001, Locke et al. [18] va realitzar un analisi un estudi retrospectiu per tal de revisar patrons de
recidiva, cosmesi i complicacions en funcid del tractament utilitzat en pacients amb CPNM. La mostra
es va composar per 468 pacients amb 531 lesions (389 CBC i 142 CEC), dels quals 167 eren tumors
recurrents. Es van analitzar 100 tumors tractats amb RT amb electrons, 317 amb ortovoltatge, 108 amb
una combinacié de les dues tecniques anteriors i 6 amb megavoltatge. Els resultats de control local del
tumor van ser del 89%, amb millors resultats en els CBC respecte els CEC. Al comparar les diferents
tecniques, es va observar que el 94% dels carcinomes tractats amb ortovoltatge, el 82% dels tractats
amb electrons, el 82% tractats amb la combinacié de les dues anteriors i el 50% dels tractats amb
megavoltatge, van ser controlats localment. Amb aquestes dades van concloure I'excel-lent eficacia de

la RT per al tractament del CPMN.

Uns anys després, al 2020, en un article publicat a la revista ] Med Imaging Radiat Oncol per Veness
[19], s’exposa que qualsevol modalitat de RT utilitzada pel tractament de CPNM és radiosensible, i que
en la majoria d’escenaris clinics, la utilitzacié de RT amb intencid radical (amb qualsevol técnica) es pot

esperar un control local per sobre del 90-95%.

Per un altra banda, també existeixen articles demostrant I'eficacia d’altres técniques de RT com la BT.
Al 2015, Arenas et al. [1] va demostrar I'eficacia i la bona tolerancia d’aquesta tecnica en un estudi
realitzat en 134 pacients oncologics amb CPNM. Al 2018, Kalagchi et al. [19] va publicar un article
evidenciant també la seva utilitat, destacant la baixa aparicié de recidives, aixi com els bons resultats

cosmetics i graus baixos de toxicitat.
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9. Conclusions

Seguint els resultats del nostre estudi, hem observat una resposta completa en el 95,5% dels casos, aixi
com una aparicié de toxicitat aguda igual o superior al grau 3 segons |'escala RTOG/EORTC en el 42,6%
dels casos i una aparicio de toxicitat tardana igual o superior al grau 3 segons I'escala RTOG/EORTC en
el 5% dels casos. També cal destacar que hi ha hagut recidives en el 7% dels casos i que I'1,9% de les
morts han sigut causades pel CPNM. Pel que fa als pacients vius, en l'actualitat només un 1,2%
presenten persistencia de la malaltia. Tot aixd demostra que hi ha una alta prevalenca de toxicitat aguda
pel que fa al tractament del CPNM amb RT, pero que aquesta finalment es resol, presentant bons
resultats cosmetics. També podem concloure que tant la probabilitat de recidiva com la mortalitat sén

baixes després del tractament.

Pel que fa als resultats obtinguts comparant les tres teécniques de radioterapia, no s’ha trobat associacio
estadisticament significativa entre el tipus de tecnica de radioterapia utilitzada i la resposta al
tractament, l'aparicid de recidives ni l'estat actual dels pacients. Si que s’ha trobat associacio
estadisticament significativa entre el tipus de tecnica i I'aparicié de toxicitat, tant aguda com tardana,
essent la técnica d’ortovoltatge la que més grau de toxicitat aguda va presentar i la técnica d’electrons

la que més grau de toxicitat tardana va presentar.

Per tot aix0, podem concloure que les diferents tecniques de radioterapia externa estudiades en aquest

treball suposen una excel-lent alternativa per al tractament de CPNM. Les tres técniques presenten un

alt nivell de curacid, i al mateix temps donen resultats satisfactoris en relacié amb la cosmetica.
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11. Annexos

Annex 1. Taules de freqliéncia

Taula 1. Taula de freqliéncia del sexe

Sexe
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje vélido acumulado
Vilido Femeni 109 36,3 36,3 36,3
Masculi 191 63,7 63,7 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 2. Taula de freqliéncia de I'estat funcional
Estat funcional
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido ECOGO 80 26,7 26,7 26,7
ECOG 1 189 63,0 63,0 89,7
ECOG 2 31 10,3 10,3 100,0
Total 300 100,0 100,0

Taula 3. Taula de freqliéncia de I'edat al diagnostic

Edat al diagnostic (anys)

Edat diagnostic
(anys)
N Vélido 300
Media 78,61
Mediana 80,00
Minimo 36
Méximo 102
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Taula 4. Taula d’edat al diagnostic per grups

Grups d'edat (anys)
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje vélido acumulado
Valido <50 anys 3 1,0 1,0 1,0
50-65 anys 33 11,0 11,0 12,0
65-80 anys 117 39,0 39,0 51,0
>80 anys 147 49,0 49,0 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 5. Taula de frequéncia de la histologia tumoral
Histologia tumoral
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido CBC 167 55,7 55,7 55,7
CEC 128 42,7 42,7 98,3
Altres 5 1,7 1,7 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 6. Taula de frequéncia de subtipus de CBC
Subtipus CBC
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje vélido acumulado
Valido CBC infiltrant 70 23,3 70,0 70,0
CBC nodular 20 6,7 20,0 90,0
CBC superficial 10 3,3 10,0 100,0
Total 100 33,3 100,0
Perdidos 200 66,7
Total 300 100,0
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Taula 7. Taula de freqiiéncia del grau histologic tumoral

Grau histologic tumoral

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vilido Grau | 38 12,7 36,5 36,5
Grau ll 53 17,7 51,0 87,5
Grau lll 13 4,3 12,5 100,0
Total 104 34,7 100,0
Perdidos 196 65,3
Total 300 100,0
Taula 8. Taula de freqiéncia de la presencia d’infiltracio
Infiltracié
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vilido Sense infiltracid 284 94,7 94,7 94,7
Infiltracid limfatica 1 3 3 95,0
Infiltracid perineural 12 4,0 4,0 99,0
Infiltracio vascular 3 1,0 1,0 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 9. Taula de freqléncia de I'afectacié del marge tumoral
Marge tumoral
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido Afecto 69 23,0 69,7 69,7
Libre 9 3,0 9,1 78,8
Proxim 21 7,0 21,2 100,0
Total 99 33,0 100,0
Perdidos 201 67,0
Total 300 100,0




Taula 10. Taula de freqiencia del mode d’aparicio del carcinoma

Primari vs recurrent

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido Primari 239 79,7 79,7 79,7
Recurrent 61 20,3 20,3 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 11. Taula de freqiiencia de I'area de pell afectada
Area pell afectada
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido Area H 147 49,0 49,2 49,2
Area L 31 10,3 10,4 59,5
AreaM 121 40,3 40,5 100,0
Total 299 99,7 100,0
Perdidos 1 3
Total 300 100,0
Taula 12. Taula de freqténcia de la mida tumoral (T)
T
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido T1 173 57,7 58,6 58,6
T2 92 30,7 31,2 89,8
T3 30 10,0 10,2 100,0
Total 295 98,3 100,0
Perdidos 5 1,7
Total 300 100,0




Taula 13. Taula de freqiencia de la intencid de la radioterapia

Intencié radioterapia

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Vilido RT adjuvant 98 32,7 32,7 32,7

RT radical 202 67,3 67,3 100,0

Total 300 100,0 100,0

Taula 14. Taula de freqliencia de intervencio quirurgica
Cirurgia
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Vilido No intervingut 192 64,0 64,0 64,0

Intervingut 108 36,0 36,0 100,0

Total 300 100,0 100,0

Taula 15. Taules de freqiiéncia de la dosi total (Gy)
Dosi total (Gy)
Desviacion
N Minimo | Méximo Media estandar
Dosis total 300 30 70 49,86 8,140
N vélido (por
lista) 300
Dosis total (Gy)
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Valido 30 2 7 7 7

39 1 3 3 1,0

40 2 7 7 1,7

41 1 3 3 2,0

41 64 21,3 21,3 23,3

45 69 23,0 23,0 46,3

48 7 2,3 2,3 48,7
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50 1 3 3 49,0
50 4 13 13 50,3
51 38 12,7 12,7 63,0
54 62 20,7 20,7 83,7
57 7 23 23 86,0
58 1 3 3 86,3
60 10 33 33 89,7
62 1 3 3 90,0
64 1 3 3 90,3
65 1 3 3 90,7
66 17 5,7 5,7 96,3
68 1 3 3 96,7
70 10 33 33 100,0
Total 300 100,0 100,0

Taula 16. Taules de freqiéncia del nombre de sessions

Nombre de sessions

Desviacion

N Minimo Maximo Media estandar
Nombre de sessions 300 1 35 16,42 7,102

N valido (por lista) 300
Nombre de sessions

Porcentaje

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vélido 1 1 3 3 3
2 3 1,0 1,0 1,3
9 2 7 7 2,0
10 96 32,0 32,0 34,0
11 2 7 7 34,7
13 1 3 3 35,0
15 38 12,7 12,7 47,7
16 8 2,7 2,7 50,3
17 38 12,7 12,7 63,0
18 59 19,7 19,7 82,7




19 7 2,3 2,3 85,0
20 6 2,0 2,0 87,0
23 1 3 3 87,3
25 1 3 3 87,7
26 1 3 3 88,0
27 1 3 3 88,3
30 8 2,7 2,7 91,0
31 1 3 3 91,3
32 1 3 ,3 91,7
33 16 5,3 5,3 97,0
34 1 3 ,3 97,3
35 8 2,7 2,7 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 17. Taula de freqténcia del nombre de sessions per grups
Nombre sessions per grups
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vilido <10 sessions 102 34,0 34,0 34,0
10-20 sessions 159 53,0 53,0 87,0
20-30 sessions 12 4,0 4,0 91,0
> 15 sessions 27 9,0 9,0 100,0
Total 300 100,0 100,0

Taula 18. Taula de freqiencia del fraccionament de dosi (Gy)

Media

Mediana

Rango
Minimo

Maximo

Vdlido

Perdidos

Desviacién estandar

300

3,282
3,000
,7637
3,6
1,8
5,4
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Fraccionament

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Valido 1,8 1 3 3 3
2,0 36 12,0 12,0 12,3
2,1 1 3 3 12,7
2,5 4 1,3 1,3 14,0
3,0 155 51,7 51,7 65,7
3,1 1 3 3 66,0
3,3 1 3 3 66,3
3,5 2 7 7 67,0
4,0 1 3 3 67,3
4,1 1 3 3 67,7
4,1 63 21,0 21,0 88,7
4,4 1 3 3 89,0
4,5 32 10,7 10,7 99,7
5,4 1 3 3 100,0
Total 300 100,0 100,0

Taula 19. Taula de freqiiéncia del grau de toxicitat aguda
Toxicitat aguda
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado

Vilido Grau 0 1 3 3 3
Grau l 50 16,7 16,7 17,0
Grau 2 121 40,3 40,3 57,3
Grau 3 115 38,3 38,3 95,7
Grau 4 13 4,3 4,3 100,0
Total 300 100,0 100,0




Taula 20. Taula de freqlencia del grau de toxicitat tardana

Toxicitat tardana

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje vélido acumulado
Vdlido Grau 0 135 45,0 51,5 51,5
Grau 1 98 32,7 37,4 88,9
Grau 2 16 53 6,1 95,0
Grau 3 2 7 ,8 95,8
Grau 4 11 3,7 4,2 100,0
Total 262 87,3 100,0
Perdidos 38 12,7
Total 300 100,0

Taula 21. Taula creuada de freqgiiencia de resposta al tractament

Tabla creuada resposta al tractament*Intencié radioterapia

Intencid radioterapia
RT adjuvant RT radical Total
Resposta al tractament Completa Recuento 96 190 286
% dentro de Resposta al
33,6% 66,4% 100,0%
tractament
% dentro de Intencio
o 98,0% 95,5% 96,3%
radioterapia
Parcial Recuento 1 4 5
% dentro de Resposta al
20,0% 80,0% 100,0%
tractament
% dentro de Intencio
o 1,0% 2,0% 1,7%
radioterapia
Persisténcia Recuento 1 5 6
% dentro de Resposta al
16,7% 83,3% 100,0%
tractament
% dentro de Intencio
. 1,0% 2,5% 2,0%
radioterapia
Total Recuento 98 199 297
% dentro de Resposta al
33,0% 67,0% 100,0%
tractament
% dentro de Intencio
100,0% 100,0% 100,0%
radioterapia
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Taula 22. Taula de freqiencia de I'aparicié de recidiva

Recidiva
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje vélido acumulado
Valido Sense recidiva 277 92,3 92,3 92,3
Amb recidiva 23 7,7 7,7 100,0
Total 300 100,0 100,0
Taula 23. Taula de freqiiencia del tractament de la recidiva
Tractament recidiva
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vilido Cirurgia 13 4,3 56,5 56,5
Observacio 7 2,3 30,4 87,0
RTE 3 1,0 13,0 100,0
Total 23 7,7 100,0
Perdidos 277 92,3
Total 300 100,0

Taula 24. Taula de freqténcia del temps de seguiment (mesos)

Temps de seguiment (mesos)

N

Media

Mediana

Minimo

Maximo

Valido

Perdidos

Desviacién estandar

300

72,70
71,00
45,484

175
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Taula 25. Taula de freqiencia de I'estat actual dels pacients

Estat actual pacients

Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje
Vilido Mort per malaltia 4 1,3 1,4 1,4
Mort per altres causes amb
17 5,7 5,7 7,1
malaltia
Mort per altres causes sense
193 64,3 65,2 72,3
malaltia
Viu amb malaltia 1 3 3 72,6
Viu sense malaltia 81 27,0 27,4 100,0
Total 296 98,7 100,0
Perdidos PERDIDO 4 13
Total 300 100,0
Taula 26. Taula de freqliencia de causes de mortalitat en pacients exitus
Causes mortalitat pacients exitus
Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Vilido Mort per malaltia 4 1,3 1,9 1,9
Mort per altres causes amb
17 5,7 7,9 5,8
malaltia
Mort per altres causes sense
193 64,3 90,2 100,0
malaltia
Total 214 71,3 100,0
Perdidos Vius o perduts 36 28,7
Total 300 100,0
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Taula 27. Taula de freqléncia de I'estat actual en pacients vius

Estat actual pacients vius

Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido acumulado
Valido Viu amb malaltia 1 3 1,2 1,2
Viu sense malaltia 81 27,0 98,8 100,0
Total 82 27,3 100,0
Perdidos Exitus o perduts 218 727
Total 300 100,0
Taula 28. Taula creuada entre resposta al tractament i técnica de RT utilitzada
Tabla cruzada Resposta RT radical*Tipus d'energia
Tipus d'energia
F 0 Total
Resposta RT radical ~ Completa Recuento 49 72 69 190
% dentro de Resposta RT
25,8% 37,9% 36,3% 100,0%
radical
% dentro de Tipus
98,0% 96,0% 93,2% 95,5%
d'energia
Parcial Recuento 0 1 3 4
% dentro de Resposta RT
0,0% 25,0% 75,0% 100,0%
radical
% dentro de Tipus
0,0% 1,3% 4,1% 2,0%
d'energia
Persisténcia Recuento 1 2 2 5
% dentro de Resposta RT
20,0% 40,0% 40,0% 100,0%
radical
% dentro de Tipus
2,0% 2,7% 2,7% 2,5%
d'energia
Total Recuento 50 75 74 199
% dentro de Resposta RT
25,1% 37,7% 37,2% 100,0%
radical
% dentro de Tipus
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
d'energia
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Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintotica Significacion
Valor gl (bilateral) exacta (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 2,8582 4 ,582 ,622
Razon de verosimilitud 3,536 4 472 ,647
Prueba exacta de Fisher 2,367 ,704
N de casos validos 199

a. 6 casillas (66,7%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es 1,01.

Taula 29. Taula creuada entre toxicitat aguda i técnica de RT utilitzada

Tabla cruzada Toxicitat aguda*Tipus d'energia

Tipus d'energia
Electrons Fotons Ortovoltatge Total

Toxicitat aguda Grau 0 Recuento 0 1 0 1
% dentro de Toxicitat aguda 0,0% 100,0% 0,0% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 0,0% 1,0% 0,0% 0,3%

Grau 1l Recuento 27 16 7 50

% dentro de Toxicitat aguda 54,0% 32,0% 14,0% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 27,0% 16,0% 7,0% 16,7%

Grau 2 Recuento 48 43 30 121

% dentro de Toxicitat aguda 39,7% 35,5% 24,8% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 48,0% 43,0% 30,0% 40,3%

Grau 3 Recuento 21 37 57 115

% dentro de Toxicitat aguda 18,3% 32,2% 49,6% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 21,0% 37,0% 57,0% 38,3%

Grau 4 Recuento 4 3 6 13

% dentro de Toxicitat aguda 30,8% 23,1% 46,2% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 4,0% 3,0% 6,0% 4,3%

Total Recuento 100 100 100 300
% dentro de Toxicitat aguda 33,3% 33,3% 33,3% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintética Significacion
Valor gl (bilateral) exacta (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 36,3722 ,000 ,000
Razon de verosimilitud 37,641 ,000 ,000
Prueba exacta de Fisher 36,584 ,000
N de casos validos 300

a. 6 casillas (40,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,33.

Taula 30. Taula creuada entre toxicitat tardana i técnica de RT utilitzada

Tabla cruzada Toxicitat tardana*Tipus d'energia

Tipus d'energia
Electrons Fotons Ortovoltatge Total

Toxicitat Grau O Recuento 46 30 59 135
tardana % dentro de Toxicitat tardana 34,1% 22,2% 43,7% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 48,9% 41,7% 61,5% 51,5%

Grau 1l Recuento 33 37 28 98

% dentro de Toxicitat tardana 33,7% 37,8% 28,6% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 35,1% 51,4% 29,2% 37,4%

Grau 2 Recuento 7 4 5 16

% dentro de Toxicitat tardana 43,8% 25,0% 31,3% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 7,4% 5,6% 5,2% 6,1%

Grau 3 Recuento 0 0 2 2

% dentro de Toxicitat tardana 0,0% 0,0% 100,0% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 0,0% 0,0% 2,1% 0,8%

Grau 4 Recuento 8 1 2 11

% dentro de Toxicitat tardana 72,7% 9,1% 18,2% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 8,5% 1,4% 2,1% 4,2%

Total Recuento 94 72 96 262
% dentro de Toxicitat tardana 35,9% 27,5% 36,6% 100,0%

% dentro de Tipus d'energia 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintética Significacion
Valor gl (bilateral) exacta (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 19,3952 ,013 ,008
Razon de verosimilitud 19,432 ,013 ,016
Prueba exacta de Fisher 16,811 016
N de casos validos 262

a. 7 casillas (46,7%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,55.

Taula 31. Taula creuada entre recidiva i técnica de RT utilitzada

Tabla cruzada Recidiva*Tipus d'energia

Tipus d'energia

Electrons Fotons Ortovoltatge Total
Recidiva Sense recidiva Recuento 90 92 95 277
% dentro de Recidiva 32,5% 33,2% 34,3% 100,0%
% dentro de Tipus
90,0% 92,0% 95,0% 92,3%
d'energia
Amb recidiva Recuento 10 8 5 23
% dentro de Recidiva 43,5% 34,8% 21,7% 100,0%
% dentro de Tipus
10,0% 8,0% 5,0% 7,7%
d'energia
Total Recuento 100 100 100 300
% dentro de Recidiva 33,3% 33,3% 33,3% 100,0%
% dentro de Tipus
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
d'energia
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintotica
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 1,789 ,409
Razon de verosimilitud 1,858 ,395
N de casos vélidos 300

a. 0 casillas (,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo

esperado es 7,67.
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Taula 32. Taula creuada entre estat actual i técnica de RT utilitzada

Tabla cruzada Estat actual pacient *Tipus d'energia

Tipus d'energia
Electrons Fotons | Ortovoltatge Total
Estat Mort per malaltia Recuento 3 0 1 4
actual % dentro de Estat actual pacient
pacient 75,0% 0,0% 25,0% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 3,0% 0,0% 1,0% 1,4%
Mort per altres causes Recuento 6 7 4 17
amb malaltia % dentro de Estat actual pacient
35,3% 41,2% 23,5% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 6,1% 7,0% 4,1% 5,7%
Mort per altres causes Recuento 72 62 59 193
sense malaltia % dentro de Estat actual pacient
37,3% 32,1% 30,6% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 72,7% 62,0% 60,8% 65,2%
Viu amb malaltia Recuento 0 0 1 1
% dentro de Estat actual pacient
0,0% 0,0% 100,0% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 0,0% 0,0% 1,0% 0,3%
Viu sense malaltia Recuento 18 31 32 81
% dentro de Estat actual pacient 22,2% 38,3% 39,5% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 18,2% 31,0% 33,0% 27,4%
Total Recuento 99 100 97 296
% dentro de Estat actual pacient
33,4% 33,8% 32,8% 100,0%
% dentro de Tipus d'energia 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion
asintotica Significacion
Valor gl (bilateral) exacta (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 12,2342 ,141 ,109
Razon de verosimilitud 13,560 ,094 ,102
Prueba exacta de Fisher 11,670 1099
N de casos validos 296

a. 6 casillas (40,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado es ,33.
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