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PRESENTACION

Este trabajo que presentamos como Tesis Doctoral ha sido realizado como un
compendio de publicaciones, de conformidad a lo publicado en el Real Decreto 99/2011
de 28 de enero. Segun la normativa de la Universidad de Sevilla, este tipo de Tesis
Doctorales debe incluir una sintesis en la que se presenten los objetivos, hipotesis y los
trabajos presentados, y que se justifique una unidad tematica. Esta sintesis debe
incorporar un resumen global de los resultados obtenidos, una discusion de los
resultados y unas conclusiones finales que den una idea precisa del contenido de la
Tesis.

El presente trabajo esta orientado al estudio de la calidad de vida en pacientes
intervenidos por cancer oral. Se trata de una linea de investigacion original del Servicio
de Cirugia Maxilofacial y Estomatologia del Hospital Universitario Virgen Macarena de
Sevilla, iniciada en el afio de 2005 cuando ya desde el principio me incorporé como
investigador, y que se ha consolidado como una linea de investigacion prolongada hasta
la actualidad, donde hemos estudiado y controlado la calidad de vida en todo este
tiempo el mismo grupo homogéneo de pacientes y con la misma metodologia,
valorando diversos aspectos con el cuestionario de calidad de vida SF-36 (Short Form
36). Los resultados de esta investigacion se han ido plasmando en publicaciones en
revistas cientificas, ponencias y comunicaciones a congresos, hasta que finalmente

decidimos extender el estudio a una Tesis Doctoral que recogiera nuestros hallazgos.
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en las que el doctorando es el primer autor de los mismos, que reflejan los resultados

obtenidos con nuestra investigacion:

1.-Herce J, Rollén A, Polo J. Quality of life in long-term oral cancer survivors
and comparison with reference values of Spanish people. Medicina Clinica (Barc). 2007

12:128:692-6

2.- Herce J, Rollon A, Lozano R, Salazar C, Gallana S. Quality of life in long-
term oral cancer survivors: a comparison with spanish general population norms.

Journal of Oral and Maxillofacial Surgery. 2009 67:1607-1614

3.- Herce J, Rollon A, Lozano R, Infante-Cossio P, Salazar C. Assessment of
quality of life of oral cancer survivors compared with Spanish population norms.
International Journal of Oral and Maxillofacial Surgery 2012 Dec 12. doi:pii: S0901-

5027(12)00492-4. 10.1016/j.ijom.2012.11.014. [Epub ahead of print]
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ABREVIATURAS

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

HRQL.: Health Related Quality of Life

QLQ: Quality of Life Questionnaire

AAOMFS: American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons
SF-36: Short Form 36

EORTC: European Organisation for Research and Treatment of Cancer
H&N: Head and Neck

JCR: Journal Citation Report

CVRS: Calidad de vida relacionada con la salud
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RESUMEN

Introduccion:

El manejo del cancer de cavidad oral sigue suponiendo un reto en la préactica
clinica diaria del cirujano oral y maxilofacial. Su tratamiento, fundamentalmente
quirdrgico con reconstruccion simultanea y radioterapia postoperatoria, suele
desencadenar unas consecuencias funcionales y estéticas muy importantes a los
pacientes y afectar a su calidad de vida. La calidad de vida es un concepto complejo y
multidimensional cuya medicion se realiza por medio de cuestionarios disefiados
especificamente que evaltan la calidad de vida de forma general y especifica para cada
enfermedad. Llevar a cabo una valoracion de la calidad de vida es muy importante no
solo en el periodo postoperatorio inmediato, sino también en pacientes que sobreviven a
largo plazo. Sin embargo, pocos articulos analizan la calidad de vida mas alla de 5 afios
y se centran en pacientes que sobreviven a la enfermedad sin recurrencia.

El cuestionario SF-36 mide la calidad de vida en general y esta validado en la
poblacion general espafiola. Hay otros cuestionarios de calidad de vida validados en
espafol que han sido usados en pacientes con cancer de cabeza y cuello (EORTC QLQ-
30, UW-QOQ), pero hoy en dia no se dispone en Espafia de un grupo de referencia para
comparacion con la poblacion general. Nuestro trabajo ha sido el primero que utiliza el
SF-36 en poblacion espafiola para valorar la calidad de vida en pacientes con cancer oral
y supervivencia superior a cinco afios.

Objetivos:
1.-Comprobar la factibilidad de valorar la calidad de vida con el cuestionario SF-

36 en pacientes intervenidos por cancer oral con supervivencia superior a 5 afios.
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2.-Valorar la calidad de vida con el cuestionario SF-36 en pacientes intervenidos
quirargicamente por cancer oral con supervivencia superior a 5 afios, y conocer si hay
diferencias con respecto a la poblacién general espafiola segln la edad y el sexo de los
pacientes.

3.-Evaluar la calidad de vida utilizando el cuestionario SF-36 en un grupo de
pacientes que sobrevivieron al cancer oral de mas de 5 afios, considerando el impacto
de factores socio-demogréaficos (edad y sexo), clinicos (tamafio del tumor y estadio) y
terapéuticos (reconstruccion quirurgica y radioterapia), comparando los valores con las
normas de la poblacién espafiola.

Metodologia:

Estudio transversal de calidad de vida y supervivencia en casos diagnosticados
de céancer epidermoide orofaringeo y sometidos a tratamiento quirargico. A los
pacientes incluidos en el estudio se les realizo el test SF-36 de calidad de vida en tres
periodos tras la intervencion quirdrgica. En el primer periodo se obtuvo un grupo de 23
pacientes, 50 en el segundo periodo y 60 pacientes en el tercero, que dieron lugar a tres
publicaciones en revistas con factor de impacto incluidas en el Journal Citation Reports.

Para el analisis de factibilidad, se midio el tiempo medio en completar los
cuestionarios por parte de los pacientes y se anotd el porcentaje de éstos que no lo
autocumplimentaron. Se calcularon los valores de las 8 dimensiones del cuestionario,
sumando los puntos de cada uno de los items y obtiendo asi una puntuacion global para
cada dimension. Para la comparacion de los resultados del test de nuestros pacientes con
la poblacién general, a cada dimension de cada individuo se le restd el valor de la
mediana de la poblacién general que le corresponderia segin la edad y el sexo. Si el
resultado fue mayor de 0, obtuvimos diferencias positivas, es decir, el individuo tuvo

mejor calidad de vida que la poblacién, y si fue menor de 0 indic6 que tuvo peor calidad
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de vida. Aplicamos el test de Wilcoxon para comprobar si dichas diferencias eran
significativas para un nivel de significacion bilateral de p < 0,05. Para la comparacion
de grupos independientes, realizada en el tercer articulo, las diferencias de todas las
variables obtenidas por el método antes mencionado se analizaron mediante el test de
Mann-Whitney U o el test de Kruskall-Wallis, considerando una significacion bilateral
de p <0,05.
Resultados:

La composicién de los grupos de estudio de los tres articulos publicados fue de
23, 50 y 60 pacientes respectivamente con una edad media de 55,8 afios y un 80 % de
varones en el primero, 55,78 afios y un 80 % de varones en el segundo y 65,41 afios y
81 % de varones en el tercero.

El tiempo medio de realizacion del cuestionario fue de 7 min y 35 s(DS: 1 min y
26 s) y solo el 48 % lo cumplimentd por si mismo.

Las puntuaciones de nuestros pacientes no fueron significativamente peores que
las de la poblacidn de referencia salvo en las dimensiones dolor y funcién social, donde
si aparecen diferencias negativas con significacion estadistica (test de Wilcoxon, p <
0,05). En las dimensiones vitalidad y salud general nuestros pacientes incluso presentan
diferencias positivas con significacion estadistica respecto a la poblacion control. El
grupo de las mujeres tuvo diferencias negativas estadisticamente significativas en las
dimensiones limitacién emocional, funcion social y vitalidad. EI grupo de los pacientes
menores de 65 afos tuvo peores resultados estadisticamente significativos en funcién
fisica y salud general. En el resto de variables analizadas (radioterapia adyuvante,
tamafio tumoral y tipo de reconstruccién) las diferencias fueron sélo clinicamente

relevantes.
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Conclusiones:

El SF-36, aunque no exento de alguna dificultad, es un test de facil manejo y
rapida cumplimentacion para los pacientes, y seria un instrumento Util y factible,
empleado de forma conjunta con otros cuestionarios especificos del cancer de cabeza y
cuello, para medir la calidad de vida de nuestros pacientes oncoldgicos.

Los pacientes con cancer oral que sobrevivieron mas de cinco afios, presentaron
valores similares de calidad de vida con el test SF-36 a los de la poblacién en general,
incluso superiores a estos valores de referencia en las dimensiones de vitalidad y la
salud general. No obstante, es posible que el cuestionario SF-36 no pueda medir ciertos
aspectos de la calidad de vida general como el dolor, o que tenga dificultades para
detectar algunas diferencias en el caso de la radioterapia. Por ello, seria necesario
complementar la valoracion de la calidad de vida con otros cuestionarios especificos
que proporcionen informacién sobre las funciones como habla, salivacion, masticacion
0 deglucidn.

Los estudios de la calidad de vida a largo plazo después del tratamiento pueden
ser relevantes para valorar como influye la calidad de vida cuando el paciente comienza

a pensar en la superacion de la enfermedad.
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ABSTRACT

Introduction:

The management of oral cancer usually includes surgical treatment with simultaneous
reconstruction and adjuvant radiation therapy, which often results in functional and
aesthetic consequences for patients and an impact on their quality of life. Quality of life
is a complex and multidimensional concept whose assessment is performed by means of
questionnaires specifically designed to evaluate both generally and specifically quality
of life in each disease. It is very important to carry out an assessment of the quality of
life not only in the immediate postoperative period, but also in patients who survive in
the long term.

The Health-Related Quality of Life Health Survey-Short Form (SF-36) is a
questionnaire that assesses general quality of life that has been validated in general
Spanish population. There are other quality of life questionnaires validated in Spanish
and used in patients with head and neck cancer (EORTC QLQ-30, UW-QOQ), but
currently, there is not a reference group to be compared with the Spanish general
population. This one is the first work that has used the test in Spanish dealing with
population suffering from oral cancer and the only one where the group of patients has a
survival higher than 5 years.

Objectives:

1.- To determine the feasibility of evaluating health-related quality of life using

the SF-36 questionnaire in patients with oral cancer treated primarily with surgery who

have survived more than 5 years
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2.- To assess the health-related quality of life of patients undergoing primary
surgery for oral squamous cell carcinoma 5 years after treatment compared with the
Spanish general population norms with regard to the age and the gender of patients.

3.- To evaluate quality of life using the SF-36 questionnaire in a group of
patients who survived oral cancer for more than 5 years, taking into account the impact
of social-demographic (age and gender), clinical (tumour size and stage) and therapeutic
(reconstruction and radiotherapy) factors, comparing these values with the Spanish
population norms.

Methodology:

This is a cross-sectional study focusing on the quality of life and survival of
patients diagnosed with oropharyngeal epidermoid carcinoma who urderwent surgical
treatment. Those patients included in the study answered the quality of life SF-36 test in
three different time-frames after surgery. 23 patients were enrrolled for the first period,
and this number of patients was progressively increasing to 50, in the second period,
and to 60, in the third period. These groups of patients gave rise to three publications in
impact factor scientific journals included in the Journal Citation Reports.

The feasibility of using the questionnaire was measured by the time spent and by
the number of patients who completed the test without help (only in the two first
papers). In order to detect differences with regard with the Spanish general population
norms, the score of the median of the general population that fit every individual
according to age and gender was subtracted for each dimension of every one of these
individuals, and the deviation obtained was taken as a result. If this result was higher
than 0, positive differences were obtained; that is to say, individuals had better QL than
the median of the population with the same age and gender. On the contrary, if the result

was lower than 0, so that negative differences were obtained, the QL of the individual
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was worse than the median of the population with the same age and gender. Wilcoxon’s
test was applied to verify if the above-mentioned differences were significant for a level
of bilateral significance of p < 0.05 in the whole group and for every possible value of
the clinical and social variables analysed. For the comparison of independent groups,
the differences of every variable obtained by the aforementioned method were analysed
using the Mann—Whitney U-test, and a bilateral significance level of P < 0.05 was used.
Results:

In our three publications, the groups of study included 23, 50 and 60 patients,
respectively; with an average age of 55,8 years and 80% of males in the first one, 55,78
years and 80% of males in the second one, and 65,41 years and 81% of males in the
third one. The average time of completion of the questionnaire was 7 minutes and 35
seconds (SD: 1.26) and we found that only 24 patients (48%) were able to complete it
without doubts or help. The oral cancer patientss SF-36 scores did not differ
significantly from those of an age- and sex-matched sample from the Spanish normative
population, except on pain and social functioning domains. The patients had better
significant results than population norms (Wilcoxon test p<0,05) in physical function,
general health and vitality domains. Females had statistically significant negative
differences in the dimensions of role-emotional, social functioning and vitality. Patients
under 65 years had statistically significant negative differences in the dimensions of
physical functioning and general health. The differences between groups were only
clinically relevant in the other variables analyzed.

Conclusions:

In conclusion, oral cancer patients who survived more than 5 years showed

similar QL scores to those of the Spanish general population, even showing an

improvement in scores for the dimensions of vitality and general health. It is possible
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that SF-36 failed to assess certain aspects of general QL, such as pain, or had difficulties
in detecting some differences in the case of irradiated patients. That is why it is
necessary to complement QL assessment with other specific questionnaires that provide
further information about functions such as speech, saliva, chewing and swallowing.

It can also be inferred from the results of this study that it is necessary to
evaluate the outcomes in the long-term, since patients may need a long time to recover
from the disease and the adverse effects of the treatment. At least 5 years after treatment

are required to start thinking about overcoming the disease.
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1. INTRODUCCION

El cancer representa la segunda causa de muerte en los paises desarrollados
después de las enfermedades cardiovasculares y el numero total de casos esta
aumentando en todo el mundo. El cancer de cabeza y cuello incluye aquellos canceres
originados en cavidad oral, orofaringe, hipofaringe y laringe; siendo de forma colectiva
de los méas frecuentes en el mundo, apareciendo unos 500.000 nuevos casos Yy
ocasionando méas de 300.000 muertes por afio’. Es el sexto cancer mas frecuente en
hombres representando el 6 % del total.

Debido a su incidencia y a las repercusiones funcionales y estéticas que
conlleva, tanto por el tumor en si como por el tratamiento, el cancer de cabeza y cuello
supone un reto terapéutico en el dia a dia del Cirujano Oral y Maxilofacial. Ademaés
presenta unos indices de supervivencia pobres y que no han mejorado en las ultimas tres
décadas’, a pesar de los avances en las distintas modalidades terapéuticas (cirugia,
radioterapia y quimioterapia).

El 40% de los carcinomas de cabeza y cuello ocurren en la cavidad oral, el 25%
en la laringe, el 15% en oro-hipofaringe, el 17% en las glandulas salivares y el 3% en

otras localizaciones® (Figura 1).

O cavidad oral

M laringe

E glandulas
salivares

O oro-hipofaringe

@ otras
localizaciones

Figura 1. Localizacidn cancer cabeza y cuello
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Su prevalencia varia de unos paises a otros, siendo mayor en los paises
desarrollados, e igualmente varia segin su localizacion anatémica. La incidencia anual
aproximada del céancer de cabeza y cuello en Espafia es de 11,3 casos por 100.000
habitantes al afio”.

La mayoria de los pacientes son diagnosticados en la 62-72 década de la vida. Se
presenta en varones con una frecuencia casi tres veces superior que en mujeres,
diferencia que va desapareciendo en los ultimos afios. La incidencia es mayor en los
individuos de raza negra.

Exceptuando los céanceres de las glandulas salivares, nasofaringe y senos
paranasales, el carcinoma epidermoide constituye més del 95% de los casos®.

El cancer de cabeza y cuello presenta una elevada mortalidad (12.000 muertes
anuales en EEUU)®, debido a que en el 75% de los casos® el diagnéstico se realiza de
forma tardia, con lesiones invasivas en profundidad y a menudo con metastasis
ganglionares cervicales.

Son tumores que se caracterizan por su tendencia a la invasion local sin apenas
barreras en su propagacion y por la capacidad de metastatizar en los ganglios linfaticos
regionales; sin embargo las metastasis a distancia, aunque poco frecuentes, ocurren en
un 4%-26%""°. Las diferentes estructuras anatémicas y su diferente drenaje linfatico
hacen que el comportamiento clinico de los tumores sea variable y que su tratamiento
difiera segun la localizacion.

Teniendo en cuenta que el objetivo principal del tratamiento es la supervivencia
del paciente sin secuelas, éste debera ir dirigido a la eliminacion del tumor evitando la
recidiva local, al cuello para evitar la recidiva regional y a la reconstruccion para

conseguir los mejores resultados estéticos y funcionales. Para ello disponemos de tres
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modalidades de tratamiento que son utilizadas de forma aislada o combinadas entre si:

cirugia, radioterapia y quimioterapia. Cada una de ellas con indicaciones especificas
pero que en muchos casos se complementan.

La cavidad oral presenta la localizacién mas frecuente de los tumores malignos
primarios en la regién de cabeza y cuello. La lengua y el suelo de la boca son las
localizaciones mas habituales de los carcinomas epidermoides primarios de la cavidad
oral, representando el cancer de lengua el 29,2% y el cancer de suelo de boca el 16,4%

de los canceres de dicha cavidad'® (Figura 2).

Figura 2. Carcinoma verrucoso de lengua

La mayoria de los pacientes con cancer de cavidad oral son varones, aunque la
incidencia del cancer de lengua entre las mujeres de Estados Unidos ha aumentado
progresivamente, desde el 15% en 1934, hasta el 47% en 1997*" *?, La incidencia més
alta de cancer de cavidad oral se registra en Pakistan, India, Francia, Eslovakia y

Brasil?.

1.1. TRATAMIENTO Y PRONOSTICO DEL CANCER ORAL

A pesar de las medidas preventivas, actualmente la incidencia del cancer de
cavidad oral sigue aumentando en los paises desarrollados. Se esta imponiendo en los
altimos afios el abordaje multidisciplinar de esta patologia, donde la cirugia y la

radioterapia tienen un papel predominante; quedando indicada la quimioterapia para los
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tumores localmente avanzados o metastasicos como tratamiento coadyuvante o
neoadyuvante®,

El tratamiento del cancer de cavidad oral y orofaringe, se basa en el control de la
enfermedad local o tumor primario, y de la enfermedad regional a nivel de los ganglios
linfaticos regionales.

Las opciones disponibles para el tratamiento del tumor son: la cirugia, la
radioterapia y la quimioterapia; que juntas o por separado pueden ser utilizadas con
finalidad curativa o paliativa.

Tratamiento Quirudrgico.

El tratamiento quirdrgico del cancer de cavidad oral es el mas utilizado y hasta
ahora el mas eficaz en la lucha contra el cancer (Figura 3). Se realiza como tratamiento
primario de la lesion o tras el fracaso de la radioterapia (enfermedad residual o
recidiva). Sin embargo, la cirugia de rescate ofrece menores posibilidades de curacion
que la cirugia electiva. Existen diferentes abordajes quirargicos que se seleccionaran en

funcion de los hallazgos tumorales y de Ila localizacion del mismo.

Figura 3. Extirpacién de carcinoma de encia.

Colocacioén de placa de titanio para
reconstruccion con colgajo microvascularizado

de peroné.

El impacto del tratamiento en la estética y la funcionalidad de los pacientes es
importante, afectando a funciones béasicas de la cavidad oral como son el habla, la

masticacion y la deglucion (Figura 4).
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Figura 4. Secuelas de mandibulectomia por carcinoma de encia inferior.

Especialmente relevante dentro de la cavidad oral resulta la afectacién de la
lengua (Figura 5), debido a su participacién activa en todas las funciones antes citadas,
por lo que sigue siendo hoy un reto para los cirujanos maxilofaciales el tratamiento del
cancer cuando asienta sobre ella, con el objetivo de devolver a valores proximos a la

normalidad su funcionalidad.

Figura 5. Anquiloglosia por hemiglosectomia por carcinoma de lengua.
Reconstruccion con colgajo microvascularizado del antebrazo.
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Tratamiento del cuello

El tratamiento de las adenopatias cervicales metastasicas comprende diferentes
modalidades: la cirugia, la radioterapia y la vigilancia cervical. En los protocolos de
tratamiento quirdrgico de estos tumores, y debido al riesgo que existe de metastasis
oculta (por encima del 20%), se suele asociar, a la extirpacion de la lesion, la diseccion
cervical de forma electiva®®. La alta morbilidad asociada obliga a una cuidadosa

eleccion de los casos (Figura 6).

Figura 6. Rigidez cervical y hombro congelado en paciente con diseccion cervical funcional por
carcinoma de suelo de boca.

Las metéstasis cervicales de la cavidad oral suelen darse con mas frecuencia en
los niveles I y Il. La region orofaringea tiene una gran riqueza linfatica con un
importante drenaje a los ganglios yugulodigéastricos, pero también a los ganglios

retrofaringeos y parafaringeos, a los que drenan el territorio del paladar blando y de las
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paredes posterior y lateral de la faringe (Figura 7). Las metéstasis bilaterales son

frecuentes en tumores que afectan a la linea media™.

Figura 7: Niveles ganglionares cervicales

Radioterapia

Tanto la reseccion quirargica como la radioterapia son aplicables, por separado o
en combinacion, en el tratamiento de este tipo de cancer. La radioterapia aislada puede
utilizarse como tratamiento primario en estadios precoces (TINO y T2NO) del cancer
oral y orofaringeo donde se describen supervivencias semejantes al tratamiento
quirdrgico®®. Igualmente, la radioterapia es Gtil como tratamiento complementario de la
cirugia en los estadios tumorales mas avanzados, y es posible usarla antes o después de
la cirugfa®.

Las complicaciones mas frecuentes de los pacientes tratados con radioterapia
son la mucositis (Figura 8), la osteoradionecrosis, xerostomia, dolor, disfagia,
alteraciones del gusto, alteraciones dentales, del crecimiento facial, fibrosis cervical,

pérdida de peso, hipotermia y edema de aritenoides®®, entre otras.
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Figura 8: Radiomucositis. La mucosa del labio y la cavidad bucal esta edematosa y eritematosa,
con intenso dolor e imposibilidad para la deglucion.

Quimioterapia.

En aquellos casos de cancer oral localmente avanzado, se esta introduciendo la
guimioterapia, como una estrategia preoperatoria para conseguir una reduccion del
volumen del tumor, seguida por radioterapia o cirugia’. Se trata por tanto de una
quimioterapia neoadyuvante y se afiade a la cirugia o a la radioterapia para aumentar la
curabilidad.

Cuando la resecciébn completa del tumor no es posible, se emplea la
quimioterapia de forma paliativa'’. En estos casos se pretende conseguir una mayor
supervivencia por la reduccién de la masa tumoral y la calidad de vida, especialmente

por la disminucién del dolor en los pacientes que responden al tratamiento™®,
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Prondstico.

El prondstico del carcinoma de cavidad oral y orofaringe estd directamente
relacionado con la presencia de metéstasis cervicales, siendo la causa mas frecuente de
muerte en esta enfermedad el fallo de control loco-regional™.

1.2. CALIDAD DE VIDA EN EL CANCER ORAL

Segln la OMS la definicion de calidad de vida es “la percepcion adecuada y
correcta que tiene de si misma una persona en el contexto cultural y de valores en que
estd inmersa, en relacion con sus objetivos, normas, esperanzas e inquietudes. Su
percepcion puede estar influida por su salud fisica, psiquica, su nivel de independencia
y sus relaciones sociales™®,

La evaluacion de la calidad de vida de los pacientes no es un hecho novedoso,
existe desde hace afios la necesidad de encontrar instrumentos fiables para medirla. Ya

en el afio 1947, Karnofsky y Burchenal®

introdujeron estos aspectos en estudios de
quimioterapia en el tratamiento de enfermedades neoplasicas. Pero no fue hasta 1952
con la definicién de la OMS, cuando se planted considerar la calidad de vida como una
medida a tener en cuenta, ya que representa el resultado final de una actuacién medica
desde la visidn de su protagonista, el propio paciente. El auge de la investigacion de la
calidad de vida en medicina se produce en la década de los 80 (Figura 9). Hasta 1973
solo aparecen en Medline 5 articulos con la palabra clave “quality of life”. Desde
entonces, estos temas han adquirido un importante papel, lo que se demuestra por:

1. El desarrollo y la publicacion de numerosos cuestionarios de calidad de vida.

(HRQL, Health Related Quality of Life).

10
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2. La publicacién de muchos articulos en que estos cuestionarios se utilizan

como un parametro objetivo de evaluacion.

3. La creacion de sociedades cientificas interesadas especificamente en este tema

(International Society for Quality of Life Research).

4. La aparicion de revistas médicas especificas (Quality of Life Research).

16000 -
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12000 -

10000 -

8000 -

6000

4000

2000

Figura 9. Evolucion del numero de articulos de calidad de

vida publicados al afio en pubmed

= Numero de articulos

publicados

1980

1990 2000 2010

La evaluacién de la calidad de vida debe incluir todas las areas de la vida que se

encuentran afectadas no sélo por la enfermedad, sino también por el tratamiento de la

misma: la fisica, la psicoldgica, la social y la espiritual. EI problema para medir la

calidad de vida siempre ha residido en la falta de un instrumento Gnico y global capaz

de acomodar todos los componentes que definen el concepto de calidad de vida.

11
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1.3. INSTRUMENTOS DE MEDICION DE CALIDAD DE VIDA

Los instrumentos para medir la calidad de vida son los cuestionarios
especificamente disefiados para ello. Los cuestionarios de calidad de vida no sustituyen
a las evaluaciones sintométicas, analiticas, morfologicas, etc., sino que las
complementan, introduciendo algo tan trascendente como la visién del propio paciente
sobre su percepcion de salud. Estos deben tener una serie de caracteristicas, sin las
cuales un cuestionario no puede ser considerado como valido®!. Debe ser:

— Amplio, que incorpore una parte considerable de los aspectos de la salud.

— Seguro, en el que se pueda precisar conceptos, que sea reproducible y que tenga
consistencia interna, de manera que no haya contradicciones en las respuestas v,
en caso de haberlas, que puedan ser detectadas. La correlacion entre los
dominios puede contrastarse mediante el test de Cronbach.

— Sensible, capaz de detectar variaciones incluso pequefias en el estado de salud vy,
por tanto, capaz de reflejar las variaciones sintomaticas tras un determinado
tratamiento.

Basicamente hay 2 tipos de instrumentos para analizar la calidad de vida: los
cuestionarios genéricos y los especificos. Los cuestionarios genéricos se suelen usar
para medir la calidad de vida en pacientes con mas de una enfermedad y ademas
permiten comparar diferentes procesos patologicos. Las escalas genéricas intentan
cubrir todos los aspectos de la vida y se resumen en una puntuacion global. Sin
embargo, estos cuestionarios genéricos son poco adecuados para detectar cambios

inducidos por un tratamiento concreto en una determinada enfermedad.

12
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1.4. EL CUESTIONARIO DE SALUD SF-36

El SF-36 es un cuestionario de calidad de vida general que fue disefiado en
Estados Unidos a principios de la década de los 90%%. Es el cuestionario genérico para la
medida de la calidad de vida relacionada con la salud que goza de mayor vitalidad®. Es
una escala genérica que proporciona un perfil del estado de salud consistente en un
cuestionario con ocho dominios, cuatro corresponden a aspectos fisicos (Funcién fisica,
Rol fisico, Dolor corporal, Salud general) y cuatro a aspectos del area psiquica o mental

(Vitalidad, Funcion social, Rol emocional y Salud mental).

Dimension Significado
Funcién Grado en el que la falta de salud limita las actividades fisicas de la vida diaria, como el
fisica cuidado personal, caminar, subir escaleras, coger o transportar cargas, y realizar

esfuerzos moderados e intensos.

Rol fisico Grado en el que la falta de salud interfiere en el trabajo y otras actividades diarias,
produciendo como consecuencia un rendimiento menor del deseado, o limitando el tipo
de actividades que se puede realizar o la dificultad de las mismas.

Dolor Medida de la intensidad del dolor padecido y su efecto en el trabajo habitual y en las
corporal actividades del hogar.

Salud Valoracion personal del estado de salud, que incluye la situacién actual y las
general perspectivas futuras y la resistencia a enfermar.

Vitalidad Sentimiento de energia y vitalidad, frente al de cansancio y desanimo.

Funcién Grado en el que los problemas fisicos o emocionales derivados de la falta de salud
social interfieren en la vida social habitual.

Rol Grado en el que los problemas emocionales afectan al trabajo y otras actividades diarias,
emocional considerando la reduccion del tiempo dedicado, disminucion del rendimiento y del

esmero en el trabajo.

Salud Valoracion de la salud mental general, considerando la depresion, ansiedad, autocontrol,
mental y bienestar general.

13
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Las ocho escalas del test representan los conceptos de salud mas empleados en
los principales cuestionarios de salud, incluyendo los aspectos més relacionados tanto
con la enfermedad como con el tratamiento de la misma®*. Cada uno de los dominios
tiene varios items que suman en conjunto 36, y cada uno de los items tiene una escala
de puntuaciones. Con la suma de los puntos de cada uno de los items se obtiene una
puntuacion global (escala entre 0 y 100, donde una mayor puntuacién indica un mejor
estado de salud). La agrupacion de los diferentes items que da lugar a las 8 dimensiones
se realiza de la siguiente forma:

-Funcion fisica: pregunta 3

-Limitacion fisica: pregunta 4

-Dolor corporal: preguntas 7y 8

-Funcion social: preguntas 6 y 10

-Salud mental: pregunta 9, items b, c, d, f, h

-Limitacion emocional: pregunta 5, items a, b, ¢

-Vitalidad: pregunta 9, items a, e, g, i

-Salud general: pregunta 1, item e, y pregunta 11, items a,b,c,d.

Adicionalmente, el SF-36 incluye una pregunta de transicién sobre el cambio en
el estado de salud general con respecto al afio anterior. Este item no se utiliza para el
calculo de ninguna de las ocho dimensiones principales. Ademas, el cuestionario
permite el célculo de dos puntuaciones resumen, fisica y mental, mediante la suma
ponderada de las puntuaciones de las ocho dimensiones principales.

El cuestionario esta dirigido a pacientes mayores de 14 afios y preferentemente
debe ser autoadministrado, aunque se conoce que la consistencia interna no presenta

diferencias entre los cuestionarios autoadministrados y los administrados mediante

14
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entrevista®. Las ventajas del SF-36 son su facilidad, su comodidad y que est4

I’ han validado la versién castellana del SF-36,

suficientemente validado. Alonso et a
con un valor de alfa de Cronbach superior a 0,7 (considerado como bueno) en todos los
dominios (rango de 0,71 a0,94), excepto en la relacion social (alfa = 0,45); por tanto, es
recomendable para valoraciones de calidad de vida en pacientes de nuestro entorno.
Existe asimismo una version en catalan realizada por el mismo grupo y una en euskera
que ha mostrado su factibilidad y validez®’. En 1998 el grupo de Alonso publicé los
valores de referencia de la poblacién espafiola para este cuestionario®. El estudio
proporciona informacion sobre las puntuaciones de las escalas segin unos grupos por
edad y sexo. Mas recientemente, el SF-36 ha sido calificado en un estudio bibliografico
sobre el incremento de las medidas de CVRS, como la medida de salud genérica basada
en el paciente mas evaluada®. Sus buenas propiedades psicométricas, que han sido
evaluadas en mas de 400 articulos, y la multitud de estudios ya realizados, lo convierten
en uno de los instrumentos con mayor potencial y aceptacion en el campo de la
CVRS®.

Existen otros cuestionarios de calidad de vida validados en castellano y
utilizados en pacientes con cancer de cabeza y cuello. Los mas utilizados son los
cuestionarios de la EORTC, tanto la version general (EORTC-QLQ-30) como aquella
especifica para cancer de cabeza y cuello (EORTC-H&N-35) y el de la Universidad de
Washington, especifico para cancer de cabeza y cuello. De ambos tenemos una version

31,32

validada al castellano y estudios en nuestro medio que han utilizado alguno de estos

33, 34

cuestionarios® **, aunque no disponemos de los valores de referencia de la poblacion

espafiola sana, como sf ocurre con el SF-36 %,
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2. Antecedentes y justificacion

El manejo del cancer de cavidad oral sigue suponiendo un reto en la practica
clinica diaria del cirujano oral y maxilofacial. La medicion de la calidad vida del
paciente afecto de céancer oral tiene utilidad a nivel individual, pues permite tratar al
paciente de forma global, asi como conocer la valoracion que éste hace de su
enfermedad y la repercusion de ésta en diversos aspectos de su vida. Ayuda ademas a
predecir la evolucion de la enfermedad, el diagnostico precoz de recidivas a la vez que
ayuda a la toma de decisiones terapéuticas. Por lo tanto, los indicadores de calidad de
vida constituyen una herramienta béasica para evaluar los resultados del tratamiento
conjuntamente con la mortalidad, morbilidad, supervivencia y tasas de recidivas.

El estudio de la calidad de vida en el cancer oral ha demostrado ser un potente
predictor de la mortalidad y morbilidad. Junto con los analisis de recurrencia y
supervivencia, los cuestionarios de calidad de vida constituyen una medida de
resultados al cuantificar diferentes aspectos, muchos de ellos subjetivos. Esta valoracion
permite comparar diferentes estrategias de tratamiento, integrando informacion valiosa
desde la perspectiva del paciente .

Ha habido un incremento en el interés de conocer lo que el paciente siente y se
han desarrollado diferentes instrumentos para su medida. Concretamente en el area del
cancer oral, se ha experimentado una creciente incorporacion de cuestionarios de
calidad de vida relacionada con la salud para evaluar el impacto que tienen los
tratamientos. En la revision que hicimos en el MEDLINE no encontramos ningun
articulo sobre calidad de vida en cancer orofaringeo publicado por investigadores
espafoles en las revistas de esta base de datos desde 1966 hasta de 2007 (si en tumores

de otras localizaciones). Aunque a nivel mundial observamos que el nimero de estudios

17
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sobre calidad de vida en céncer oral presenta una relevancia cientifica evidente,
historicamente en nuestro pais, el interés ha sido escaso, a pesar de la imperiosa
necesidad de disponer de resultados nacionales para la adopcion de decisiones clinicas.

El presente trabajo de tesis doctoral se encuadra dentro de una linea de
investigacion en esta patologia que se inicié en nuestra unidad hace méas de una década,
para abordar un nuevo aspecto del paciente con cancer oral: la calidad de vida. A nivel
personal, desde el momento en que comencé a realizar mi periodo formativo como
residente de Cirugia Oral y Maxilofacial, todo lo concerniente al cancer oral y al manejo
integral de estos pacientes me parecié un tema apasionante por la evoluciéon que se
estaba produciendo en los Gltimos afios, tanto en mi Unidad como en el mundo. Una vez
que iba profundizando en el mundo de la oncologia de cabeza y cuello tenia la
sensacion de querer lograr cada dia algo que fuera de ayuda para nuestros pacientes.
Ello me indujo a que, dia a dia, fuera investigando, leyendo, planteAndome nuevas
posibilidades o novedades que permitieran de alguna manera hacer de todo esto algo
mejor y mas seguro, tanto para los médicos como para los pacientes, quienes, ante su
desespero, se entregan en nuestras manos, confiando en que se les devolvera, ademas de
su aspecto fisico, su paz espiritual, que influye directamente en su calidad de vida y en
sus ganas de seguir luchando a pesar de aquella situacion pasada que les cambi¢ la vida
para siempre.

El comienzo de mi residencia como MIR en el Hospital Universitario Virgen
Macarena de Sevilla, siguio sin solucién de continuidad con mis estudios de Doctorado
en la Universidad de Sevilla. EI hecho primordial que me ha movido a involucrarme aun
mas por este apasionante tema ha sido la suerte de poder compartir y disfrutar, ya desde

mis primeros afios de la residencia, de la predisposicion, interés y conocimientos en la
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materia que me transmitio el Prof. D. Angel Rollon Mayordomo. Gracias a su ayuda
inestimable, me incorporé desde el principio y de lleno a esta linea de investigacion
sobre Calidad de Vida en Cancer Oral, estratégica en nuestra Unidad, que ha tenido una
continuidad estructural y metodoldgica en el tiempo, y que ha tenido como resultado
tres relevantes publicaciones internacionales, que ahora se plasman en el presente
trabajo de investigacion con el que opto a la consecucién del Grado de Doctor por la
Universidad de Sevilla.

En Espafia, de los trabajos sobre calidad de vida en cancer oral publicados por
autores revisados, solo seis estudios evaltan la calidad de vida en pacientes espafioles
con cancer oral u orofaringeo. El primer estudio fue publicado por nuestro grupo (Herce
y cols.®) al evaluar la calidad de vida de pacientes intervenidos hace més de cinco afios
de cancer oral con ayuda del cuestionario SF-36; en él se comprobd la factibilidad de
utilizar este cuestionario en este tipo de pacientes y se compararon los resultados con los
valores de referencia de la poblacion espafola. Posteriormente, los mismos autores
publicamos una revision sobre 50 pacientes con cancer oral y supervivencia superior a 5
afios con el mismo cuestionario®®. Se compararon los resultados con los valores de
referencia de la poblacién espafiola y se comprob6 que los resultados en cuanto a
factibilidad del primer trabajo se repetian. Infante-Cossio y cols.** escogieron los
cuestionarios EORTC QLQ-C30 y EORTC QLQ-H&N35 para valorar la calidad de
vida de un subgrupo de 149 pacientes recién diagnosticados de cancer oral y
orofaringeo. Ademas establecian la influencia de variables como el género, edad,
localizacion y estadio tumoral. Nazar y cols.? realizaron la validacion al idioma espafiol
del UW-QoL. Lépez-Jornet y cols.>” han estudiado la calidad de vida de 109 pacientes

con cancer de cabeza y cuello, empleando los cuestionarios EORTC QLQ-C30 y
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EORTC QLQ-H&N35. Por ultimo, como continuidad a los dos primeros articulos,
nuestro grupo ha publicado un trabajo ampliando la muestra a 60 pacientes y utilizando
el cuestionario SF-36 para valorar la influencia de diferentes variables como la edad, el
sexo, el estadio y el tipo de tratamiento realizado en la calidad de vida de pacientes

tratados por cancer y que habian sobrevivido mas de 5 afios al mismo®.
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3. HIPOTESIS Y OBJETIVOS
3.1. HIPOTESIS

- El cuestionario de calidad de vida SF-36 es un instrumento Util para medir
calidad de vida general en pacientes tratados quirdrgicamente por cancer de cavidad oral
con supervivencia superior a cinco afos.

- La calidad de vida de los pacientes intervenidos por céncer oral y
supervivencia superior a cinco afios con el SF-36 muestra diferencias en algunas de sus
dimensiones respecto a la poblacion control.

- La utilizacién del cuestionario a los cinco afios del diagndstico y tratamiento
del cancer aporta informacion diferente a la publicada en la literatura en trabajos de
menor seguimiento, permitiendo en algunos casos detectar diferencias que no se

encuentran al afio del tratamiento.

3.2. OBJETIVOS
Objetivo general:
Evaluar la calidad de vida de los pacientes intervenidos en el Servicio de Cirugia Oral y
Maxilofacial del Hospital Universitario Virgen Macarena de Sevilla por cancer de
cavidad oral, transcurridos mas de cinco afios desde el diagnostico y el tratamiento, y

comparar los resultados con los valores de referencia de la poblacion espafiola.
Objetivos especificos:

Los objetivos de la presente Tesis Doctoral, recopilados en las diferentes publicaciones

con la misma unidad tematica, fueron los siguientes:
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OBJETIVO 1: Comprobar la factibilidad de valorar la calidad de vida con el
cuestionario SF-36 en pacientes tratados por cancer oral con supervivencia superior a 5
afios (Quality of life in long-term oral cancer survivors and comparison with

reference values of Spanish people. Medicina Clinica (Barc). 2007 12;128:692-6)

OBJETIVO 2: Valorar la calidad de vida con el cuestionario SF-36 en pacientes
intervenidos quirargicamente por cancer oral con supervivencia superior a 5 afios, y
conocer si hay diferencias con respecto a la poblacion general espafiola segun la edad y
el sexo de los pacientes (Quality of life in long-term oral cancer survivors: a
comparison with spanish general population norms. Journal of Oral and

Maxillofacial Surgery. 2009 67:1607-1614)

OBJETIVO 3: Evaluar la calidad de vida utilizando el cuestionario SF-36 en un grupo
de pacientes que sobrevivieron al cancer oral de mas de 5 afios, considerando el
impacto de factores socio-demogréaficos (edad y sexo), clinicos (tamafio del tumor y
estadio) y terapéuticos (reconstruccion quirdrgica y radioterapia), comparando los
valores con las normas de la poblacion espafiola (Assessment of quality of life of oral
cancer survivors compared with Spanish population norms. International Journal of
Oral and Maxillofacial Surgery 2012 Dec 12. doi:pii: S0901-5027(12)00492-4.

10.1016/j.ijom.2012.11.014. [Epub ahead of print]
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4. MATERIAL Y METODO
El presente Proyecto de Tesis Doctoral se presenta como un compendio de tres
articulos con unidad temética y metodologia comun, publicados en tres revistas

indexadas en ISI-JCR con factor de impacto.
4.1 PUBLICACIONES GENERADAS
4.1.1. PRIMER ARTICULO

A. REFERENCIA:

Autores: Herce J, Rollon A, Polo J.

Titulo: Quality of life in long-term oral cancer survivors and comparison with reference
values of Spanish people.

Revista: Med Clin (Barc).

NUm. péaginas: 12;128:692-6.

Fecha: 2007

B. RELEVANCIA CIENTIFICA:

e Medicina Clinica, fundada en 1943, es la Unica publicacién semanal de contenido
clinico que se edita en Espafia y constituye el maximo exponente de la calidad y
pujanza de la medicina espafiola. Son caracteristicas fundamentales de esta
publicacion el rigor cientifico y metodolégico de sus articulos, la actualidad de los
temas y, sobre todo, su sentido préactico, buscando siempre que la informacion sea

de la mayor utilidad en la préctica clinica. Los principales contenidos de Medicina
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Clinica abarcan trabajos de investigacion original rigurosamente seleccionados

atendiendo a su calidad, originalidad e interés.

e EI factor impacto de la Revista Medicina Clinica en 2007 fue 1,337 (ISI-JCR),
siendo la revista numero 50 dentro de la seccion de “Medicine, general & internal”

(100 revistas en total).

indice de impacto (Medicina Clinica-Barcelona)
e Revista incluida en la lista de Science Citation Index (SCI), con un indice de

impacto segun el Journal Citation Report del 2007 de 1,337.

Indicios de calidad:

- Evaluacion externa por pares

- Comité cientifico internacional

- Contenido de articulos de investigacion, revision y clinicos

El articulo esta indexado y el resumen en inglés aparece en: Science Citation Index
Expande, Journal Citation Reports, Index Medicus, Medline, PubMed, Excerpta
Medica-Embase, Scopus

Posicion que ocupa la Revista en el JCR (Journal Citation Reports) ISI :

JCR Abbrev. Title: MED CLIN-BARCELONA

ISSN: 0025-7753 - ISSN-INTERNET: 1578-8989

Ediciones Doyma s/l. Trav de gracia 17-21, 08021 Barcelona, Spain

Director: M. Vilardell Tarres

WWW: http://www.elsevier.es/mc/

Impact (2007): 1,337

Ranking 2007: Medicine, general & internal”: 50/100
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Calidad de vida en pacientes intervenidos
de cancer bucal con supervivencia superior
a 5 anos: comparacion con los valores

de referencia de la poblacion espanola

Javier Herce®, Angel Rallén? y Juan Polg®

“Sencio de Cirugls Ol y Maxilofacial-Cstomatologla. *Departamento de Extadistica.
Ei )
Hespital Universitario Virgen Macarena, Sevila, Espana.

FimpapenTo v cedeme: La calldad de vida es un pardmetro que en los Gltimos aies s& ha con-
vertldo en una varlable mas a tener en cuenta a la hora de tomar declslones terapduticas en pa-
clentes oncolégleos. El objetiva de este estudlo ha sldo evaluar la calldad de vida de paclentes
Intervenidos hace mds de 5 afios por cancer de cavidad bucal y compararla con los valores de
referencla de la poblacidn espafiola.

FacienTes ¥ METopo: Se evalud a 22 paclentes Intervenides hace mds de 5 afios por cancer de
cavldad bucal. La calidad de vida se valoré mediante el cuestionarlo de salud SF-36 (Short
Form 26). La media de edad de los 23 paclentes fue de 55,3 aios y el 82% fueron varones.
Rezuitancs: Las puntuaciones de nuestros paclentes no fusron significativaments diferentes de
las de la poblaclén de referencla segin la edad y el sexo, excepte en las dimenslones ral eme-
clonal ¥ funclén soclal. Muestros paclentes tuvieron puntuaciones superiores a las de la pobla-
cldén de referencia (test de Wilcoxon, p < 0,05) en las dimensiones vitalidad y salud general.
Conclsiones: Aungue estos resultades son preliminares ¥ 2l tamafio muestral es paqueho, con-
slderamos que la Informacién que aporta es vallosa, ya gque confirma que la calidad de vida de
los paclentes tratadoes quirirglcamente por cancer oral que sobreviven mas de 5 anos es seme-
jante alade la I:uhla-::lu.‘un control, salvo en 2l rel emocional y la funcién seclal. El aumanto del
amano muestral nos permitird un andlisls mds exhaustivo en el future.

Paiabras ciave: Cancer oral. Tratamiento quinirgico. Calidad da vida.

Guality of life in long-term oral cancer survivors and comparisan
with reference values of Spanish people

EeckarouMD aMp oesecTive: Health-related quality of life data are beceming an Impartant supple-
ment to Informatlon pertaining to treatment outcome for cancer patients. The purpose of this
study was to evaluate the health-related quallty of life of patients undergolng primary surgery
for oral squamous cell carcinoma 5 years or more after treatment compared with Spanish gane-
ral populations norms.

FarenTs ahD MeTHoD: Twenty-three oral cancer patlents with cancer-free survival after surgery of
= 5 years were enrolled. Health-related quallty of life was assessed with ong standardized ques-
tlonnalre: the SF-26 Health Survey (Short Form 36). Altogether 23 oral cancer patlents (mean
age: 55.3 years; 82% male) were Included 5 years after surgery.

Resuits: The oral cancer patlents” SF-36 scores did not differ significantly from those of an
age- and sex-matched sample from the Spanish normative population, except role-mental and
soclal functioning demalns. The patlents had better significant results than population norms
(Wilcoxon test, p < 0.05) Invitality and health perceptions domalns.

Cancusions: These results provided patlent-reported evidence that oral cancer survivors lived
with a similar health-related qualtty of life compared with the general Spanish population. Re-
crulment Is ongolng and a larger cohort In the future will allow further analysis of the trends de-
maostrated In this cohort.

Hey words: Oral carcinoma. Surgery. Quality of life.
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El tratamiarto quirirgico del cédncer de la
cavidad bucal implica la extirpaciin am-
plia de tejidos v su supervivencia a los 5
afics es del 50%-2. Teniendo en cuenta
la repercusidn funcional y estética del
tratamierto v su limitada supervivencia,
consideramaos importante conocer la si-
tuacién de nuestros pacientes en cuanto
a funcidn, estética e integracién social;
en definitiva, su calidad de vida no sdlo
an el postoperatorio inmediato, sino tam-
bign a largo plazo. Es en este purto don-
de mas carencias en cuanto a trabajos
publicados hamos encontrado, ya qus el
periodo de seguimiento medio de la ma-
yoria de publicacionas no supera los 12
mesas. Muestro estudio es el primero que
mide la calidad de vida en el cancer oral
mediarte el cuestionario de salud S5F-36
(Shart Form 28) en un grupo de pacien-
tes con supervivencia elevada (= 5 afios).
La calidad de vida es un concepto com-
plajo v multidimensional, cuya medicin
za realiza mediante tests especialments
concebidos para valorar la calidad de
vida general o b calidad de vida especifi-
ca para determinadas enfermedades, El
SF-36 a3 un cuestionario que mids la ca-
lidad de vida general, estd validado en
castellano sobre la poblacidn general®s y
sa utiliza en grupos de pacientes con di-
ferantes procesos (enfermedad  hepdati-
ca®, lupus eritematoso sistémico”™ o en
pacientes con artroplastia de rodilla®.
Tan =6l0 hemes encortrado 2 trabajos pu-
blicados que evalian la calidad de vida en
el cancar de la cavidad bucal utilizando
aste cuestionaric® 2 En ambes los rasulta-
dos de los tests se comparan con los valo-
res de referencia de la poblacidn general.
El resto de los aticulos publicados en los
que z2 utliza el SF-36 para medir la cali-
dad de vida == refieran a pacientes con
cancer de cabeza y cuello. Mo hay ningn
trabajo que hava empleado este cuestio-
nario en poblacién espafola afectada de
cAncer de la cavidad bucal, ni donde el
grupo de pacientes fenga una supenviven-
cia superiora 3 anos.

Mugstro objetive ha sido comprobar la
factibilidad de valorar la calidad de vida
con el cuestionario SF-36 en pacientes
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tratados por céncer aral con superviven-
cia superior a 5 ahos, v conocer si hay di-
ferencias con respecto a la poblacidn ge-
neral espafiola.

Pacientes y método

En enerz de 2005 rzalizamzs un estudio transversal
de pacientes =eleccionadas a partir del registro inter-
no de tumores del S=rviciode Cirugia Cral y Maxilcfa-
cial del Hospital Universitaric Vingan Macarena de
Zevilla, con lss@un—mes riterios de |rr.|usr_n tla1a

U pEreivencia supen_r a "‘--ZII'rE. 2 I
caments a todos los pacientes v =2 les
pital Vingen Macarena, donde completaron el cusstio-
nario 5F-35 delantz del entrevistador, que interving
en caso de que el paciente no supiese lear o no =n-
terdiss= alguna pregunta.

El cuestizraric consta de 36 items mediante los cua-
les =e analizan & dimanzicnes: funcidn fisica, rol fisi-
o, rol emocional, witalidad, salud mantal, =alud ge-
neral, dolor y funcidn social. Las puntuaciones de
cada item =e pasan a una escala de O (mala salud) a
1040 (busna zalud).

Hay ctros cusstionarios d= calidad da vida valdados
en castsllanc que s2 ulilizan en pacientes con cancer
de cabeza y cuell (ECRTS GLO-30 ¢ EGRTC HEN-
23}, pero no disporemes d2 un grupo de referencia
para la poblacidn ezpafiala como courrs con 2l 3F-35%,
Medimos la factibilidad por el nimero de pacientes
qua rellenaron =) cuestionario sin ayuda y por el fiem-
Fo que empkaron =0 completarks, ¥ analizamos las
causas da la falta de autecumplimantacion.

L= rezubtados de cada pacientss 2n cada una de las
dimensiones 52 compararon con los valores da refe-

TABLA L

rencia de la poblacion sspancla d= su mismz grupo
de =dad y =0, recogidos 2n las tablas que publican
Aloreo et al.

Analisis esidistico

Las variables cualfativas ze describen 2n porcentajes
¥ las cuantitativas mediants la media y desviacion 2s-
tandar, la mediana con el infervalo intercuartilico, el
porcsntaje d= puntuacidn mdzima, minima y el inter-
valo de confianza.

Fara datectar diferencias con la poblacion gereral, a
cada dimension de cada individuz 52 ke resta 2l valor
de la mediana de la poblacidn gersral qus k corrss-
ponderia =egln 3 edad y 2l =exo. 5i 2l resulta =1
mayor de 0, obtenemos diferencias positivas, es decir,
el individuc tiens mejor calidad de vida qua la pobla-
cidn, ¥ 5i 22 menor de O indica que tiens peor calidad
de vida, Dichas diferencias e describen mediants un
diagrama de cajas.

Aplicamos el fest de Wilcomon para comprobar si di-
chas diferencias eran significativas para un nivel de
significacidn bilateral de p = Q.05

Resultados

De oz 112 pacientes intervenidos por
cancer de la cavidad bucal en nuestro
samvicio entre 1991 v 1999, logramos lo-
calizar a 37. De éstos, 9 habian fallecido
antes de establecer contacto con ellos v
2 no acudieron a la consulta (2 alegaron
problemas relacionados con el transpor-
te, uno se hallaba en cama por hemiple-
jla tras un accidente vascular cerebral,

Caracteristicas del grupo de pacientes estudiados

otro presentaba demencia senil y el quinto
no quiso justificar su ausencia). La edad
media de estos 5 pacientes —4 varones v
una mujer- era de 57,3 afos; 3 eran
estadios Il y 2 estadios ll. La supsrviven-
cia media (desviacidn estandar) de este
grupo fue de 135 (46,35) meses. De los
23 pacientes restantes, 19 eran varones
¥ 4 mujeres, con una edad media de
25,78 ahosz. El tiempo de supervivencia
de oz pacientes oscild entre 60 v 169
mesas, con una media de 116 (30,86)
mesaz. Todos los pacientes que acudie-
ron se encontraban sin enfermedad en
esa momento.

En & casos (21,7%) la localizacidn dal tu-
mor fue el borde lateral de la lengua; en
12 (52, 1%), el suslo de la boca; en una,
la encla inferior (4,3%); en uno, (4,3%) el
maxilar; en 3 (13%), €l labio inferior, v en
uno (4,3%), la mucosa yugal. La distribu-
cidn por estadios fue la siguiente: 5 pa-
cientes (21,7%) en estadio I; © (39,1%)
en estadio Il; 7 (30,4%) en estadio I, v 2
(@ 7% en estadio IV, En todos 10s casos
el diagndstico anatomopatolégico fue de
carcinoma epidermoide v el tratamiento
consistid en la exirpacidn del tumar, a la
que se asocid diseccidn cervical en 2 pa-
ciertes (39, 1%), reconstruccion compleja
en 7 (30,4%) vy radicterapia postoperato-
fia en 8 (34, 7%) (tabla 1).

Las puntuacionss de las dimensiones va-

Tatal Mujeres loradas en los cuestionarios de los pa-

Edad {anos) E578 (11,11} 57,25(12,15) cientes s2 muestran de forma general en
E‘i‘ladm o la tabla 2 y agrupadas por edad v sexo en

I 213513 la tabla 3.

mn 7130,43) 1

Iy 2 (859 a o
Lozalizacidn Fachibifidad

L=ngua 51217 2 . . - —

Suelo 12(52.1) 114,34} Auncue el cusstionario SF-36 estd dize-

Encia 114,34 a flado para que pueda rellznarlo el propio

Maxilar 11{4.34) [u] . f .

Labio infaricr 3115041 a pacients sin la ayuda de nadie, en nues-

Otras 104341 1424 tra muestra encontramos que =6l el
Anatcmia patolgica . ) ) A7 8% lo cumplimentd por sl mismo. Los
m‘?jﬁ;jﬁ:f Epidermaidz 23100 41100 problemas que impidieron la autocumpli-

Cirugia 15 (E5.21) 3(13) mentacién fueron no saber leer en & ca-

Cirugia + radicterapia 834,78 114,34) 20% (26,08%), o que obligh al entrevista-
Reconstruccion . dor a leer todas las preguntas v osus

5 7 (30,43 114,24) il 4 | racient

Fio 16 [E5.56) 315,041 pesibles respuestas para que &l pacients
Diseceidn cervical eligiese la que considerase mas oportu-

Si 939,13 3-;3%.?:- 114,34 na. Ctros o pacientes (21,73%), aunqgue

Mo 14 1ED.B8) 11 147,52} 3113.04) sl sablan leer, necesitaron la ayuda del

52 Ndica & numerd de paciantes (porcents)e], <avs 5 adad, quUe 52 eXpresa como madia (desiacian astandar. Bntrew&tﬂdﬂr para Dnder elﬂender alguna

de las pregurtas. Esta dificultad padria
justificarse por la edad avanzada de
nuestros pacientes, el antecedente de
enclismo v el hecho de que la mayoria
provenia de un grupo poblacional cuyo

TABLA 2

Distribucidén de las puntuaciones generales del cuestionario SF-36 en el grupo
de pacientes estudiados

Dimenslin DE Medlana Al %o M mo % minimo an—:jl cuftural E‘.'f_ﬂ IT'IedIO-FIaj[B: .
Ppr— P o e Enoe 232 El tiernpo medio de realizacion del cues-
unen Soia 1 a e 13na | tionario fue de 7 miny 35 = (1 min y 26 s),
|75 100 a 82 17,4 con un tiempo maxime de 10 miny 12 s
Fulntjl-n Swlal i?ﬁé 1% ig ?Dggﬁ :g: y tiempo minimo de & min.
Zalud mental 2 7. : - i 1
Tislided 2256 = e B 134 Los tresurtad‘g:-s tde cada dlme|15|d:1 tecn
Dicler 1876 100 225 0,86 434 nusstros pacientes se expanen en la ta-
Zalud general 21 65 81 EY] 34,78 4,34 bla 2 v en la fisura 1. En ellos destaca

A1 AmEAtIY Mercuaniics; DE: d2svicion estandar, que los valores inferiores de la media y la
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mediana se digran en las dimensiones
zalud mental, zalud general y vitalidad.

La distribucién de los pacientes por adad
¥ sex0 v las medianas v amplitud inter-
cuarilica de cada grupo de nuestros pa-
cientes v de la poblacion general se ex-
ponen en la tabla 3 y en la figura 2,
donde se observa que las puntuaciones
del SF-35 en nuestro grupo de estudio
fuaron muy parecidas a las de la pobla-
citn general, destacando que la mediana
fue menor en las dimensionss rol emo-
cional v funcidn social ¥ en el grupo de
mujeras de 65-74 afos (tabla 3.

La valoracian de las diferencias de los va-
lores de nuestros pacientes con la media-
ra que les corresponderia en el grupo
control por edad v sexo (fig. 2) muestra
que las diferencias fueron superiores a O

Fig. 2. & dizgrama do cajas rapresants {25 diferencizs entre iz medliana oo nues -

tros pacientss iz del grupo de referenciz pare cads dimension p sagin @2 edad

R

en las dimensiones vitalidad, salud gene-
ral v funcidn fisica, 1o que indica mejor
calidad de vida, y s& situaron por debajo
de O en las dimensiones rol emocional,
rol fisico, funcidn social v dalor,

Loz resultados positives fusron estadisti-
camente significatives en las dimensio-
nes vitalidad v salud general (p = 0038 ¥
0,010, respectivamente, por el test de
Wilcoxon). En el cazo de las dimensionas
peor valoradas, sélo en el rol emocional v
en la funcidn social las diferencias fueron
significativas (p = 0,046 y 0,011, respec-
tivamerte). En las otras 4 dimensionas
(color, funcién flsica, ol fisico v salud
mental) no encortramos diferencias esta-
dizticamente significativas con respecto a
la poblacion general (tablas 4 v 5, y figs.
Ly2).

Al analizar las dimensiones en las que
encontramos diferencias negativas signi-
ficativas con la poblacién general detec-
tamos que fueron los mismos pacientes
—cawos 15, 17 v 18— los que las valoraron
con la puntuacién méds baja (tabla 3). Los
casos 15y 17 fueron tratados por carci-
nomas de suela de boca y labio inferior, v
NG precisaron raconstruccidn compleja ni
radioterapia adyuvante, Ambos pertens-
cen al grupo de edad de &65-74 afos, el
casa 15 al de las mujeres v el 17 al de
loa varanes, El caso 18 pertenece al gru-
po de varones da entre 45 y 54 ahos, fue
intervenido de un carcinoma de suslo de
boca que precist recanstruccion comple-
ja mediante colgajo radial, diseccién cer-
vical funcional bilateral v radioterapia
postoperataria.

TABLA 3
Comparacion de las medianas del grupe estudiado (GE) con las de la poblacién de referencia segin edad y sexo
Sexn y grupo de edad Funclin Tisica Ral fislco Rol emaclonal Func in soclal Salud mental Vitalldad Dolor Salud general
Waran, 35-44 afos
Canirol 100110 1010 100 (0 10010 B4 (24) 75430 1001428) 752730
GE {n=3} =) 100 100 () 100 72 =il =] o
Wardn, 45 ::4 arcs
Cantrol 30 (25) 100 100 10) 100(12,5) B0 (28) 70(35) 1001439) £7 (32)
GE (n=3) 100 100 (0] 100 (0] 100 (12,5 %5 100 20 Bs
Wardn, 55 Ed afos
Cantrol 80 (40) 100 {25) 100 10) 100(25) 80 (28) E5 (35) 1001439) E0(37)
GE (n=8) 20 (10) 100 {50y 100 (0] 100 (18,75) B0 (40) 70 (25) 100(22,5) B5(32.5)
Wardn, -:5 74 afos
Cantrol 65 (45) 100 (25) 100 (0) 100125 7232 84 (48] A7 43T
GE (n=4) 97,5 (72,5 10410 100 (75) 100 (28,125) =) 100125,25) 72,5151,
Mujer, 25-44 afios
Cantrol 100110 104109 100 (0) 75 128) 10014381 77125)
GE (n=1) 2010 10410 100 (0) Sz 10040 A510)
Mujer, 55-74 ancs
Cantrol 51,3 (45} &3,2 1100 TI2IEET|  FLIETE 53,5032 5305 48,5137
GE {n=3} 33 105010 i 75 52 Al 5
Emire pﬂ'c—rﬂesls 5= ndlca = rargs Imercuanilic:
594 Med Ciin (Sarci. 2007;128]18)592-5
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TABLA 4
Estadisticos de contraste
Furclin flslca Ral fislco Rol ema kanal Witalldad Salud mental Funclan saclal Doloy Salud general
z -1,078 -1,785 -2,000¢ 2,077 -1,133s -2,534¢ -1 E04¢ 25T
Significaciaon
asinkatica
{bilataral) 0,281 0,074 0,046 0,088 0,257 0,011 0,109 0,010
"Exzad0 en l:'il:ll'g:’i pjsﬂh.‘?i ‘Basadoan los Fangns I'IEg:]II'.iJi Prueha de los FENEDE Con 'Slg,l'r:- de Wikeoxan.
TABLA G
Distribucion de las puntuaciones mas bajas
Furclin flslca Ral fislco Rol ema kanal Witalldad Salud general Funclan soclal Doloy Salud general
Puntuacidn minima ] a a 20 o a0 20 20
Caso 15 15 15 15 15 15 15 15
L7 17 17
18 15 18

Discusidn

La calidad de vida es un parametro cada
vez mas ulilizado en la practica clinica
diaria para valorar la eficacia de un trata-
miento, v posiblemente se comvieda en
un pardmetro que nos ayude a la toma de
deciziones terapéuticas. Mo obstante, el
nameara de articules que valoran la cali-
dad e vida en pacientes oncoldgicos de
nuestra especialidad es muy reducido.
Solo hemos encontrado en PubMed 4 tra-
bajos®12 que utilizan el cuestionario SF-36
en pacientes intervenidos de cancer de
cabeza v cuello, 2 de ellos en la cavidad
bucal® v no hemes hallado ninguno re-
alizaco aobre dicha erfermedad en pobla-
clén espahola,

El 5F-3& ez un instrumento idéneo para
medir la calidad de vida, esta validado en
castellano ¥ poseemaos sUs valores de re-
ferencia en la poblacidn espafiola. A pe-
zar de esto, el 52,2% de nuestros pa-
cientes tuvo dificuttades para rellenarlo.
La edad media de los pacientes (quinta a
saptima décadas de la vida), su nivel so-
ciocutural medio-bajo v la relacidn del
cancer oral con el tabaco v el alcohol ha-
can de nuestra poblacion un grupo de di-
flcil manejo, que obliga a una supeanvision
directa por parte del entrevistador a la
hora de rellenar los cuestionarios, con el
cansiguiente consumo de recursos que
allo supone,

En nuestros resultados hemos encontrado
alguras diferencias con respecto a los tra-
bajos publicados hasta ahora, Fang et al’®
hallan puntuaciones inferiores a las de
poblacidn de referencia en 1oz 8 dominics
del test v establecen diferencias en fun-
cién de una serie de variables clinicas ¥
demograficas. Es llamativo que encuen-
tran diferencias negativas en todos los do-
minios, 1o gue no ocurre en nuestro traba-
ooy tampoco aparece en los demds
articulos publicados; esto padria justificar-
& por el menor periodo de supsnivencia.
Adermas, relacionan el bajo nivel socioe-
condmico ¥ los esfadics avanzados con

loa peores resultados en los cusstionarios,
Para comparar nuestros resultados con
los de Fang et al'® en cuanto a las varia-
Rles utilizadas, necestarfamos disponer
de un tamano muestral mayor. EI resto de
los trabajos® !, aunque con alzunas dife-
rencias, muestran unos resultados mas
parecidos a los nuestros al compararlos
con los valores poblacionales del SF-36.
Rogers etalf, en un estudio de 50 pacien-
tes con cancer oral v seguimiento de un
ano, encuentran las puntuaciones mas
ajas en las dimensiones rol emacional v
ral flzico, ¥ diferencias posttivas (mediana
por encima de la del grupo de referencia)
en las dimensiones salud general y fun-
cién flzsica, aunque no realizan ninguna
prueba de significacian estadiztica.
Hammerlid ¥ Taft!!, en su serie de 135
pacientes intervenidos por cancer de ca-
eza v cuello, 40 de los cuales 22 locali-
zaban en la cavidad bucal, v con una su-
pervivencia supenor a 3 alhos, establacen
como clinicaments relevantes diferancias
con la media superiores a 5 puntos entre
la poblacién de referencia y su grupo de
estudio, ¥ para la significacidn estadiztica
utilizan la prueba de lat de Student, con-
siderando que los valores siguen una dis-
tribucian normal, 1o que no comprueban y
es dudcso, Estas diferencias son negati-
vaz en las dimensiones rol fisico y orol
emocional, aungue s6lo obtiensn signifi-
cacidn estadistica en la primera. 5610 ok-
sanan purtuaciones superioras a las de
la poblacién control en la dimensidn do-
lor, auncgue con diferencias par debajo de
5 puntos y sin significacion estadistica.

En nuastro estudio las puntuaciones infe-
riores corresponcden tambign a la dimen-
sidn rol emocional, como en los trabajos
de Rogers et afy Hammerlid y Taft',
aunque =i encontramoes significacion as-
tadlistica, Aparece tambign mal valorada
con respecto a b poblacidn de refarencia
la dimensidn funcién social, con diferen-
cias estadisticamente significativas. En la
dimensidn rol fisico, que aparace con di-
ferancias negativas con respecto a la po-

blacidn general en los 2 trabajos ciados,
no encontramos diferencias estadistica-
mente significativas en nuestro estudio.
Mo obstante, obtenemos valores superio-
resa los de la poblacién control en las di-
mensiones salud ganeral v vitalidad, tam-
bian con significacidn estadistica. Estas
diferencias no 22 han detectado en los
trabajos antes citados, en log que la su-
pervivencia de los pacientes era meanor,
Puesta que la supervivencia de nuestros
pacientes es mayor que la de las mues-
traz de los otros trabajos, €l hacho de que
en nuestro estudio no haya diferencias
negativas con significacion estadistica en
el rol fisico podria levarnos a pensar que
con el tiempo s pacientes que han so-
brevivido acaban superando las imitacio-
nes fisicas causadas por el tratamienta.
La supervivencia superior a b afics mejora
el ral fizsico, la salud general v la vitalidad
frante a seguimientos menares, per no &l
rol emacional ni la funcién social,

En nuestros pacientes el ral emocional, al
izual que en los trabajos de Rozers et al®
y Hammerlid v Taft con una supseriven-
cia menor, muestra diferencias negativas
can significacidn estadistica con respecto
a la poblacion de referencia, lo que pue-
de guardar relacion con la funcidn social.
La otra dimensidén que empeora &3 la
funcidn zocial, algo que no se ha detecta-
do en los trabajos con menor supeniven-
cia. La cavidad bucal es fundamental en
la relacidn del individuo con el madio en
el que vive, Por un lado, el lenguaje oral
camo principal wa de comunicacion faci-
lita la interaccion con el resto de las per-
sonas v la integracidn en el ambito social
en el que nos movemos. Debido a la
agresividad de los tumores que afectan a
la cavidad bucal v la radicalidad del trata-
miento, tanto la comunicacidn coma la
alimantacién  pueden  verse afectadas.
Este hecho podria justificar las puntua-
ciones bajas en la dimensidn funcién so-
cial de nuastro grupo de pacientes, que
los demas estudios no encuentran por el
mencr tiempo de saguimisnto.

Med Ciin (Barc), 2007;128018) 6525 690
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En todo caso, serfa necesario utilizar tests
especificamente disefados para detectar
Ios problemas que causa el tratamiento a
Ios pacientes con cancer de la cavidad
bucal vy que afectan al rol emocional y
funcidn social.

En resumen, aunque estos resultades
0N preliminares y el tamafio muestral es
pequelo, consideramos que la informa-
cibn que aporta es valiosa, ya que confir-
ma que la calidad de vida de 1oz pacien-
tes tratados quirtrgicamente por cancer
aral que sobraviven mas de S afos es se-
mejante a la de la poblacién control, sal-
v an el rol emaocional ¥ 1a funcidn social.
En cuanto a la factibilidad del SF-36, po-
drfamee concluir que, aungue no esta
axento de alguna dificultad, es un test de
facil manejo v rapida cumplimertacidn
para los pacientes, v serfa un instrumen-
to Ofil empleads de forma conjunta con
otros cuestionarios especificos del cancer
de cabeza y cuello para medir la calidad
de vida de nuestros pacientes oncoldgi-
s,

096 Med Ciin (Barcl. 2007;12818) 502-5

Muestro objetivo es aumentar la muestra
y analizar otras variables clinicoquirargi-
cas que ayuden en el futuro a la eleccion
del tratamierto mas efectivo para conse-
guir una mejor calidad de vida.
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4.2.2. SEGUNDO ARTICULO

A. REFERENCIA:

Autores: Herce J, Rollén A, Lozano R, Salazar C, Gallana S.

Titulo: Quality of life in long-term oral cancer survivors: a comparison with spanish
general population norms.

Revista: Journal of Oral and Maxillofacial Surgery

NUm. paginas: 67:1607-1614

Fecha: 2009

B. RELEVANCIA CIENTIFICA:

e La revista Journal of Oral and Maxillofacial Surgery fue en 2009 la primera revista
mundial con indice de impacto sobre Cirugia Oral y Maxilofacial de la cuatro que
existen. En las categorias del JCR (Journal Citation Reports) se recoge en

“Dentistry, Oral Surgery & Medicine”.

e Teniendo en cuenta como criterio de calidad el indice de impacto para la evaluacion
de las Revistas, hay que sefialar que en el JCR en el perfil de Cirugia Oral y
Maxilofacial aparecen sélo cuatro revistas: Int J Oral Max Surg (Impacto en 2009:
1.444), J Cranio Maxill Surg (Impacto en 2009: 1.252), J Oral Maxill Surg (Impacto
en 2009: 1.580), y British J Oral Max Surg (Impacto en 2009: 1.327). La Revista

estd muy bien ponderada dentro area de Cirugia Oral y Maxilofacial (1/4).
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e Larevista “Journal of Oral and Maxillofacial Surgery” es la publicacion oficial de la
“American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons (AAOMFS)”. El editor

es el Prof. Leon A. Assael de Estados Unidos. La pagina web es: www.aaoms.org

indice de impacto (Journal of Oral and Maxillofacial Surgery)
e Revista incluida en la lista de Science Citation Index (SCI), con un indice de

impacto segun el Journal Citation Report del 2009 de 1,580.

Indicios de calidad:

- Evaluacion externa por pares

- Comite cientifico internacional

- Contenido de articulos de investigacion, revision y clinicos

El articulo esta indexado y el resumen en inglés aparece en: Science Citation Index
Expande, Journal Citation Reports, Index Medicus, Medline, PubMed, Excerpta
Medica-Embase, Scopus

Posicion que ocupa la Revista en el JCR (Journal Citation Reports) ISI :

Abbreviated Title: ~ J Oral Maxill Surg

Title: Journal of oral and maxillofacial surgery
ISSN: 0278-2391

Country: UNITED STATES

Impact (2009): 1,580

Ranking 2009: Dentistry, Oral Surgery & Medicine: 27/64

C. REFERENCIAS DE OTROS AUTORES

N° de citas recibidas del articulo:

= Web of Science ISI: 1 cita
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Participacion del autor: Disefio del estudio, disefio de las hojas de recogida de datos,
disefio de archivos de la base de datos, identificacién de casos, supervision todos los
aspectos del estudio, realizacion de los tratamientos quirdrgicos de cirugia oral y
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Quality of Life in Long-Term Oral Cancer
Survivors: A Comparison With Spanish
General Population Norms

Javier Herce Lopez, MD,* Angel Rollon Mayordomo, MD.}
Rodrigo Lozano Rosado, MD. ¥
Clara Isabel Salazar Fernandez, MD, [ and Silvia Gallana, MD||

Purpose: Health-related quality-of-life (HRQOL) data are becoming an important supplement to infor-
mation pertaining to treatment outcomes for cancer patients. The purpose of this study was to evaluate
the HRQOL of patients undergoing primary surgery for oral squamous cell carcinoma =5 vyears after
treatment compared with the Spanish general population norms.

Materials and Methods: A total of 50 oral cancer patients (mean age 55.78 years, 80% male) with
cancer-free survival of =5 years after surgery were enrolled. HRQOL was assessed with a standardized
questionnaire: the Medical Outcomes Study Short Form 36-Item Health Survey.

Results: The Medical Outcomes Study Short Form 36Item Health Survey scores of the oral cancer
patients did not differ significantly from those of an age- and gender-matched sample from the Spanish
normative population, except for the pain and social functioning domains. The patients had significantly
better results compared with the population norms (Wilcoxon test, P <~ .05) in the physical function,

general health, and vitality domains.

Conclusions:

These results provide patient-reported evidence that oral cancer survivors have a similar

HRQOL compared with the general Spanish population. We also believe that it would be necessary to
analyze the quality of life =5 years after treatment or from the moment the patient was discharged.
© 2009 American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons

J Oral Maxillofac Surg 67:1607-1614, 2009

The surgical treatment of oral cancer involves a
wide area of tissue removal. The S-year survival rate
of patients who undergo this procedure has been
about 50%.' These patients have functional and
cosmetic consequences, as well as limited survival.
Taking that into consideration, we thought it very
important to know the status of our patients in
terms of function, esthetics, and social integration
(ie, quality of life [QOL]), not only in the immediate
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0278-2391/09/67080006$36.00/0
doi: 10.1016/7 joms.2008.12.039

postoperative period, but in the long term, for the
patients who survive.

We found a lack of available studies because the
maximum follow-up period of most publications has
not been longer than 12 months.>” Health-related
QOL is a complex and multidimensional concept
whose measurement is realized using specifically de-
signed tests. These tests assess patients’ QOL in gen-
eral, as well as specifically for every disease. Although
specifically designed tests for certain pathologic as-
sessments are very useful, those that measure overall
QOL provide information about the functional status
of the patient and are independent and useful as
complements to specific tests.”

The Medical Outcomes Study Short Form 36-Item
Health Survey (SF-36) is a test that measures general
QOL and has been is validated in Spanish for the
general population”® and in groups of patients with
varying diseases.”!"

Other QOL questionnaires have been validated in
Spanish and used in patients with head and neck
cancer, including the European Organization for Re-
search and Treatment of Cancer (EORTC) Quality of
Life Questionnaire-C30 (QLQ-C30) and EORTC Head
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and Neck-35 (HN-35), although a reference group for
the Spanish population is not available as it is for the
SF-36.%

Although it has been used in patients with head and
neck cancer, we only found 3 published studies on
oral cancer patients in which this questionnaire was
used. ' Rogers et al’ reported on a group of 50
patients with oral cavity and oropharynx squamous
cell carcinoma who underwent surgery: although
they only analyzed the questionnaires of 29 of these
patients, 1 year after surgery. Hammerlid and Taft''
reported on a group of 135 patients with survival of 3
years who had undergone surgery for head and neck
cancer, although only 40 of these cancers were lo-
cated in the oral cavity. Along with a preliminary
study of 23 patiems,m the present study was, to our
knowledge. the first to use the test in a Spanish-
speaking population with oral cancer and the only
one in which the group of patients survived for more
than 5 years.

Our aim was to determine the feasibility of evalu-
ating health-related QOL using the SF-36 question-
naire in patients with oral cancer treated primarily
with surgery who had survived more than 5 years and
to determine whether differences were present with
regard to the Spanish general population horms.

Materials and Methods

In January 2006, we conducted a cross-sectional
study of patients selected from the internal record of
tumors from the Department of Oral and Maxillofacial
Surgery of the University Hospital Virgen Macarena
(Seville, Spain). The inclusion criteria were primary
surgical treatment for oral squamous cell carcinoma
and survival more than 5 years. The Macarena Univer-
sity Hospital Committee provided ethical approval for
this study.

All the patients were telephoned and arranged to
meet the interviewer at the University Hospital Virgen
Macarena. Once at the hospital. all the patients com-
pleted the SF-36 questionnaire in the presence of the
same interviewer, who was present to intervene if the
patient could not read or understand any question.

The questionnaire consists of 36 items in 8 different
dimensions: physical functioning (10 questions), role
limitation physical (4 questions), role limitation men-
tal (3 questions), vitality (4 questions), mental health
(5 questions), general health (5 questions), pain (2
questions), and social functioning (2 questions). A
score between 0 (worst) and 100 (best) is calculated
for each domain using a standardized scoring sys-
tem.'*"* The feasibility of using the questionnaire
was measured by the time spent and by the number of
patients who completed the test without help. We
also analyzed the reasons assistance was required

QOL OF LONG-TERM CANCER SURVIVORS

from the interviewer for the patients who required
such assistance.

The outcomes of every dimension in every patient
were compared with those of the reference of the
Spanish population in the same group of age and
gender, as published by Alonso et al.®

STATISTICAL ANALYSIS

The qualitative variables are described in percent-
ages and the quantitative variables as the mean, stan-
dard deviation, median, and range.

To detect differences compared with the general
population, the value of the median of the general
population that would fit every individual according
to age and gender was subtracted from each dimen-
sion for each of these people. If the result was =0, the
difference was positive (ie. the individual had better
QOL than one half of the age- and gender-matched
population group). If it was <0, the individual’'s QOL
was worse than that of the population. Such differ-
ences have been described by a graph of boxes, in
which the median and interquartile range are repre-
sented.

We applied Wilcoxon's test to 1 sample to verify
whether the above-mentioned differences were sig-
nificant for a level of bilateral significance at P less
than .05.

For the comparison of independent groups (stage,
gender, and age), the differences for every variable
were analyzed using the Mann-Whitney U/ test or the
Kruskall-Wallis test, with significance at a bilateral
level of P less than .05. To evaluate the effect of age,
patients were grouped by whether they were over 65
or younger than 65 years old. We also compared the
patients when stratified by early- (1 and 2) versus late-
(3 and 4) stage disease.

Results

Of the 112 patients with oral cancer treated primar-
ily with surgery whose survival was more than 5 years
(they had undergone surgery from 1992 to 2000), we
were able to locate 64. Of these 64 patients, 9 had
died before we contacted them for reasons unrelated
to their oral cancer and 5 did not attend the consul-
tation (2 patients reported problems related to trans-
portation, 1 was required to stay in bed because of
hemiplegia after cerebral ictus, 1 had senile dementia,
and 1 did not justify his absence). Of these 5 patients,
4 were men and 1 was a woman, with an average age
of 57.3 years, and 3 had stage 1l and 2 had had stage
III disease. The average survival of this group was 135
months (SD 46.35). All 50 remaining patients were
included in the study. Of these 50 patients, 40 (80%;
were men and 10 (20%) were women, with an aver-
age age at surgery of 55.78 years (SD 5.7). The survival
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time of the 50 patients was 62 to 226.15 months
(average 106.5; SD 38.5). All the patients who at-
tended the consultation were free of disease at that
time.

In 18 patients (36%), the location of the tumor was
the front two thirds of the tongue; in 3 (6%), the back
one third of the tongue; in 16 (32%). the floor of the
mouth; in 5 (10%), the retromolar trigone; in 3 (6%).
the lower lip: in 3 (6%), the buccal mucosa: in 1 (2%),
the maxilla: and in 1 (2%), the lower gum. The distri-
bution in stage was as follows: 14 patients (28%) had
had stage 1. 11 (22%) stage II. 17 (34%) stage 1II, and
8 (16%) stage IV. In all cases, the pathologic finding
was squamous cell carcinoma, and primary treatment
consisted of removing the tumor. This was associated
with neck dissection in 32 patients (64%), complex
reconstruction in 11 (22%). and postoperative radio-
therapy as adjuvant treatment in 15 (32%). The recon-
struction was performed using a major pectoral flap in
3 patients, radial free flaps in 6, and fibular free flap in
2 patients.

Although the SF-36 questionnaire is designed to be
self-administered by the patient without the help of
anyone, in our sample we found that only 26 patients
(52%) were able to complete it without questions or
help.

Of the patients unable to complete the question-
naire without help, 12 (24%) could not read, and the
interviewer had to read every question and the pos-
sible answers to allow the patient to choose the an-
swer considered to be most appropriate. Another 12
patients (24%), although they could read, needed the
help of the interviewer to be able to understand some
questions. with questions 9 and 11 giving the most
difficulties in comprehension.

The average time to complete the questionnaire
was 7 minutes, 35 seconds (SD 1.26), with a maximal
time of 10 minutes, 12 seconds and a minimum of 5
minutes. The distribution of patients by age and gen-
der and the median and range for each dimension in
each group of our patients and the general population
are listed in Table 1.

The differences in every dimension for every patient
with the median for their age- and gender-matched
group in the general population are presented in Figure
1, in which the median and interquartile range of the
differences are shown. Differences >0 in the dimen-
sions of vitality, general health, and physical function
and those <<0 in the dimensions of role limitation
mental, role limitation physical, social functioning,
mental health, and pain indicated better QOL.

The positive results were statistically significant in
the dimension of general health (P = .021). In the
cases of the worst scoring dimensions, only in the
pain and social function domains were the differences
significant (P = .001 and P = 011, respectively). In

1609

the other 5 dimensions (role limitation mental, phys-
ical function, role limitation physical, vitality, and
mental health), we did not find statistically significant
differences compared with the general population
(Table 1 and Fig 1).

In the analysis by group. no statistically significant
differences were found between the scores of the
patients aged <<65 and those =635 years. Also, no
differences were found when stratified by gender or
stage (1-2 versus 3-4; Table 2).

Discussion

The QOL is a parameter increasingly used in daily
clinical practice to assess the effectiveness of a treat-
ment and has possibly become a parameter that helps
patients and physicians making therapeutic decisions.
Nevertheless, the number of studies reporting on
QOL in patients with cancer of our specialty is limited
and uvsually very different in terms of the type of
questionnaire used, patient characteristics (eg, stage,
treatment, defect localization, reconstruction), timing
of questionnaire administration (before or after treat-
ment), follow-up time or survival since patients were
treated, hypothesis to compare (eg. before versus
after treatment, after treatment compared with lev-
els in the normative population), and statistical
analysis done. In addition, the studies have had
difficulties with patients lost during follow-up, =50%
in some studies,”'? and in obtaining a sample size
large enough for the contrast of the hypothesis and
the control of possible variables of confusion.'*!*

We have found 4 studies that used the SF-36 in
patients who had undergone surgery because of head
and neck cancer in PubMed,**'™!" 2 of them of the
oral cavity.>!'” Only our study has compared the QOL
of oral cancer survivors against the norms for the
Spanish population.

The comparison of our results with the previously
published studies was difficult because of the differ-
ences in the type of study, patient characteristics, treat-
ment of the patients, statistical analysis, and so forth.
Ours is the only study of patients with oral cancer with
survival =5 years. Also, we compared every value with
the median of the age- and gender-matched population,
providing information on whether our patients had bet-
ter or worse QOL than the population norms.

Rogers et al’> compared in the first part of their
study the QOL of 50 oral cancer patients before sur-
gery (before treatment) with the mean and standard
deviation of the population matched by age and gen-
der using the Wilcoxon test, with a level of signifi-
cance of P less than .01. They also compared the
values obtained after 1 year for 25 of these patients
with their initial values. without comparing them
against the population values, using the same test.
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Hammerlid and Taft'! reported on a heterogeneous
group of 135 patients with head and neck cancer and
follow-up of 3 years. Of their patients, only 45.18%
had undergone surgery and only 40 had had cancer of
the oral cavity. They compared their results with a
control group selected using matching criteria from
the general population, but not the values of the
general population. to detect statistically significant
differences. They considered as clinically significant
differences in the mean of 5 points of 100, as sug-
gested by Julious et al.'” In the subgroup analysis, it
was not considered that the group of patients with
oral cavity cancer were the ones with the worst re-
sults.

The SF-36 is a suitable instrument to measure the
QOL, it has been validated in Spanish, and we had
values of reference from the Spanish population. Al-
though it is a self-administered test, it is also accept-
able to administer the test using a personal or tele-
phone interview.'? Of our 50 patients, 52.2% had
difficulties in completing the questionnaire. In the
previously cited studies, it was not reported how
those questionnaires were completed or the difficul-
ties encountered by the patients, although with the

EORTC-HN questionnaire, it has been reported that
24% of the patients required assistance.'®"”

The average age of the patients (fifth to seventh
decade of age), their medium-to-low sociocultural
level, and the relationship of oral cancer to the use of
tobacco and alcohol played a role in our population,
who as a group had difficulty managing that forced us
to provide direct supervision by the interviewer
during the answering of the questionnaire, with the
consequent consumption of resources that requires.
However, the SF-36 has the advantage that it can be
completed within 5 to 10 minuu:s,lz a time similar to
that required for the University of Washington test
and less time than that reported for the general
EORTC-QLQ C30. which requires 12 minutes, and
that reported for the EORTC-HN+EORTC-QLQ C30,
which requires 18 minutes.'®!'? As for the results, we
found some significant differences with regard to
those from the previously published studies.

Our patients presented with values superior to
those of the population controls in the dimensions of
vitality, physical function, and general health. In the
case of the latter dimension, the difference was sta-
tistically significant, which was detected in the stud-
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General
Health

Mental
Health

Social
Functioning

Physical
Functioning

Pain

Vitality

Mental

Physical

Variable

Stage

80 (50-:90)
72.5(5590

83.75 (67.5100)
88.75 (70-100)

67.5(50:90)

74 (64-96)

80 (5692)

75100)

100 (81.25-10()

100 (

100 (100-100)

100 (100-100)

100 (100-100)

82.5(6595)

22)

Early (1-2; n

80 (57.590)

100 (100-100)

90(82.595)

Late (3-4: n = 28)

Age (yr)

75(50-90)

90 (77.5100)
80 (67.595)

100 (87.5-100) 80 (62-92) 80 (50-90)
75(5590)

100 (75-100)

100 (100-100) 100 (100-100)
100 (100-100)

90 (82.595)
85 (6095)

<65(n = 27)

’5(4582.5)

-
[;

76 (5892)

100 (100-100)

=>65(n = 23)

Herce et al. QOL of Long-Term Cancer Survivors. | Oral Maxilofac Surg 2009,
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ies with a shorter survival time. In the previous stud-
ies, only Rogers et al® detected positive differences in
the moment before treatment but without statistical
significance in the dimension of physical functioning,
although after 1 year the same dimension showed a
worse score. Although Rogers et al’® considered in
another study that the results at 1 year were similar to
the results at 3 years, that does not mean that they
could not improve in 3 years and be similar after 5
years. In addition, De Graeff et al*' reported that
patients’ general QOL and depressive symptoms can
improve after 3 years.

The improvement we detected in our patients in
vitality, physical functioning, and general health jus-
tifies itself in that the longer follow-up allowed for
greater vital and functional recovery and because after
5 years of being disease-free the patient is considered
cured and no longer requires follow-up examinations.

Rogers et al” found worse results in their group
before treatment compared with the population
norms for all dimensions except physical functioning
(statistically significant only for social functioning,
role limitation physical, and role limitation mental).
Although it is been analyzed by other investiga-
lors,lw we believe that the measurement of QOL just
before treatment, with all the recent information that
the patient has received about the oncologic process
(ie, prognosis. complications, side effects) and the
anxiety from waiting to undergo surgery, reflects not
only the effects of the illness, but also that of the
process the patient will undergo because of the ill-
ness. resulting in lower or more negatives baseline
values. When comparing the results after 12 months
with those at the time before treatment, Rogers et al”
detected a trend toward improvement in social func-
tion and mental health that was not statistically sig-
nificant and a decline in physical function, role limi-
tation physical, pain, and general health (also not
significant). Biazevic et al*? reported on a group of 47
patients who had undergone surgery for oral and
oropharynx cancer. They analyzed the results of the
University of Washington test at 1 year after surgery.”?
In their analysis, Biazevic et al*? found an effect of
surgery on health-related QOL corresponding to a
31.1% reduction in the overall rating. Hammerlid and
Taft.!! after 3 years, found negative differences or
worse results that were statistically significant with
regard to the population controls in the role limitation
physical and clinically significant for the physical
function and role limitation mental domains. Their
patients only scored higher than the control group in
the dimension of pain, but without clinical or statis-
tical significance.

In our study, low scores in the role limitation men-
tal and role limitation physical dimensions were
found but without statistical significance. We did not
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find negative statistically significant differences in the
physical function domain, such as Hammerlid
and Taft!! found, which we believe might have been
a result of the longer survival, which helps patients
overcome the physical limitations caused by the treat-
ment. However. it could also have been a result of our
smaller sample size.

Regarding the role limitation mental dimension,
Rogers et al” detected worse results that were statis-
tically significant before treatment compared with the
controls, but these could have been due to the timing
of the administration of the questionnaire. Hammerlid
and Taft'' found worst results with clinical signifi-
cance. Our patients presented with negative differ-
ences with regard to the population of reference.
although without significance, indicating that the im-
provement that takes place =5 years of survival.

In the dimension of social functioning. we also
found negative differences, as did Hammerlid and
Taft,"! although in our study they were statistically
significant. In the study by Rogers et al.? the pretreat-
ment group also had statistically significant differ-
ences; nevertheless, at 12 months after treatment, a
trend toward improvement in this dimension with
regard to the pretreatment values was found. The oral
cavity is crucial in the relationship of individuals to
the people around them. First, the use of oral lan-
guage as a primary means of communication facili-
tates interaction with others and integration in the
social area in which we operate. Also, the consump-
tion of food (chewing and swallowing) is a frequent
social act and of great significance. Because of the
aggressiveness of the tumors affecting the oral cavity
and the radical resection required to treat them, both
communication and feeding can be affected. These
facts might justify the statistically significant low scor-
ing in the dimension of social functioning for our
group of patients, because these could even be aggra-
vated with the passage of time. The other investiga-
tors did not find these types of scores for this dimen-
sion because of their short follow-up times.

The other dimension that worsened significantly,
unlike in the previous studies.”'' was the pain
dimension. We believe these differences were time
related and that the questionnaire detected acute
painful peaks of another origin, not related to the
oncologic disease, because it did not affect other
dimensions such as vitality, physical functioning. or
general health, for which the results were better
than in the general population. It would be neces-
sary to use tests specifically designed to detect the
problems caused by treatment for oral cancer pa-
tients to determine whether the pain they experi-
enced resulted from the cancer and social function-
ing.

1613

Our study is the first to assess QOL using the SF-36
in patients surviving =5 years after undergoing pri-
mary surgery for oral cancer. Although not without
some difficulty, the SF-36 is a test that is easy to use
and answer for patients treated for oral cancer, and a
useful tool for measuring the QOL of our cancer
patients. It can also be used with other specific ques-
tionnaires of the head and neck.

Patients who underwent surgery for oral cancer
and with survival =5 years showed a similar QOL
with regard to the normative population. However,
the QOL was greater in the dimension of general
health and worse in the dimensions of social function-
ing and pain, although the latter could be subject to
other interpretations.

We believe that survival =5 years allows for the
improvement in the dimensions of physical function,
general health, and vitality, by allowing for a better
and greater recovery and especially because the pa-
tient is known to be cured. However, at the same
time, it causes a worsening in the dimension of social
functioning.

We also believe that data collected just 1 year after
surgery are not valid to assess the real effect of treat-
ment on the long-term QOL of patients. It is necessary
to analyze the QOL of patients =5 years after treat-
ment or from the moment when the patient is dis-
charged, because the general perception of health
and vitality of these patients will improve compared
with the period of previous clinical follow-up.
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Atstracr. This study evaluated the quality of life ((QL) of patients who survived oral
cancer more than 5 vears after treatment, using the Short-Form 36 questionnaire
{SF-36), and assessed the impact of factors influencing QL compared with the
Spanish population norms. 60 oral cancer patients (63.41 vears, 449 males) with
cancer-free survival after surgery of =3 vears were enrolled. The outcomes of every
dimension of the SF-36 questionnaire in every patient were compared with those of
a reference Spanish population. Females had statistically significant negative
differences in the dimensions of role-emotional, social functioning and vitality.
Patients under 63 vears had statistically significant negative differences in the
dimensions of physical functioning and general health. In the other variables
analysed the differences between groups were only clinically relevant. The QL of
patients with oral cancer who survive more than 5 vears, when assessed with the SF-
36 questionnaire, presented similar values to those of the general population, even
exceeding these reference values in some dimensions, It is necessary to evaluate (L
inthe long-term since patients may need 2 long time to recover from the disease, and
to complement (L assessment with other specific questionnaires.
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The management of oral cancer usually
includes surgical treatment with simul-
laneous reconstruction  and  adjuvant
radiation therapy, which often resulis
in functional and aesthetic consequences
for patients and has an impact on their
quality of life (QL). It is important 1o
carry oul an assessment of the QL in the
imimediate postoperative period and also
in patients who survive in the long term.
Health-related QL is a multidimensional
concept that reflects the subjective health

(R =502 VRN +07 536 0040

status perceived by the patient |general
or specifically) and it gathers informa-
tion through nterviews or  gquestion-
naires. Long-term QL assessment aids
understanding of how patients evaluate
and adapt to the afier-effects arising
from the treatment in the long tlerm,
and identifies more effective therapeutic
procedures, Most QL studies tend to
have a follow-up period not exceeding
12 months' ¥ and few articles analyse
QL over 5 years, focusing on patients

who survive oral cancer withoul recur-
rence.” '*

QL is a complex and multidimensional
concept the assessment of which is per-
formed by questionnaires  specifically
designed 1o evaluate both penerally and
specifically QL in each disease. General
quastionnaires provide information on
varions aspects of patient QL which
may be useful w complement the specific
guestionnaires.”  The Health-Related
Quality of Life Health Survey-Short Form

i 2012 Internstiona ] Asocistion of Ol and Maxdlofacial Swgeom. Published by Elsevier Lid. All sights reserved.

Please cite this article in press as: Herce-Lopez J, et al. Assessment of quality of life of oral cancer survivors compared with Spanish
population norms, Int J Oral Maxillofac Surg 2012), http:/fdx.doiorg/10.10164.jom. 2012.11.014
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(SF-36) is a questionnaire thal assesses
general QL that has been validated in a
general Spanish }'n'rpulmion.” There are
other QL gquestionnaires validated in
Spanish and used in patients with head
and neck cancer {EORTC QLQ-30, TW-
00, but currently there is not a refer-
ence group o be compared with the Span-
ish general population.

Although the SF-36 has been used in
patients with head and neck cancer, to the
authors™  knowledpge, in the English
indexed literature, only five papers eval-
uate the QL in patients with oral can-
cer /AT There  is no  published
article reporting the use of SF-36 in oral
cancer patients who underwent surgery
and survived for more than 5 vears. In
this study, the authors evaluated QL using
the SF-36 questionnaire in a group of 60
patients who survived oral cancer for maore

than 5 wears and assessed the impact of

social-demographic (age and pender),
clinical {tumour size and stape) and ther-
apeutic {reconstruction and radiotherapy)
factors comparing these values with the
Spanish population norms.

Material and methods

A cross-sectional study of patients diagp-
nosed with a squamous cell oral cancer
primarily treated with surgery witha cura-
tive intention and who survived for mare
than 5 vears withoul any recurrence of the
disease, was conducted by the Department
of Oral and Maxillofacial Surgery at Uni-
versity  Hospital  Virgen  Macarena
(UHWVM} in Seville, Spain. Patients who
received palliative or neoadjuvant therapy
and those who presented a recurrence of
the disease were excluded from the study.
The study was approved by the Hospital™s
Ethics Comimittee. All the patients were
contacted by telephone and arranged 1o
meel the interviewer in UHWVM. They
signed a specific informed consent form
totake part in the study. Mo patient refused
o enrol in the study.

Patients filled out the SF-36 question-
naire in the presence of the same inter-
viewer (JH) who only intervenad if the
patient did not understand a question, but
whao did not indicate or explain the answer,
The SF-36 questionnaire comprises 36
questions divided into 8 different dimen-
sions: physical functioning, role-physical,
role-gmational, vitality, mental health,
social function, pain and the social dimen-
sion. All questions are scored on a scale
ranging from 0 {poor health) w 100 { good
health). The authors compared the score
for every dimension of every patient with
that ofa reference for the Spanish popula-

tiom in the same proup for ape and pender,
according 1o the tables published by
Alonso et al'™ The impact that variables
such as age, pender, tumour size, tumaour
stape, tvpe of moonstructive surgery and
adjuvant radiotherapy have on patients”
QL was also analvsed.

Statistical analysis

In order o detect differences inrelation 1o
the Spanish peneral population norms, the
score of the median of the general popula-
tion that fit every individual according o
age and gender was subtracted for each
dirension of every one of these indivi-
duals, and the deviation obtained was
taken as a result. Tf this result was higher
than O, positive differences were obained:
that is to sav, individuals had beter QL
than the median of the population with the

same age and gender. On the contrary, if

the result was lower than 0, so that nega-

tive differences were obtained, the QL of

the individual was worse than the median
of the population with the same age and
pender. Wilcoxon™s test was applied w
verify if the above mentioned differences
were significant for a level of bilateral
significance of P« 0,05 in the whole

group and for every possible value of

the clinical and social variables analvsed.
A S-point difference was used as an indi-
cator of clinically and socially mrelevant
change."” All patients who fulfilled the
inclusion criteria wene enrolled in the
study, to produce a final sample size that
allowed the detection of differences
defined for a significance level of 0.03
and a statistical power of 0.80. For the
comparison of independent groups, the
differences of every variable obtained
by the aforementioned method were ana-
Ivsed using the Mann-Whitney T-test, and
a bilateral significance level of P 003
was used.

Resulis

Between 1992 and 2003, 112 patients who
primarily underwent surgery for oral can-
cer and survived more than 5 vears were
enrolled in the study, provided that they
fulfilled the inclusion criteria. OF these
112 patients, 74 could be located, 14 were
excluded (9 patients had died of unrelated
causes before they could be contacted; and
5 patients did not attend the consultation)
and 38 could not be located. Internal hos-
pital records showed that both groups (14
and 38 patients) had similar charactenstics
in terms of age distibution, tumour size
and stage as the group of patients who
completed the questionnaires. OF the 60

patients who took part in the smdy, 49
wete males and 11 females (averapge ape
6341 wears, 3D 13.12). Patient survival
ranged from 60 1o 86 maonths (average
634 months, SD 131} The location of
the primary tuwmowr was: lateral edge of
the wngue (20 cases, 33.3%), Aoor of the
imwruth {18 cases, 30%), retromaolar trigone
(8 cases, 13.3%), lower gum (3 cases,
B.3%%), lower lip (£ cases, 6.6%), buccal
mucosa (4 cases, 6.6%) and maxilla (1
case, 1.6%). Reparding tumour size, there
wete two proups: TIST2 (39 mmours,
63%) and T3-T4 (21 twmours, 35%6)
There were 17 patients (28%) in stage I,
12 20%%) in stage 11, 16 (27%) in stage 111
and 15 (23%5) in stape TV. 43 patients
underwent neck dissection (71.6%), com-
plex  reconstruclive  SUrpery  was  per-
formed in I8 patients  (30%%), and
postoperative radiotherapy was adminis-
tered in 22 cases (36.6%). The following
major reconstruction  procedurss  were
used: forearm free flap in 11 cases; fibula
free flap in 3; and pectoralis major muscle
flap in 2. Mandibular reconstruction plates
were emploved in two cases.

Table [ shows the measures of centre
and spread of the dimensions for the SF-36
inevery proup of patients analysed as well
a5 the levels of significance of those com-
parisons that resulted in significam differ-
ences. Clinically relevant differences are
also reflected in the table.

Figs. 1-3 show box plots mepresenting
the medians of differences  for every
dimension together with the medians of
Spanish population norms by age and
pender for all the assessed variables (gen-
der, ape, tumour size, stape and treatment )
as well as their interquartile range.

Reparding the impactof gender (Fig. 1),
in the male group, statistically significant
positive differences were found for the
dimensions of vitality and general health,
differences were significantly negative for
the dimensions of role-physical, social
functioning and pain. In the female group,
statistically  significant nepative differ-
ences  for  social  functioning  were
observed. When both groups were com-
pared, the female group showesd statisti-
cally significant nepative differences with
respect o the male group for the dimen-
sions of role-emaotional, vitality and social
functioning,.

Considering the impact of age (Fig. 1),
patients vounger than 65 vears showed
statistically  significant negative differ-
ences for social functioning and pain. In
patients over 63 vears, there were statis-
tically significant positive differences for
vitality and general health; and statisti-
cally significant negative differences for

Please cite this article in press as: Herce-Lopez 1, et al. Assessment of quality of life of oral cancer survivors compared with Spanish
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=
2| _ r social functioning, role-physical and pain.  complements the information provided by
I 3?:: In the comparison of these two groups,  specific QL tests for head and neck cancer.
a|E2 patients under 63 vears showed statisti-  Itis able to detect relevant changes in QL
E E?‘t cally significant nepative differences for  afler | vear." In addition, SF-36 values
e P physical functioning and general health. for the healthy Spanish population are
= Reparding the impact of wmmour size  available, so differences can be quantified
{Fig. 2), the authors found statistically  and compared.’’
significart positive differences in patients There are nuwmerous methodological
== with TI-T2 cancer for the dimension of  limitations® that make the interpretation
5= :’: = peneral health; and statistically significamt  and comparison of published results on
ol B~y negative  differences  for role-physical, QL of oral cancer patients in the long term
azE role-emotional, social functioning and  difficul” "
e pain. In patients with T3-T4 cancer, sta- Although the cross-sectional design of
tistically significant negative differences  this study may have penerated some bias
for social functioning and  pain were  due o loss of patients, these patients did
ohserved. When comparing both groups,  not differ in age, sex distribution, tumour
= 5'5 clinical differences were observed, but  size and stage of the study group. This
j ﬁ; they were not statistically significant by series of patients is made up of a homo-
= I MO SiZe Of Wnour stage. peneous group who underwent surpery
:é:- iy When assessing the impact of radio-  primarily. This group of patients showed
e therapy (Fig. 3), patients who underwent  a proportional distribution with regard to
adjuvant radiotherapy presented statisti-  tumour size, stage and tvpe of reconstruc-
= cally significant negative differences for  tion. This study was conducted in oral
_::i- E-F? the dimensions of role-phvsical, social — cancer patients surviving more than 35
= 52“ functioning and pain. Patient who only  vears. The relatively small sample size
By underwent surgery showed statistically (60 patients) is justified by the low inci-
= | significant positive differences for vitality  dence of the disease and the application of
and peneral health; and statistically sig-  highly restrictive inclusion criteria. The
nificant negative differences for social — assessment of QL 5 vears afler treatment
Fl=c5 functioning and pain. Clinical differences  using the SF-36 is _l‘relaiixel;.- unknown.
I E 5 o were found in the comparison between  Hamimerlid and Tafl” performed a 3-vear
235 =R both groups, but without statistical signif-  follow-up  study  which  enrolled 135
Sla e icance. patients, though only 40 were oral cancer
e Concerning  the impact of surgical  patients and many of them underwent
reconstruction (Fig. 3), patients who did — radiotherapy as primary treatment. Rogers
- - not receive complex reconstructive sur- et al.'® siudied a group of patients with
-2 = pery showed statistically significant posi-  oral cancer with survival ranging between
*E k| A tive differences with regard to the norms 5 and 10 vears, whose QL was assessed
= E g2 for peneral health, and statistically signif~  with EORTC-30, EORTC-H&N-33 and
2 es icant negative differences for role-physi-  UW tests. Herce et al.' assessed QL in
2 - cal, role-emotional, social functioning and — a group of 50 patients with oral cancer
pain. In patients who underwent complex  who underwent surgery and survived more
£ = reconstruclions,  statistically  significant  than 5 years using SF-36.
35| I negative differences were found for social Rogers el al.'® studied QL 5-10 vears
E®|-2 functioning and pain. Clinical differences  afler the primary surgery and they con-
BE|E= were found in the comparison between  cluded that the assessment of QL 1 vear
E hoth groups, but without statistical signif-  afler treatment was a useful indicator in
icance. When comparing patients who  the long term. This study showed that QL
g4 underwent forearm free flap with patients  oulcomes were similar when the assess-
M= 2 . who did not undergo any surgical recon-  ment  through  the  EORTC-30  and
E E E = EE &4 4 struction, the outcomes were similar. EORTC-H&N-35 questionnaire was sur-
'i-a :f\, 2 g E g veyed 1 and 3 vears afler treatment. The
Zgl= -E p 25 Di . authors consider that finding a group of
Cles 2255 Iseussion patients with a QL afler | vear similar lo
= 5,; gy z In this study the authors assessed QL in that of another group after 5 vears is nota
= 'ﬁ 'ﬁ E g patients with oral cancer 5 wvears after  proof of stability, taking into account that
_ P primary surgical treatment using a ques-  the QL after 5 vears would not be the same
= - EEEEE tionnaire about general QL (SF-38), which s that in the previous 4 vears. There are
E = E iﬁ i was previously lested in the Spanish gen-  other studies™'" that do not agree with
E g EZZEE %c eral population. The features of the Span-  Rogers el al'® since worsening of QL
) = Sgs&2a8 ish version of SF-36 make it a suitable between | and 5 vears afler treatment is
. oy E-ﬁ FE2 ) 5 instrument for use in clinical research  found, especially in patients who under-
z 5 st E'g on different samples of patients.™ ™" went radiotherapy. The fact that patients
= E R e The SF-36 is a survey of peneral QL that  consider themselves cured 5 vears afler
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Fig. 1. Impact of gender and age on the QL of the 60 patients.
+ PF treatment may significantly change their
sapo—| + RP pemepﬂm of 1.he disease. As reported in
: RE other studies, this sdy supports the con-
. W tention that follow-up of more than 5 vears
could allow patients time o adapt them-
" . SF selves to their disabilities ™' and this may
.00 hd . P bee the reason why the authors have found a
. GH sigmificant improvement in QL in compar-
ison with the peneral population for some
dimensions.
When this group was compared to the
somoo o Spanish reference population, the authors
. found statistically significant positive dif-
o & ferences for the dimensions of vitality and
peneral health. This demonstrates that
" m both dimensions were higher valued than
100 14355 1o = when the assessment was performed for
- 1060 30 — o * . . -
fam o . the reference population, a finding not
TLT2 TAT4 previously reported by other anthors. Sta-
IMPACT OF TUMOR SIZE tistically significant nepative differences

were found with regard 10 the Spanish
reference proup for the dimensions of
role-physical, role-emotional, pain and
social functioning.

Fig. 2. Impact of mmor size on the QL of the 60 patients.
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Fig 3. Impact of radiotherapy and surgical reconstruction on the QL of the 60 patients.
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The impact of gender in the long term
QL is relevant. The finding that scores
such as the role-emotional, vitality and
social dimension were worse in females
demonstrate their poor adaptation to those
changes associated with the treatment.
Although the results of literature reviews
show a lack of consensus on this issue™,

the present findings agree with those of

Alonso et al.,™ who reported that in gen-
eral population ferales showed signifi-
cant worse scores (P - 0.01) for all the
dirmensions. These findings could also be
explained because females are more often
affected by the psvchological stress of oral
cancer treatment” " When cotmprating
patients with regard 0 age, those over
65 vears presented better adapuation to
their condition afier weatment. In this
group of patiens statistically significant
positive  differences were oblained for
physical functioning and general health,
andd clinical significant positive  differ-
ences for role-emotional, vitality and pain.
Other authors™ * have reported similar
results, and detected worse scores in
voung patients. Friedlander et al™* did
not report significant differences between
two groups of patients establishing 50
vears a8 the cut off ape.

When the QL of patients with T3-T4
turmaur size is compared with those with
Tl ~T2 tumours, the first group showed
positive di fferences with clinical relevance
for role-physical, role-emotional, vitality
and pain, suggesting a trend towards better
adaptation. The outcomes of the analvsis
by wmour staging (11 vs T-TV) were
similar 0 those obtained when the
analysis was performed with regard to
tumdur size. The results of a literature
review on the impact of size<linical stage
in the QL of oral cancer patients are vari-
able. When I-IT and ITI-TV stages are com-
pared, Hammerlid and Taft’ found few
differences with regard to stages, although
in the early stapes they obtained less pain
(higher score) and a clinical improvement
in mental health, Worse results were
oMained for greater umour size using the
EORTC-HN33 guestionnaire™. Rogers et
al.,' when studving changes in QL before
treatrment and 12 months after it, observed
that the III-TV stapes worsen in several
dimensions, the only exception being a
clinical improvement in pain, which is
similar o the present findings; whereas in
[-11 stapes they observed that pain worsens
clinically. Using the Performance Status
Scale test for Head and MNeck Cancer
Patients,™ they did not find significant
differences between T2 and T3 in patients

underpoing surgery for cancer of the base of

the tongue.

Mon-irradiated patients showed a trend
to better peneral health than iradiated
patients that is guite close to the signifi-
cance level (7= 0.059); they also showed
statistically significant improvement com-
pared to the general population for vitality
ardl peneral health, Trradiated patients
showed a significantly worse level in the
role-physical dimension with respect to
the reference group, without any signifi-
cant improverent. The worse QL results
obtained in irradiated patients agree with
those reported by other anthors. Rogers
et al.' assessed changes in QL before and
12 months after radiotherapy using the SF-
36 questionnaire. A clinical worsening
(greater than 5 poimts) for physical func-
tioning, role-physical, social functioning
and general health was found in patients
who underwent radiotherapy. Several QL
studies™™ using the EORTC question-
naire prove that the most important factor
negatively affecting patients” QL is radio-
therapy, even more when specific func-
tions of the oral cavity are assessed. The
negative effects of radiotherapy increased
between the | and 5 wvears afler treat-
ment.™" Another study on oral cancer
patients  who underwent  radiotherapy
and survived more than 3 vears'™ showed
a clinical worsening {less than 10 points in
the EORTC) for physical functioning, the
sense of taste, and other oral svmptoms.

When the QL of patients who did not
undergo  reconstructive  surpery was
assessed with regard o the reference group,
the outcormes were sirmi lar to those found in
T1-T2 patients. When patients who did not
undergo  reconstruction were  cormpared
with those who did, clinical improvement
for  pain, role-physical, role-emotional
and vitality was observed in the laner,
which showed a trend towards better adap-
tation and less limitation. Another trend
towards worse peneral health and social
functioning was also found in reconstructed
patients. The present QL scores showed
similar outeomes to Rogers et al.’ who
reported clinical warsening for pain afler
12 months in patients who were not recon-
structed, whereas patients who underwent
reconstruction with the forearm free flap
did not show that worsening, The authors
thinkthat the better outcomes the v obtained
in rolephysical, role-emotional and vitality
dimensions  in patients  with advanced
turours {T3-T4) may be associated with
the surpical treatment but mainly with sur-
gical reconstruction, since B5% of their
patients with advanced tumours underwent
some tvpe of reconstruction.

In conclusion, in this study on QL using
the SF-36 health swvev, oral cancer
patients who survived more than 5 vears

showed similar QL scores o those of the
Spanish peneral population, even showing
an improvement in scores for the dimen-
sioms of vitality and peneral health. It is
mssible that SF-36 failed to assess certain
aspects of general (L, such as pain, or had
difficulties detecting some differences in
the case of irradiated patients. That is why it
is necessary lo complement QL assessment
with other specific questionnaires that pro-
vide further information about functions
such as speech, saliva, chewing and swal-
lowing. Tt can also be infered from the
results of this study that it is necessary to
evaluate the outcomes in the long-tem,
since patients may need a long time to
recover from the disease and the adverse
effects of the weatment. At least 5 vears
after treatment are required o start thinking
about overcoming the disease.
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4.2. METODOLOGIA GENERAL

4.2.1 Disefo del estudio.

Estudio transversal de calidad de vida y supervivencia en casos diagnosticados
de céancer epidermoide orofaringeo y sometidos a tratamiento quirdrgico. A los
pacientes incluidos en el estudio se le realizd el test SF-36 de calidad de vida, test
validado y adaptado transculturalmente al castellano, en tres periodos tras la
intervencion quirdrgica. El estudio recibio el informe favorable de la Comision de Etica
de la Investigacion del Centro Hospital Universitario Virgen Macarena de Sevilla

(Anexo ).

4.2.2 Periodos del estudio.

El estudio se ha realizado desde el afio 2005 en el seno de la Unidad de Cirugia
Oral y Maxilofacial del Hospital Universitario Virgen Macarena de Sevilla, tomando
como punto de partida el registro interno de pacientes oncolédgicos de la Unidad, para
seleccionar como candidatos a aquellos pacientes que habiendo sido diagnosticados de
cancer de cavidad oral, habian recibido tratamiento quirdrgico, y mostraban una
supervivencia superior a cinco afios (intervenidos entre los afios 1991-1999). Todos los
pacientes que cumplieron criterios de inclusion y pudieron ser localizados fueron
invitados a participar en el estudio, y se citaron a las consultas externas de nuestra
unidad. En este primer momento se hizo entrega al paciente de una invitacion por
escrito a participar en el estudio (Anexo Il) y de un consentimiento informado acerca
del estudio en el que entraba a formar parte (Anexo Il1). En una segunda cita en nuestras

consultas externas se llevé a cabo una entrevista personal en tres diferentes periodos del
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estudio, siempre con el mismo entrevistador (JHL). Los pacientes completaron el
cuestionario, interviniendo el investigador/entrevistador si alguno de los pacientes no
entendia alguna de las preguntas del test. Todos los pacientes fueron cronometrados por
el entrevistador desde el momento en que se les entregd el cuestionario hasta que lo

devolvieron completo.

Esquema de los periodos del estudio

FASE INICIAL PRIMERA FASE SEGUNDA FASE TERCERA FASE
- Caso de cancer de - Entrevista personal - Entrevista personal - Entrevista personal
oral sometido a mediante cuestionario mediante  cuestionario mediante cuestionario

tratamiento
quirdrgico mediante

cirugia ablativa - Recogida de datos - Recogida de datos - Recogida de datos
:> de 23 pacientes :> de 50 pacientes :> de 60 pacientes

SF-36 (afio 2005) SF-36 (afio 2007) SF-36 (afio 2009)

Criterios de (intervenidos entre (intervenidos entre 1991- (intervenidos entre
inclusion 1991-1999) 2001) 1991-2003)

\Vi \Vi \Vi

COMIENZO PRIMERA SEGUNDA TERCERA
DEL PUBLICACION PUBLICACION PUBLICACION

(2006) (2009) (2012)

ESTUDIO

4.2.3. Recogida de la informacion.

La recogida de datos del presente trabajo de tesis doctoral fue realizada a partir
del registro interno de la Unidad de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital
Universitario Virgen Macarena de Sevilla, seleccionando de dicho registro en 2005
aquellos pacientes que habiendo sido diagnosticados de cancer de cavidad oral habian
recibido tratamiento quirtrgico y mostraban una supervivencia superior a cinco afios

(intervenidos entre los afios 1991-1999). Se disefid6 una base de datos para el
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almacenamiento y manipulacion de la informacion recogida en los cuestionarios. Los
datos asi almacenados pudieron manejarse con comodidad, y exportarse o importarse
sin problemas al programa de tratamiento de textos, a la hoja de célculo, al de graficos
y a los de analisis estadistico (STATA y SPSS). El investigador/entrevistador revisd
personalmente cada registro.

La informacién obtenida de la base de datos fue presentada en el primer articulo
que publicamos en 2007%°. La misma sistematica de recogida de datos fue la sequida en
2006. En este caso a los 23 pacientes que completaron el cuestionario y que habian sido
intervenidos anteriormente a 1999, se le sumaron otros 27 intervenidos anteriormente al
afio 2000, que formaron el grupo de 50 pacientes que presentamos en 2009 en nuestro
segundo articulo®®. De la misma forma en 2009 incluimos a los pacientes intervenidos
hasta el afio 2003, resultando una muestra total de 60 pacientes cuyos resultados fueron

publicados en nuestro tercer articulo en 2012%.

4.2.4. Tratamiento de la informacion.

Consto de los siguientes apartados:

1. Para el analisis de factibilidad que llevamos a cabo en los dos primeros
articulos, se realiz6 una medicién del tiempo medio en completar los cuestionarios por
parte de los pacientes y se anotd el porcentaje de éstos que no lo autocumplimentaron.

2. Para el célculo de los valores de las 8 dimensiones del cuestionario, se suman
los puntos de cada uno de los items y se obtiene una puntuacion global para esa
dimension (escala entre 0 y 100, donde una mayor puntuacién indica un mejor estado de
salud). La agrupacién de los diferentes items que da lugar a las 8 dimensiones se realiza
de la siguiente forma:
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-Funcion fisica: pregunta 3

-Limitacion fisica: pregunta 4

-Dolor corporal: preguntas 7y 8

-Funcién social: preguntas 6 y 10

-Salud mental: pregunta 9, items b, ¢, d, f, h

-Limitacion emocional: pregunta 5, items a, b, ¢

-Vitalidad: pregunta 9, items a, e, g, i

-Salud general: pregunta 1, iteme, y pregunta 11, items a,b,c,d

3. Para la comparacion de los resultados del test de nuestros pacientes con la
poblacion general, a cada dimension de cada individuo se le resto el valor de la mediana
de la poblacion general que le corresponderia segun la edad y el sexo. Si el resultado fue
mayor de 0, obtuvimos diferencias positivas, es decir, el individuo tuvo mejor calidad
de vida que la poblacion, y si fue menor de 0 indicé que tuvo peor calidad de vida.
Aplicamos el test de Wilcoxon para comprobar si dichas diferencias eran significativas
para un nivel de significacion bilateral de p < 0,05. En el segundo y tercer articulo las
diferencias con la norma de la poblacion general se establecieron de la misma forma que
en el trabajo preliminar, utilizando el test de Wilcoxon para comprobar si dichas
diferencias eran significativas para un nivel de significacion bilateral p <0,05 en el
grupo y en cada uno de los valores posibles de las variables clinicas que se estudiaron.
Para la comparacion de grupos independientes, las diferencias de todas las variables
obtenidas por el método antes mencionado se analizaron mediante el test de Mann-
Whitney U o el test de Kruskall-Wallis, considerando una significacion bilateral de p

<0,05.
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4.2.5. Cronograma y plan de trabajo.

1. Etapa de disefio: Enero de 2004 — Diciembre de 2004.
* Disefio del estudio.
* Reuniones del equipo investigador y formacion del entrevistador en los
cuestionarios de calidad de vida.
» Disefio de la base de datos.

2. Estudio primera parte: Enero 2005- Diciembre 2005.
« Identificacion de casos, aplicacion de criterios de inclusion/exclusion.
» Estudio de calidad de vida (cuestionarios).
« Introduccidn de resultados en la base de datos y analisis estadistico.
» Difusion de los resultados del estudio a nivel nacional e internacional.
Preparacion y envio de publicacion a revistas especializadas.

3. Estudio segunda parte: Enero 2007- Diciembre 2007.
* Identificacion de casos, aplicacion de criterios de inclusion/exclusion.
« Estudio de calidad de vida (cuestionarios).
* Introduccion de resultados en la base de datos y analisis estadistico.
+ Difusion de los resultados del estudio a nivel nacional e internacional.
Preparacion y envio de publicacion a revistas especializadas.

4. Estudio tercera parte: Enero 2009- Diciembre 20009.
* Identificacion de casos, aplicacion de criterios de inclusion/exclusion.
« Estudio de calidad de vida (cuestionarios).

* Introduccion de resultados en la base de datos y analisis estadistico.
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e Difusion de los resultados del estudio a nivel nacional e internacional.

Preparacién y envio de publicacion a revistas especializadas.

4.2.6. Aspectos éticos y legales generales del estudio.

A los pacientes intervenidos de cancer oral se les entregd una invitacion por
escrito a participar en el estudio y un consentimiento informado (Anexo Il y 111), donde
se explicaba:

1) Las finalidades estrictamente cientificas y no comerciales del estudio.

2) Que tenian el derecho de negarse a participar en el estudio, y que en caso de
aceptacion podian abandonarlo en cualquier momento.

3) Que los datos obtenidos en la entrevista, exploraciones y pruebas analiticas
eran estrictamente confidenciales y que se habian adoptado medidas especiales para que
no se vulnerase el derecho a la intimidad de los participantes.

4) Que en ningun caso se facilitaran o se publicaran resultados individuales sino
exclusivamente resultados agrupados en tablas o en graficos que no permitiran la
identificacion de los participantes.

5) Que la participacion en el estudio no conllevaba ningun riesgo adicional para
su salud ni detrimento en la calidad de la asistencia que va a recibir en el hospital, ya
que en este estudio no se le va a administrar ningn farmaco ni procedimiento
quirurgico, radioterapico o de indole terapéutica adicional.

6) En caso de tener dudas podian consultar con los médicos responsables de su
asistencia en el Servicio donde estuvieran ingresados o con los investigadores del

proyecto.
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5. RESUMEN DE LOS TRABAJOS
5.1. RESULTADOS PUBLICADOS EN EL PRIMER ARTICULO

En enero de 2005 iniciamos la recogida de datos para la elaboracion del primer
articulo, y de los 112 pacientes que teniamos recogidos en la base de datos que habian
sido intervenidos por cancer de cavidad oral en nuestra unidad entre 1991 y 1999 se
pudieron localizar a 37. De éstos, 9 habian fallecido antes de contactar con ellos y 5 no
acudieron a la consulta. De los 23 pacientes restantes, 19 fueron hombres y 4 mujeres
con una edad media de 55,78 afos. El tiempo de supervivencia de los pacientes oscild
entre 60 y 168 meses, con una media de 116 y una desviacion tipica de 30,86. Todos los
pacientes que acudieron se encontraban libres de enfermedad en ese momento.

Las caracteristicas de los pacientes del grupo a estudio vienen detalladas en el grafico 1.

Grafico 1. Caracteristicas del grupo de pacientes estudiados.

O Estadio |
O Varones 19 W Estadio Il
Bl Mujeres 4 W Estadio Il

O Estadio IV

OLenguab
M Suelo 12

Edad: 55,78 afios (DS: 11,11) B Encia 1
Supervivencia: 116 meses (60-168) = Maxilar 1
Radioterapia: 8 pacientes(34 %) ﬁ H Labio inferior 1
Diseccion cervical: 9 pacientes (39%) | Maxilar 1

Reconstruccién mayor: 7 pacientes (30%b) ;(E;rz:ll
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En 5 casos (21,7%) la localizacién del tumor fue el borde lateral de lengua, 12
(52,1%) en suelo de boca, 1 en encia inferior (4,3%), 1 (4,3%) en maxilar, 3 (13%) en
labio inferior y 1 (4,3%) en mucosa yugal. La distribucion por estadios fue la siguiente:
5 pacientes (21,7%) en estadio I, 9 (39,1%) en estadio I, 7 (30,4 %) en estadio 111y 2
(8,7%) en estadios IV. En todos los casos el diagnéstico anatomopatolégico fue de
carcinoma epidermoide y el tratamiento consistio en la extirpacion del tumor a la que se
asocié diseccidn cervical en 9 pacientes (39,1%), reconstruccién compleja en 7 casos
(30,4%), y en 8 casos (34,7%) radioterapia postoperatoria (Tabla 1).

Las puntuaciones de las dimensiones valoradas en los cuestionarios de los

pacientes se muestran de forma general en la tabla 2.

TABLA 2

Distribucion de las puntuaciones generales del cuestionario SF-36 en el grupo
de pacientes estudiados

Dimension Media DE Mediana Al % minimo
Funclén fisica 79,13 26,95 S0 30 4,24
Rol f 24 35,14 100 0 13,04
Rol emocional B2.60 38,75 100 0 17,4
Funcién social 88 58 1281 100 25 4,34
Salud mental 72,80 21,26 80 0 434
Vitalidad 5 24 26 80 4,24
Doler 875 18,76 100 4,34
Salud genera 73,04 2265 80 4,34
Al amplitud Intercuartilica; DE: desviacion estandar.

Factibilidad:

Aunque el cuestionario SF-36 esta disefiado para que pueda ser realizado por el
propio paciente sin la ayuda de nadie, en nuestra muestra encontramos que sélo el
47,8% de los pacientes lo autocumplimentaron.

Los problemas que impidieron la autocumplimentacion fueron no saber leer en 6
pacientes (26,08%) y 5 (21,73%) aunque si sabian leer, necesitaron de la ayuda del

entrevistador para poder entender alguna de las preguntas.
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El tiempo medio de realizacidn del cuestionario fue de 7 minutos y 35 segundos
(DS: 1,26) con un tiempo méaximo de 10 minutos y 12 segundos y uno minimo de 5
minutos.

La distribucion de los pacientes por edad y sexo, y las medianas y amplitud
intercuartilica de cada grupo de nuestros pacientes y de la poblacion muestran que las
puntuaciones del test SF-36 en nuestro grupo de estudio son muy parecidas a las de la
poblacién general, destacando que la mediana es menor en las dimensiones rol

emocional y funcion social y en el grupo de edad-sexo mujeres entre 65-74 afios (Tabla

3).
TABLA 3
Comparacion de las medianas del grupo estudiado (GE) con las de la poblacion de referencia segln edad y sexo
Sexoy grupo de edad | Funcion fisica Rol fisko Rol emocional | Funcidn social Salud mental Vitalidad Dokor Salud general
Varon, 35-44 anos
Control 100(10) 100 (0) 100(0) B4 (24) 75(30) 100 (38) 75(279)
GE (n=2) 90 10040) 100 72 90 90 &0
Varon, 45-54 anos
Con 90(25 100 (0) 100(12,5) 80 (28) 70(35) 100(39) 67(32)
GE (n=3) 100 100 (0) 100(12.5) % 100 80 &
Vardn, 55-64 anos
Control 80 (40 100{0) 100 (25) 65{35) 100 (39)
GE (n=9) 90(10) 100(0) 100 (18,75} 70(25) 100(22.5)
Varén, 65-74 anos
Control 100 (0) 100 (25) 60{35) 84 (48)
GE (n=4) 100 (75) 100(28,125) 77154875 | 100(26,25)
Mujer, 35-44 afics
Control 100 (10) 100(0) 100(12,5) 76(28) 70130) 100(38) 171(25)
GE n=1) 90(0) 100{0) 100(0) 92(0) 90 (0) 100(0) % (0)
Mujer, 65-74 afcs
Control 61,3 (45) 7320667 79.1(375) £35(32) 53,1 (40) 59 (59) 486(37)
65 0 75 52 40 80 (&)

ncica el ranga intercuartiico

La valoracién de las diferencias entre los valores de nuestros pacientes con la
mediana que le corresponderia en el grupo control por edad y sexo (Figura 2) muestra
que las diferencias fueron superiores a 0 en las dimensiones vitalidad, salud general y
funcion fisica, indicando mejor calidad de vida, y por debajo de 0 en las dimensiones rol

emocional, rol fisico, funcion social y dolor.
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Los resultados positivos fueron estadisticamente significativos en las
dimensiones vitalidad y salud general (p 0,038 y 0,010 respectivamente por el test de
Wilcoxon). En el caso de las dimensiones peor valoradas, solo en el rol emocional y en
la funcion social las diferencias fueron significativas (p 0,046 y 0,011 respectivamente).
En las otros cuatro dimensiones: dolor, funcion fisica, rol fisico y salud mental no
encontramos diferencias estadisticamente significativas con respecto a la poblacion
general. Al analizar las dimensiones en las que encontramos diferencias negativas
significativas con la poblacion general detectamos que son los mismos pacientes 15, 17
y 18 los que las valoran con la puntuacion mas baja.Los pacientes 15 y 17 fueron
tratados por carcinomas de suelo de boca y labio inferior y no precisaron reconstruccion
compleja ni tratamiento radioterapico adyuvante. Ambos pertenecen al grupo de edad de
65-74 afos, el numero 15 al de las mujeres y el 17 al de los hombres. El paciente
namero 18 pertenece al grupo de varones de entre 45 y 54 afios y fue intervenido de un
carcinoma de suelo de boca que precisd reconstruccion compleja mediante colgajo

radial, diseccidn cervical funcional bilateral y radioterapia postoperatoria.
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5.2. RESULTADOS PUBLICADOS EN EL SEGUNDO ARTICULO

En este segundo trabajo pudimos ampliar la muestra en 27 pacientes respecto al
primer articulo, con lo que el grupo que cumplia criterios de inclusién fue de 50
pacientes, 40 hombres y 10 mujeres, con una edad media de 55,78 afios. El tiempo de
supervivencia de los pacientes oscil6 entre 62 y 226,15 meses con una media de 106,5
meses y una desviaciéon tipica de 38,5. Todos los pacientes que acudieron se
encontraban libres de enfermedad en ese momento.

Grafico 1. Caracteristicas del grupo de pacientes estudiado.

O Varones 40 O Estadio |
(80%) W Estadio I
B Mujeres 10 M Estadio Il
(20%9) @ Estadio IV
OLengua 21

Edad: 55,78 anos (DS: 5,7) W Suelo 16
Supervivencia: 106,5 meses (62-226) E Trigono 5
Radioterapia: 15 pacientes(32 %0) OLabio 3
Diseccion cervical: 32 pacientes (64%o) EYugal 3
M Maxilar 1

Reconstruccion mayor: 11 pacientes (22%o)
W Encial

En 21 casos (42%) la localizacion del tumor fue el borde lateral de lengua, 16
(32%) en suelo de boca, 5 (10%) en trigono retromolar, 3 (6%) en labio inferior, 3 (6%)
en mucosa yugal, 1 (2%) en maxilar, y 1 en encia inferior (2%). La distribucion por
estadios fue la siguiente: 14 pacientes (28%) en estadio I, 11 (22%) en estadio 11, 17
(34%) en estadio 11l y 8 (16%) en estadio IV. En todos los casos el diagndstico
anatomopatologico fue de carcinoma epidermoide y el tratamiento consistio en la
extirpacién del tumor a la que se asocio diseccion cervical en 32 pacientes (64%),
reconstruccién compleja en 11 casos (22%), y en 15 casos (30%) radioterapia

postoperatoria.
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Factibilidad:

Al igual que el primer trabajo en este segundo analizamos la factibilidad de
utilizar el cuestionario SF-36 con el objetivo de comprobar si los resultados en cuanto a
factibilidad del primer articulo se mantenian. Efectivamente fueron concordantes en
cuanto a tiempo de realizacion del test y en cuanto a porcentajes de
autocumplimentacion, siendo el tiempo medio de realizacion del cuestionario de 7
minutos y 35 segundos (DS: 1,26) con un tiempo maximo de 10 minutos y 12 segundos
y uno minimo de 5 minutos.

La distribucion de los pacientes por edad y sexo, y las medianas y amplitud
intercuartilica de cada dimension en cada grupo de nuestros pacientes y de la poblacion

general se exponen en la TABLA 1.

Grupo FuncionFisi | Limitacié | Limitacio | Funcion Salud | Vitalidad | Dolor | Salud General
ca n Fisica n Mental | Social Mental
Edad-
Sexo
Hombres 100 100 100 100 84 75 100 75
35-44 Control (10) (0) 0) 0) (24) (30) (38) (27,9)
Grupo 95 100 100 100 72 75 90 60
cancer (10) (25) (16,6) (18,7) (38) (50) (7,5) (40)
Hombres | Control 90 100 100 100 80 70 100 67
45-54 (25) (5,5) (0) (12,5) (28) (35) (39) (32)
Grupo 97,5 100 100 100 94 97,5 75 85
cancer (20) (0) (0) (15,6) (16) (16,2) (25) (7,5)
Hombres | Control 80 100 100 100 80 65 100 60
55-64 (40) (25) (0) (25) (28) (35) (39) (37)
Grupo 87,5 100 100 93,7 80 75 95 70
cancer (15) (0) (0) (16,6) (41) (25) (22,5) (40)
Hombres | Control 65 100 100 100 72 60 84 47,4
65-74 (45) (25) (0) (25) (32) (35) (48) (37)
Grupo 95 100 100 100 88 92,5 90 82,5
cancer (12,5) (0) (0) (9,3) (24) (26,2) (32,5) (27,5)
Hombres | Control 100 100 100 100 76 70 100 77
>75 (10) (0) (0) (12,5) (28) (30) (38) (25)
Rupo 75 100 100 93,7 74 67,5 85 77,5
cancer (52,5) (0) (0) (15,6) (27) (25) (17,5) (36,2)
Mujeres | Control 80 100 100 100 80 65 100 60
25-34 (40) (25) (0) (25) (28) (35) (39) (37)
Grupo 92,5 100 100 100 86 70 100 95
cancer (15) (50) (0) (0) (25) (35) (0) (0)
Mujeres | Control 61,3 63,2 73,2 79,1 63,5 53,1 59 48,6
55-64 (45) (100) (66,7) (37,5) (32) (40) (59) (37)
Grupo 57,5 100 100 56,2 42 35 55 32,5
cancer (35) (0) (0) (25) (23) (23) (45) (20)
Mujeres | Control 61,3 63,2 73,2 79,1 63,5 53,1 59 48,6
65-74 (45) (100) (66,7) (37,5) (32) (40) (59) (37)
Grupo 65 100 100 75 52 55 67,5 65
cancer (27,5) (0) (100) (43,7) (22) (45) (35) (47,5)

66



ﬂ,‘fu ; T!ESIS DOCTQRAL
Javier Herce Lopez

Las diferencias de cada dimension en cada paciente con la mediana que le
corresponderia por su grupo de edad y sexo de la poblacién general se representan en la

figura 2.
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Figura 2.
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la mediana segun | 2500+
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-75,00+
=-100,00 -
1
F. L. L. Vitalidad | Salud F. Dolor Salud
Eisica | Fisica Mental Mental Social General

Observamos respecto al estudio preliminar que la dimension salud general sigue
siendo mejor valorada por nuestros pacientes respecto a la poblacion de referencia con
significacion estadistica. Comprobamos que la dimension dolor que inicialmente
aparecia con diferencias negativas pero sin significacion estadistica en el estudio
preliminar, ahora si que la tiene, y que las diferencias negativas en funcién social se

mantienen respecto a este primer articulo.
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5.3. RESULTADOS PUBLICADOS EN EL TERCER ARTICULO

Con el objetivo de analizar el impacto en la calidad de vida de factores socio-
demograficos (edad y sexo), clinicos (tamafio y estadio tumoral) y terapéuticos
(reconstruccion y radioterapia) relacionados con el cancer oral ampliamos hasta 60
pacientes nuestra muestra en el tercer articulo publicado. De estos 60 pacientes, 49 eran
hombres y 11 mujeres, con una edad media de 65,41 afios (DS: 13,12). El tiempo de
supervivencia de los pacientes oscilé entre 60 y 86 meses, con un promedio de 65,4
meses (DS: 13,1). Las localizaciones primarias del tumor fueron: borde lateral de la
lengua (20 casos, 33,3%), suelo de la boca (18, 30%), trigono retromolar (8, 13,3%),
encia inferior (5, 8,3%), labio inferior (4, 6,6%), mucosa bucal (4, 6,6%) y maxilar
superior (1, 1,6%). La distribucion por T fue: T1-T2 (39 tumores, 65%) y T3-T4 (21
tumores, 35%). Se realizo diseccion de cuello en 43 pacientes (71,6%), reconstruccion
compleja del defecto en 18 (30%) y se administré radioterapia postoperatoria en 22
(36,6%). Las técnicas mayores de reconstruccion incluyeron: colgajo libre radial en 11
casos, colgajo libre de peroneé en 3, colgajo del masculo pectoral mayor en 2 y placas de
reconstruccion en 2. En total, se llevaron a cabo 18 técnicas reconstructivas complejas y

se realizaron 5 mandibulectomias (Figura 1).

O Varones 40 O Estadio |
(80%) W Estadio Il
B Mujeres 10 W Estadio Il
(20%0) @ Estadio IV
Edad: 65,41 afios (DS: 13,12) OLengua 21

| S lo 16

Supervivencia: 106,5 meses (62-226) -T:'z:no 5
Radioterapia: 15 pacientes(32 %) = Labio 3
Diseccioén cervical: 32 pacientes (64%0) = Yugal 3

W Maxilar 1

Reconstrucciéon mayor: 11 pacientes (22%)
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En la Tabla 1 se muestra la distribucién de los pacientes por edad y sexo,
medianas y rango para cada dimension del cuestionario en cada grupo y valores de la

poblacion general.

Tabla 1
Grupo Funcién fisica | Limitacién | Limitaciéon | Funcién | Salud Vitalidad Dolor | Salud
edad-sexo fisica mental | social mental general
Hombres 100 100 100 100 84 75 100 75
35-44 Control (10) (0) (0) (0) (24) (30) (38) (27,9)
Cancer 97,5 87,5 83,3 100 66 60 93,7 52,5
group ©) (25) (33) (18,7) (28) (20) (12,5) ©)]
Hombres | Control 90 100 100 100 80 70 100 67
45-54 (25) (5,5) (0) (12,5) (28) (35) (39) (32)
Cancer 92,5 100 100 81,2 68 80 90 53,1
group (30) (25) (16,6) (47,7) (38) (55) (22,5) (48,7)
Hombres | Control 80 100 100 100 80 65 100 60
55-64 (40) (25) (0) (25) (28) (35) (39) (37)
Cancer 90 100 100 100 86 80 83,7 82,5
group (25) 0) 0) (12,5) (26) (35) (30) (30)
Hombres | Control 65 100 100 100 72 60 84 47,4
65-74 (45) (25) (0) (25) (32) (35) (48) (37)
Cancer 90 100 50 100 80 80 90 75
group (10) 0 0 (12,5) (24) (30) (22,5) (25)
Hombres> | Control 100 100 100 100 76 70 100 77
75 (10) © 0 (12,5) (28) (30) (38) (25)
Cancer 75 100 100 100 78 77,5 85 77,5
group (58,7) (] 0) (21,8) (30) (33,7 (32,5) (35)
Mujeres Control 80 100 100 100 80 65 100 60
25-34 (40) (25) (0) (25) (28) (35) (39) (37)
Cancer 92,5 100 100 100 86 70 100 95
group (5) (50) 0) 0) (12) (40) (9) (9)
Mujeres Control 61,3 63,2 73,2 79,1 63,5 53,1 59 48,6
55-64 (45) (100) (66,7) (37,5) (32) (40) (59) (37)
Cancer 57,5 100 100 56,2 42 35 55 32,5
group (15) (V] (U] (12,5) (52) (30) (20) (30)
Mujeres Control 61,3 63,2 73,2 79,1 63,5 53,1 59 48,6
65-74 (45) (100) (66,7) (37,5) (32) (40) (59) (37)
Cancer 80 100 50 81,2 66 67,5 67,5 57,5
group (30) (100) (100) (37,5) (36) (25) (35) (47,5)
Mujeres Control 61,3 63,2 73,2 79,1 63,5 53,1 59 48,6
>75 (45) (100) (66,7) (37,5) (32) (40) (59) (37)
Cancer 40 100 100 67,5 44 30 47,5 35
group (20) (100) (100) (37,5) (30) (22,5) (36,2) (45)

Los resultados de las comparaciones con la poblacion control y entre los diferentes
grupos de estudio son los siguientes:

1. Impacto del sexo (Tabla 2): en los hombres se hallaron diferencias positivas
con significacion estadistica en las dimensiones de vitalidad y la salud general, y

negativas en las dimensiones fisicas de rol y dolor. En el grupo de mujeres se
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observaron diferencias negativas en la dimension funcion social. Al comparar ambos
grupos, las mujeres presentaron diferencias negativas en relacion a los hombres en las
dimensiones de funcionamiento de rol emocional, social y vitalidad.

2. Impacto de la edad (Tabla 2): los menores de 65 afios tuvieron diferencias
negativas con significacion estadistica en el funcionamiento social y el dolor. Los
mayores de 65 afios reflejaron diferencias positivas en la funcion fisica, vitalidad, dolor
y salud general, y negativas en el funcionamiento de rol fisico y social. En la
comparacion entre los dos grupos, los pacientes menores de 65 afios tuvieron
diferencias negativas en las dimensiones fisicas y de salud general.

Tabla 2. Comparativas con la poblacion control y entre los grupos identificando las
diferencias con significacion estadistica con dos flechas y con una cuando las

diferencias fueron sélo clinicas.

FunciénFisica | Limitacion Limitacion | Funcién Salud Vitalidad Dolor Salud
Fisica Mental Social Mental General
Hombres(4 | 1 11 p<0,024 H N (N N
9) Vs GC 82,95(23,11) 90,30(28,3 | 95,91(17,5 | p<0,000 | 78,69(16 | p<0,002 p<0,000 p<0,001
90 (80-97,5) 2) 2) 90,62(14 | ,31) 75,51(18,1 | 86,63(13 | 72,26(19,
100 (100- 100(100- ,38) 80(66- 7) ,65) 57)
100) 100) 100(87,5 | 94) 80(65-90) 90(77,5- 75(52,5-
-100) 100) 90)
Mujeres ! ! ! H ! ! 1 1
(11) Vs 62,72(22,28) 81,81(40,4 | 72,72(46,7 | p<0,011 | 55,63(24 | 44,54(24,1 | 63,18(23 | 50(30,41)
GC 65(40-90) 5) 0) 69,31(23 | ,88) 3) ,92) 40(20-80)
100(100- 100(0- ,95) 52(36- 40(20-55) 65(45-
100) 100) 62,5(50- | 80) 80)
100)
MujeresVs 1 1 l 11 P=0,07 | 1
Hombres P=0,028 P=0,018
<65 ! ! H 1 H 1
afios(23) 88,26(13,45) 94,56(21,2 | 91,30(25,0 | p<0,011 | 75,47(20 | 70,65(24,1 | p<0,001 68,31(23,
Vs GC 95(80-10) 6) 6) 88,17(18 | ,89) 3) 85,76(15 | 67)
100(100- 100(100- ,75) 80(56- 80(50-90) ,30) 75(50-90)
100) 100) 100(75- 92) 90(70-
100) 100)
>65 D 1LP<0,049 | | 1LP<0,0 11 11 1
afios(37) 73,64(27,52) 85,13(35,0 | 91,89(27,6 | 00 73,83(19 | P<0,009 P<0,009 P<0,000
Vs GC 85(52,5-95) 8) 7) 85,81(18 | ,78) 69,32(22,0 | 80,2019, | 68,10(23,
100(100- 100(100- ,20) 76(60- 2) 73) 43)
100) 100) 87,5(75- | 92) 75(55- 80(67,5- 75(50-85)
100) 82,5) 100)
>65 afios 11 P=0,003 ! 1 ! 1 1 1
Vs <65 P=0,007
afios

GC: Grupo control; Media (Desviacion estandar); Mediana (Rango)
11 Diferencias positivas estadisticamente significativas || Diferencias negativas estadisticamente significativas
1 Diferencias positivas clinicamente relevantes | Diferencias negativas clinicamente relevantes
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3. Impacto de la radioterapia (Tabla 3): los pacientes que recibieron radioterapia
complementaria a la cirugia, presentaron diferencias negativas con significacion
estadistica en las dimensiones de funcionamiento fisico, social y dolor, mientras que los
tratados solo con cirugia presentaron diferencias positivas en la vitalidad y la salud
general y negativas en el funcionamiento de las dimensiones sociales y el dolor. En la
comparacion entre ambos grupos no se obtuvieron diferencias con significacion
estadistica.

4. Impacto del tamafio tumoral (Tabla 3): los pacientes con tumores de tamafios
T1-T2 refirieron diferencias positivas con significacion estadistica en la dimension de la
salud general, y negativas para la funcion fisica, rol emocional, social y el dolor. En los
pacientes con tumores de tamafios T3-T4 se encontraron diferencias negativas en la
funcion social y el dolor. En la comparacién entre ambos grupos no se obtuvieron
diferencias con significacion estadistica, ni tampoco en el analisis del impacto de la CV
por estadios tumorales.

5. Impacto de la reconstruccion quirdrgica (Tabla 3): los pacientes que no
requirieron una reconstruccion compleja mostraron diferencias positivas con
significacion estadistica en la salud general, y negativas en el rol fisico, rol emocional,
funcion social y dolor. En el grupo de pacientes sometidos a reconstrucciones
complejas, se encontraron diferencias negativas en el funcionamiento social y el dolor.
En los pacientes reconstruidos con un colgajo radial libre (61%) se obtuvieron
diferencias negativas con significacion estadistica en el funcionamiento social y el dolor
y las diferencias positivas. En la comparacién entre ambos grupos no se establecieron

diferencias con significacion estadistica.
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Tabla 3. Comparativas con la poblacion control y entre los grupos identificando las
diferencias con significacion estadistica con dos flechas y con una flecha cuando las

diferencias fueron sélo clinicas.

FunciénFisica | Limitacion Limitacion | Funcion Salud Vitalidad Dolor Salud
Fisica Mental Social Mental General
NO RT ! H N N N
(38) Vs 78,81(26,99) 94,07(22,8 | 91,22(27,6 | P<0,000 75,89(18 | P<0,000 | P<0,001 | P<0,002
GC 92,5(65- 3) 0) 87,90(16,1 | ,77) 70,39(20 | 82,89(16 | 72,13(22,
96,25) 100(100- 100(100- 2) 78(56- ,04) A7) 40)
100) 100) 100(75- 93) 75(55- 83,75(69 | 80(50-90)
100) 81,25) ,37-100)
RT (22) Vs H W ! 1 N
GC 80(18,64) P<0,044 92,42(25,0 | P<0,005 72(22,35 | 68,86(27 | P<0,019 | 61,36(23,
87,5(67-95) 79,54(39,8 | 5) 84,65(21,7 | ) ,07) 81,36(21 | 81)
1) 100(100- 9) 74(65- 72,5(47, | ,70) 62,5(47,5
100(87,5- 100) 100(71,87- | 89) 5-91,25) | 90(67,5- | -77,5)
100) 100) 100)
RT Vs ! !
NORT
T1T2(39) ) H H H 1 N N
Vs GC 78,20(24,50) | P<0,017 P<0,034 P<0,000 73,02(21 | 68,20(21 | P<0,000 | P<0,043
90(65-95) 85,25(34,2 | 88,88(30,9 | 85,65(19,8 | ,29) ,71) 79,23(18 | 67,33(25,
7) 0) 4) 76(56- 75(50- ,91) 02)
100(100- 100(100- 100(75- 92) 80) 80(67,5- | 75(50-90)
100) 100) 100) 100)
T3T4 (21) 1 H 1 N 1
Vs GC 81,19(23,81) 95,23(21,8 | 96,82(14,5 | P<0,004 77,1417 | 72,85(24 | P<0,040 | 69,76(20,
90(75-97,5) 2) 4) 88,69(15,2 | ,71) ,57) 88,09(15 | 27)
100(100- 100(100- 6) 80(68- 80(57,59 | ,73) 75(55-
100) 100) 100(81,25- | 92) 2,5) 90(78,75 | 87,5)
100) -100)
T1T2 Vs l l ! !
T3T4
NO D 1 1 1 1 m 1
Reconstrui | 78,81(23,81) P<0,017 P<0,034 P<0,000 75,89(21 | 70,39(22 | P<0,000 | P<0,005
dos (42) 90(65-95) 94,07(33,2 | 91,22(29,8 | 87,90(18,8 | ,27) ,30) 82,89(19 | 72,1324,7
Vs GC 2) 9) 2) 80(56- 75(53,75 | ,05) 1)
100(100- 100(100- 100(75- 93) -90) 80(67,5- | 77,5(50-
100) 100) 100) 100) 90)
Reconstrui | 1 l 11P<0,003 1 1l
dos(18) Vs | 80(25,45) 79,54(23,5 | 92,42(15,7 | 84,65(17,2 | 72(17,39 | 68,86(24 | P<0,007 | 61,36(19,
GC 90(65-100) 7) 1) 4) ) ,12) 81,36(15 | 85)
100(100- 100(100- 87,5(71,87 | 74(62- 77,5(47, | ,76) 70(44,65-
100) 100) -100) 86) 5-90) 90(7937- | 76,25)
100)
RECONST 1 1 ! 1 1 !
Vs NO
reconst.
Radial(11) | 1 1 D m
Vs GC 81,07(25,20) | 100(0) 100(0) P<0,011 76(15,76 | 74,64(20 | P<0,010 | 66,87(18,
90(72,5-100) | 100(100- 100(100- 86,82(15,3 | ) ,33) 89,64(14 | 66)
100) 100) 3) 74(67- 80(61,25 | ,30) 70(49,05-
87,5(75- 92) -90) 90(87,5- | 78,75)
100) 100)

GC: Grupo control; Rt: Radioterapia

11 Diferencias positivas estadisticamente significativas
|| Diferencias negativas estadisticamente significativas
1 Diferencias positivas clinicamente relevantes

| Diferencias negativas clinicamente relevantes

Media (Desviacion estandar)

Mediana (Rango)
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6. DISCUSION

La valoracion de la calidad de vida en la practica clinica diaria es cada vez mas
habitual. EI nGmero de articulos que abordan este tema ha crecido de manera importante
en los Gltimos afos siendo en la actualidad méas de 180.000 los publicados en pubmed.
La calidad de vida de los pacientes oncoldgicos ha sido bien estudiada, aunque si nos
circunscribimos al ambito de la oncologia de cabeza y cuello el nimero de trabajos no
es tan numeroso. Mucho menos cuando nos referimos a los pacientes con cancer de
cavidad oral, donde el namero de articulos es muy inferior.

La medicion de la calidad de vida se realiza mediante cuestionarios
especificamente disefiados para ello. Los hay que valoran calidad de vida de forma
general y que sirven para diversas patologias y aquellos enfocados a la medicion de la
calidad de vida en determinadas enfermedades. Dentro de los cuestionarios de calidad
de vida general, el SF-36 es de los méas utilizados®®. Existe una version de este test
validada para poblacién espafiola®. El mismo grupo que realizd la adaptacion al
castellano publico en 1998 los valores poblacionales de referencia para poblacion
espafiola distribuidos en grupos de edad y sexo®®. Por todos estos motivos, cuando
planteamos en 2005 iniciar un estudio de calidad de vida en pacientes intervenidos por

cancer oral en nuestra unidad el cuestionario elegido fue el SF-36.
Discusion sobre la factibilidad

Nos propusimos en primer lugar comprobar la factibilidad de utilizar este

cuestionario en un grupo de pacientes como el nuestro y no encontramos en la literatura
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ninguna publicacién que la hubiese analizado antes® *. Es llamativo que a pesar de
estar disefiado para ser un cuestionario autoadministrado® en torno al 50% de nuestros
pacientes tuvieron dificultades para rellenarlo® *. Ware y cols. consideran aceptable la
administracion mediante entrevista personal y telefonica® del cuestionario. Nosotros,
debido a las caracteristicas de nuestros pacientes de cancer oral lo consideramos
fundamental. Nuestro centro da cobertura sanitaria a un grupo de pacientes del medio
rural, alejados del nucleo urbano y con un nivel socio-cultural medio-bajo que hace
dificil la comprensién de todas las preguntas del test®™ *. Tanto es asi que un 25% de
ellos no sabfa leer y precisé la ayuda del entrevistador® *¢. A esta singularidad
geogréafica hay que sumarle a nuestro grupo de pacientes las caracteristicas propias
asociadas a la patologia en cuestion, fundamentalmente la relacion del tabaco y el
alcohol con el cancer oral. Por tanto respecto a la forma de rellenar el test por los
pacientes, y teniendo en cuenta que segiin Ware y cols.?® la consistencia interna del
mismo no presenta diferencias entre los autoadministrados y los administrados mediante
entrevista, creemos necesario una entrevista personal o telefénica con los pacientes, de
tal forma que el entrevistador suponga un apoyo a la hora de entender alguna de las

preguntas y colabore en una correcta cumplimentacion del cuestionario.
Discusién sobre metodologia y tamafio de muestra

Nuestra serie de pacientes constituye un grupo relativamente homogéneo, donde
todos fueron tratados primariamente con cirugia, todos han sobrevivido mas de 5 afios
al cancer oral y supone una muestra representativa en cuanto a estadio, tamafio y tipo de

reconstruccion de lo que es el cancer oral en nuestro medio. Nuestro estudio por ser un
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estudio transversal tiene la limitacion de valorar la calidad de vida en un momento fijo
(a los 5 afios) sin analizar los cambios respecto al tiempo o el efecto directo del
tratamiento antes-después en el paciente. Seria 16gico pensar que pudo haber supuesto
un sesgo para el estudio la pérdida de aquellos pacientes que habiendo sobrevivido 5
afios segln nuestro registro no pudieron ser contactados, 0 que tras ser contactados
rechazaron cumplimentar el test. Sin embargo nuestra base de datos nos permite
conocer dichos pacientes llegando a la conclusion que sus caracteristicas clinicas y
epidemiologicas no difieren del grupo analizado y que por tanto su ausencia no afiade
sesgos a los valores obtenidos.

Respecto al tamafio muestral, hemos de considerar que debido a los criterios de
inclusion tan restrictivos y a la incidencia de la enfermedad, el tamafio muestral de
nuestros trabajos a pesar de no ser excesivamente grande, se mantiene similar a lo
publicado hasta ahora. Hemos encontrado muy pocos articulos de calidad de vida sobre
un grupo de pacientes con estas caracteristicas. Hammerlid y Taft*® realizaron un
estudio con un seguimiento de 3 afos que incluyé a 135 pacientes, de los cuales s6lo 40
casos eran de cancer oral, siendo muchos de ellos tratados Gnicamente con radioterapia.
Rogers y cols. estudiaron un grupo de 38 pacientes tratados quirdrgicamente por cancer
oral y supervivencia entre 5-10 afios pero no utilizaron el SF-36*°. Existe otro trabajo en
literatura no inglesa donde también se utiliza el SF-36 en un grupo de 66 pacientes con
cancer oral *. No hemos encontrado ninguno donde se utilice el SF-36 en pacientes con
cancer oral en Espafia. Los escasos trabajos publicados sobre calidad de vida en cancer
oral con elevada supervivencia, junto a las dificultades metodoldgicas ya descritas,
(tamafios de muestra pequefios, diferentes tratamientos realizados, seguimientos en

torno al afio, etc)** hacen dificil la interpretacion de los resultados, por lo que nos
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planteamos la necesidad de realizar un primer estudio preliminar para detectar la
distribucion de las medidas de calidad de vida con el SF-36 con sus desviaciones.

A partir de conocer gracias a este primer articulo que la desviacion estandar es
menor de 27 en todas las dimensiones salvo rol fisico y rol emocional, nos planteamos
detectar un descenso de 10 puntos (10%) sobre el valor teérico (mediana de la
dimension en grupo sano), que consideramos clinicamente significativo de
empeoramiento de la misma forma que Ware y cols.?, para lo cual el tamafio de
muestra necesario con un nivel de significacion del 5% y potencia del 80%, mediante
una prueba de t de Student unilateral es de 47 pacientes, siendo el tamafio muestral de
nuestro segundo articulo de 50 pacientes.

Con el aumento de la muestra a 60 pacientes en el tercer articulo conseguimos
disminuir la desviacion estandar por debajo de 20 en todas las dimensiones salvo el rol
fisico y rol emocional, por lo que para detectar un descenso de 10 puntos en las mismas
condiciones que el segundo articulo (p del 5%, potencia del 80 % mediante una t de
student unilateral), el tamafio muestral necesario seria de 27 pacientes, lo que se cumple
en muchos de los subgrupos comparados. Sin embargo, en la comparacion de grupos
independientes (hombres y mujeres, radioterapia si y radioterapia no, etc), nos falta
poder ya que serian necesarios 102 pacientes (51 en cada grupo) para detectar el
descenso de 10 puntos en las dimensiones con p de 5% y potencia del 80 % mediante

una prueba t de student unilateral.
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Discusion sobre la comparativa con la poblacion general y el momento de pasar el

cuestionario.

Rogers y cols.**, compararon los niveles de calidad de vida de 50 pacientes
intervenidos por cancer oral antes de la intervencion con la media de la poblacion que le
corresponde por edad y sexo mediante el test de Wilcoxon y luego compararon los
valores que obtiene al afio en 25 de esos pacientes con los valores iniciales
pretratamiento sin tener en cuenta los poblacionales, todo con un nivel de significacion
p<0,01 con el test de Wilcoxon. Hammerlid y Taft*®, en su serie de 135 pacientes
intervenidos por cancer de cabeza y cuello, 40 de los cuales se localizaban en la cavidad
bucal, y con una supervivencia superior a 3 afos, establecen como clinicamente
relevantes diferencias con la media superiores a 5 puntos entre la poblacion de
referencia y su grupo de estudio, y para la significacion estadistica utilizan la prueba de
la t de Student, considerando que los valores siguen una distribucién normal, lo que no
comprueban y es dudoso. Estas diferencias son negativas en las dimensiones rol fisico y
rol emocional, aunque solo obtienen significacion estadistica en la primera. Solo
observan puntuaciones superiores a las de la poblacién control en la dimension dolor,
aungue con diferencias por debajo de 5 puntos y sin significacion estadistica. Nuestros
pacientes muestran resultados similares respecto al grupo poblacional. En el trabajo
publicado en 2007* sobre una muestra de 23 pacientes encontramos que las
puntuaciones inferiores corresponden también a la dimension rol emocional, como en
los trabajos de Rogers y cols.** y Hammerlid y Taft*, aunque nosotros si encontramos
significacion estadistica. Esto se repite cuando ampliamos la muestra en los trabajos de

2009 y 20123 %,
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Aparece también mal valorada por nuestro grupo de pacientes respecto a la
poblacién de referencia la dimension funcion social, con diferencias estadisticamente
significativas en los tres trabajos® % ®. Hammerlid y Taft* encuentran diferencias
negativas pero sin significacion y Rogers y cols.*® observan una mejoria al afio en esta
dimension respecto del grupo pretratamiento.

En la dimension rol fisico, que aparece con diferencias negativas con respecto a
la poblacién general en el trabajo de Hammerlid y Taft®, no encontramos diferencias
estadisticamente significativas en nuestro estudio. Inicialmente pudimos relacionarlo
con el menor tamafio muestral del primer trabajo®®, pero esta relacién quedé descartada
con la publicacién del segundo articulo®, donde estos resultados se repetian habiendo
doblado el nimero de pacientes del estudio. Esto nos lleva a pensar que nuestros
pacientes que sobreviven mas de cinco afios acaban adaptandose y superando las
limitaciones fisicas propias de la enfermedad y de su tratamiento, hecho éste que no
puede ser constatado en la literatura por el menor seguimiento de los trabajos
publicados.

Los malos resultados en la dimensidn dolor de nuestros pacientes respecto a la
poblacién general® *% % no se corresponden con lo publicado por otros autores®® .
Hammerlid y Taft*® encuentran incluso diferencias positivas aunque sin significacion
estadistica en esta dimension. Creemos que estas diferencias son puntuales y detectan
picos agudos de dolor de otro origen, no relacionados con la patologia oncoldgica ya
que no afecta a otras dimensiones como la vitalidad, funcién fisica o salud general,
donde los resultados son mejores que la poblacién general. Seria necesaria la utilizacion

de tests especificamente disefiados para detectar los problemas que causan nuestros

tratamientos en pacientes con cancer de cavidad oral y que afecten al dolor.
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Otro hallazgo significativo lo encontramos en las dimensiones salud general y
vitalidad, ambas mejor valoradas en nuestro grupo de pacientes que en el control y con
diferencias estadisticamente significativas®™ *. Estas diferencias no han sido detectadas
en los trabajos de menor seguimiento, y es que a los 5 afios se produce un hecho que nos
parece especialmente relevante y que justifica desde nuestro punto de vista la medicion
de la calidad de vida en este momento: el paciente se considera curado de su
enfermedad y deja de acudir a nuestras consultas a revision. Aunque el momento de
pasar los cuestionarios no sea un hecho consensuado en la literatura y autores como
Rogers y cols.*” opinen que la calidad de vida evaluada después de un afio del
tratamiento constituye un indicador atil a mas largo plazo, otros como Schlipake y
cols.** van en nuestra linea, afirmando que la calidad de vida general y los sintomas
depresivos pueden mejorar a partir de los 3 afios. Otros trabajos también han detectado
cambios entre el primer y el quinto afio, especialmente en pacientes tratados con

%% 4% Nosotros pensamos que la medida de la calidad de vida de los

radioterapia
pacientes a los 5 afios del tratamiento aporta datos muy valiosos y nos da una vision real
de cual es la situacion del paciente cuando éste tiene la percepcion de haber superado la

enfermedad.

Discusion sobre la influencia de las diferentes variables analizadas sobre la

valoracién de la calidad de vida.

La ampliacion del tamafio muestral en nuestro tercer trabajo® nos ha permitido
analizar la influencia de determinados factores relacionados con la enfermedad en la

calidad de vida de nuestros pacientes. Estos factores son la edad y el sexo, el tamafio y
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el estadio tumoral, el tipo de reconstruccion realizada y la utilizacion o no de
radioterapia adyuvante. Especialmente llamativo nos resulta la influencia del sexo. Los
peores resultados en el rol emocional, funcidn social y vitalidad en mujeres demuestra la
dificultad de adaptacion de éstas a los cambios producidos por el tratamiento. Estos
malos resultados se podrian explicar en parte por el estrés psicolégico en los pacientes
tratados de cancer oral que afecta mas a las mujeres*” .

Al comparar los pacientes mayores de 65 afios con los menores de 65 afios se
demuestra una mejor adaptacion a los 5 afios de los primeros, como lo expresan las
diferencias positivas con significacion estadistica en el funcionamiento fisico y la salud
general.

En cuanto a la influencia del tratamiento radioterapico adyuvante, los resultados
estan en concordancia con otros estudios. Los pacientes de nuestro grupo de estudio que
fueron radiados respecto a la poblacion general tuvieron peor significativo rol fisico y
no presentaron mejora significativa de la vitalidad ni salud general como si aparece en
los no radiados®. Sin embargo entre ambos grupos no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas, aunque si una tendencia a peores resultados en dolor y
salud general de los pacientes radiados. Rogers y cols.** analizaron los cambios en la
calidad de vida antes del tratamiento con radioterapia y 12 meses después con el
cuestionario SF-36. En los sometidos a radioterapia hallaron un empeoramiento clinico
(superior a 5 puntos) de la funcion fisica, rol fisico, funcién social y salud general.
También, varios estudios de calidad de vida con el cuestionario de la EORTC* *®
demuestran que lo que mas afecta a la calidad de vida de los pacientes es la radioterapia,

sobre todo cuando se evaltan las funciones especificas de la cavidad oral. Ademas, este

efecto negativo de la radioterapia aumenta entre el primero y el quinto afio después del
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tratamiento® *®. Otro estudio en pacientes con céncer oral, que fueron tratados con
radioterapia y sobrevivieron més de 5 afios*® mostré un empeoramiento clinico (menos
de 10 puntos en EORTC) en el funcionamiento fisico, el sentimiento y en todos los
sintomas situados en la cavidad oral. Esta tendencia en nuestros resultados a peor dolor
y salud general de los pacientes radiados respecto a los no radiados, junto con los
resultados encontrados en la literatura, nos hacen pensar que el SF-36 no es capaz de
detectar diferencias en nuestros pacientes respecto a la radioterapia.

La influencia del tamafio tumoral y el estadio sobre la calidad de vida es mucho
menor que los factores antes analizados segin nuestros resultados®, ya que no
encontramos diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos, aunque los
tamafos tumorales T3-T4 mostraron unas diferencias positivas con relevancia clinica en
el rol fisico, rol emocional y vitalidad, lo que sugiere una tendencia a una mejor
adaptacion que los T1-T2. La misma tendencia se observa en el dolor.

Por ultimo, en el anélisis del efecto del tipo de reconstruccion en la calidad de
vida, encontramos que en los pacientes que no se sometieron a reconstruccion
quirurgica los resultados fueron similares a los encontrados en los pacientes T1-T2 en
relacion con la poblacion general. La comparacion entre los pacientes no reconstruidos
y reconstruidos muestra que estos ultimos tienen una mejoria clinica en el dolor, rol
fisico, rol emocional y vitalidad, lo que demuestra una tendencia a una mejor adaptacion
y una limitacién menor. Sin embargo, también encontramos en estos una tendencia a
peor funcionamiento social y una peor salud general. Creemos que nuestros resultados
mejores (rol fisico, rol emocional y vitalidad) en tumores avanzados se puede deber en

parte al tratamiento quirargico y, principalmente, a la reconstruccion, ya que al 85% de
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nuestros pacientes en estadios avanzados se les ha realizado algun tipo de

reconstruccion.
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CONCLUSIONES
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6. CONCLUSIONES

1.- El SF-36 es un test de facil manejo y de rapida cumplimentacion para los pacientes,
resultando un instrumento Util y factible de forma conjunta con otros cuestionarios
especificos de cabeza y cuello, para medir la calidad de vida de pacientes con cancer de

cavidad oral (conclusion referida al objetivo especifico nimero 1).

2.- Los pacientes tratados quirirgicamente por cancer oral que sobrevivieron mas de
cinco afios, presentaron valores similares de calidad de vida con el test SF-36 a los de la
poblacion general, incluso superiores a estos valores de referencia en algunas
dimensiones del test como vitalidad y salud general (conclusién referida al objetivo

especifico nimero 2).

3.- La valoracién de la calidad de vida con un test general pasados los cinco afios del
tratamiento del cancer oral, aporta datos diferentes a los hallados hasta la fecha en
seguimientos menores, posiblemente en relacion con la percepcion del individuo de
haber superado su enfermedad y demuestra la adaptacion de los pacientes hasta valores

proximos a la normalidad (conclusion referida al objetivo especifico nimero 3).

4.- Los peores resultados del grupo de mujeres en las dimensiones rol emocional,
funcion social y vitalidad y los mejores resultados de los mayores de 65 afios en salud
general y funcion fisica, demuestran la mejor adaptacion a los efectos del cancer oral y
su tratamiento de los hombres respecto de las mujeres y de los mayores de 65 afios

respecto de los menores (conclusion referida al objetivo especifico nimero 3).
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5.- La calidad de vida analizada con el SF-36 en los pacientes tratados quirdrgicamente
por céncer oral que sobrevivieron mas de 5 afios no presentd diferencias en relacién al
tratamiento con radioterapia adyuvante, al estadio y al tipo de reconstruccion quirdrgica

realizada (conclusion referida al objetivo especifico nimero 3).

6.- Los peores resultados de los pacientes tratados por cancer oral y larga supervivencia
en las dimensiones funcion social y dolor del SF-36 y la no deteccion de diferencias en
factores clinico-terapéuticos (radioterapia, estadios, etc) nos lleva a concluir que seria
necesario complementar la valoracion de la calidad de vida con otros cuestionarios
especificos que proporcionen informacion sobre funciones especificas de la cavidad oral
como el habla, la salivacion, la masticacion o la deglucion (conclusion referida al

objetivo especifico nimero 3).
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Anexo |
Informe Dictamen Favorable
’\ Servicn Andiarde Stk Proyecto Investigacién Blomédica
CONSEJERIA D SALUD Y IIENESTAR SOCIAL CP.-CL 1829

08 de junio de 2012

COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION DE CENTRO HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN MACARENA

Dr. Victor Sanchez Margalet, Secretario del Comité de Etica de la Investigacion de Centro H.U, Virgen
Macarena

CERTIFICA

Que el Comite de Etica de la Investigacion de Centro H.U. Virgen Macarena en su reunion del dia 25/05/2012. ha
evaluado la propuesta del promotor referida al estudio:

Titulo: Calidac de vida en pacientes intervenidos por cancer de cavidad oral,
Cédigo Interno: 1823
Promotor: Investigador

1°, Considera que

- El estudio se plantea sigulendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion Blomédica y su
realizacidn es pertinente,

- Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad de! protocoio en relacidn con los objetives del estudio y estan
Justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

- Son adecuados tanto el procedimiento para obtener e consentimiento informado como la compensacién prevista
para los sujetos por dancs que pudieran derivarse de su participacion en el estudio.

- El alcance de las compensaciones econdmicas previstas no interfiere con el respeto a los postulados éticos.

= la capacidad de los Investigadores y los medios disponibles son apropiados para llevar a cabo el estudio,

29, Por lo que este Comité de Etica de la Investigacion de Centro H.U. Virgen Macarena emite un DICTAMEN
FAVORABLE.

39, Este Comité de Etica de la Investigacién de Centra H.U. Virgen Macarena acepta que dicho estudio sea
realizado en los siguientes CEI/Centros por los Investigadores:

CEIC Hospltal Unliversitario Virgen Macarena Javier Herce Lopez
(Cirugia Oral y Maxiiofacial) Hospital Virgen Macarena

Lo gue firmo en Sevilla, a 08 de junio de 2012
Fdo:

NOMBRE SANCHEZ Zieruinmaerveson
MARGALET VICTOR Jaws o s eea e

MANUEL-NIF  (ESEEunas
286911590 Gr o0 NN G S e 3

RS 20170050 1IN o5TRT

Dr. Victor Sanchez Margalet
Secretario del CEIC Hospital Universitario Virgen Macarena

Hospital Virgen Macarerna ]

Avda. Dr. Fedriani, 3 - Unidad de Investigacdin 29 plarta Sewilla 41071 Sevilla  Expadia

Tel 955080 78 Fax 955003 15 Correo slectrdnco admmistracon. eect ivm sspa@untadeandaluca.es
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Anexo 11

MODELO DE HOJA DE INFORMACION PARA LOS PACIENTES INCLUIDOS
EN UN PROYECTO DE INVESTIGACION:

CALIDAD DE VIDA EN PACIENTES CON CANCER DE CAVIDAD ORAL
INVESTIGADORES:

Dr. Javier Herce Lopez

Dr. Angel Rollén Mayordomo

Este estudio se esta realizando en el Hospital Universitario Virgen Macarena de Sevilla,
y ha sido aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion de centro (CEI).

La participacion en el estudio es completamente voluntaria. Vd. puede decidir no
participar, o si decide participar, puede retirar su consentimiento en cualquier momento
sin necesidad de dar ninguna explicacion. Puede estar seguro de que su decision de
participar o no en el mismo no va a afectar a la relacion con su médico ni a la asistencia
médica que va a recibir.

¢ Cual es el proposito del estudio?

Evaluar la calidad de vida de los pacientes que han sido intervenidos en nuestra unidad
por cancer de cavidad oral, para detectar posibles areas de mejora en el tratamiento de
nuestros pacientes.

¢Por qué me ofrecen participar a mi?
Porque usted ha sido tratado en nuestra unidad.

¢En qué consiste mi participacion?

Usted debera rellenar unos cuestionarios especificamente disefiados para valorar su
calidad de vida. Los cuestionarios constan de varias preguntas con respuestas de
eleccion mdaltiple.

¢ QUuE riesgos tiene este estudio?
Ninguno.

¢ Recibiré informacion sobre los resultados del estudio?
La informacion sobre los resultados del estudio estara disponible en todo momento
para que sea consultada por todos aquellos pacientes que lo deseen.

¢, Se publicaran los resultados del estudio?
Si, se realizaran diferentes publicaciones en congresos y revistas de nuestra
especialidad.

¢ Como se protegera la confidencialidad de mis datos?
El tratamiento de sus datos se hara con arreglo a lo dispuesto en la Ley Organica
15/1999, de 13 de diciembre, de Proteccion de datos de caracter personal.
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Solo el equipo investigador tendra acceso a sus datos personales.

¢ Existen intereses econdmicos en este estudio?
No, no existe ningln interés econémico.

¢ Quién me puede dar mas informacion?
Puede contactar con el equipo investigador en (UGC de Cirugia Oral y Maxilofacial)
del Hospital Universitario Virgen Macarena, teléfono 955008501-955008128.

Muchas gracias por su colaboracion.
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Anexo 111

DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO PARA LA PARTICIPACION EN
ESTUDIO DE INVESTIGACION:

CALIDAD DE VIDA EN PACIENTES CON CANCER DE CAVIDAD ORAL

CHe leido la hoja de informacién para los participantes en el estudio arriba mencionado,
pudiendo conversar con el investigador Dr. Javier Herce Lopez y hacerle todas las
preguntas sobre el estudio para comprender y conocer las condiciones del mismo, y
considero que recibi suficiente informacion.

LIComprendo que mi participacion es voluntaria, y que puedo retirarme del estudio
cuando quiera, sin tener que dar explicaciones, y sin que esto tenga ninguna repercusion
sobre mis cuidados médicos.

LI Autorizo a que se utilicen mis datos en las condiciones que se explican en la hoja de
informacion a los participantes.

LIDoy libremente mi conformidad para participar en el estudio.
Con respecto a la conservacion y utilizacion futura de mis datos,
LINO autorizo a que se conserven una vez terminado el presente estudio.

LISI autorizo a que mis datos se conserven una vez terminado el presente estudio, pero sin
que se me pueda identificar por ningun medio.

LISI autorizo a que mis datos se conserven y puedan ser utilizados para otras
investigaciones relacionadas con la presente, manteniendo las condiciones de
confidencialidad de este estudio.

El paciente El
Investigador

Nombre y Apellidos: Nombre y
Apellidos:

Fecha: Fecha:

Firma por revocacion

Nombre
DNI:
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CUESTIONARIO DE SALUD SF-36
VERSION ESPANOLA 1.4 (junio de 1999)

INSTRUCCIONES:

Las preguntas que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre
su salud. Sus respuestas permitiran saber como se encuentra
usted y hasta qué punto es capaz de hacer sus actividades
habituales

Conteste cada pregunta tal como se indica. Si no esta seguro/a
de eémo responder a una pregunta, por favor conteste lo que le

parezea mas cierto.

Copyright© 1995 Medical Outcomes Trust
All rights reserved.
(Version 1.4, Junio 1.999)

Correspondencia:

Dr. Jordi Alonso
Unidad de Investigacion en Servicios Sanitarios
LMLEM.
Doctor Aiguader, 80
E- 05003 Barcelona, Espaiia
Tel +3432211009
ax. +34 322132 37

E-mail: pbarbas@imim.es
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MARQUE UNA SOLA RESPUESTA

1. En general, usted dirfa que su salud es:
1 O Excelente
2 0 Muy buena
30 Buena
4 [0 Regular
50 Mala

2. ;Cémo diria que es su salud actual, comparada con la de hace un afio?

1 [J Mucho mejor ahora que hace un afio
2 O Algo mejor ahora que hace un afio

3 00 Mas o menos igual que hace un afio
4 [ Algo peor ahora que hace un aiio

5 [ Mucho peor ahora que hace un afio

LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A ACTIVIDADES O
COSAS QUE USTED PODRIA HACER EN UN DIA NORMAL.

3. Su salud actual, ;le limita para hacer esfuerzos intensos. tales como correr,
levantar objetos pesados, o participar en deportes agotadores?

1 O Si. me limita muche

2 0O Si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

ANSF-36 Spain.doc Pagina 2 de 11
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4. Su salud actual. ;le limita para hacer esfuerzos moderados, como mover una

mesa, pasar la aspiradora, jugar a los bolos o caminar mas de una hora?

1O Si. me limita mucho
2 O si. me limita un poco

3 No. no me limita nada

5. Su salud actual, ;le limita para coger o llevar la bolsa de la compra?
1 00 Si. me limita mucho
2 0O Si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

6. Su salud actual, ;le limita para subir varios pisos por la escalera?
10 Si. me limita mucho
2 O Si, me limita un poco

3 No. no me limita nada

7. Su salud actual, ;le limita para subir un solo piso por la escalera?
1 0 Si. me limita mucho
2 [ Si. me limita un poco

3 O No, no me limita nada

8. Su salud actual, ;le limita para agacharse o arrodillarse?
1 0 Si. me limita mucho
2 O si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

ANSF-36 Spain.doc Pagina 3 de 11
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9. Su salud actual, ;le limita para caminar un kilémetro o mas?

1[0 si. me limita mucho
20 si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

10. Su salud actual, ;le limita para caminar varias manzanas (varios centenares
de metros)?

1 O si, me limita mucho

2 [ si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

11. Su salud actual. ;le limita para caminar una sola manzana (unos 100 metros)?
1 O si. me limita mucho
2 [ si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

12, Su salud actual. ;le limita para baiarse o vestirse por si mismo?
1 O si. me limita mucho
2 [ si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

A\SF-36 Spain.doc Pagina 4 de 11
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LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A PROBLEMAS
EN SU TRABAJO O EN SUS ACTIVIDADES COTIDIANAS,

13. Durante las 4 ultimas semanas. ;tuvo que reducir el tiempo dedicado al

trabajo o a sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?

10 si
20 No

14. Durante las 4 ultimas semanas, ;hizo menos de lo que hubiera querido hacer,

a causa de su salud fisica?

10 si

20 No

15. Durante las 4 ultimas semanas. ;tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su

trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?

10 si

20 ~No

16. Durante las 4 ultimas semanas, ;tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus

actividades cotidianas (por ejemplo, le costd mas de 1o normal). a causa de su
salud fisica?

10 si

20 No

ANSF-36 Spain.doc Pagina 5de 11
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17. Durante las 4 nltimas semanas, ;tuvo que reducir el tiempo dedicado al
trabajo o a sus actividades cotidianas, a causa de algun problema emocional (como
estar triste, deprimido, o nervioso?

10 si

20 No

18. Durante las 4 ultimas semanas. ;hizo menos de lo que hubiera querido hacer. a

causa de algun problema emocional (como estar triste, deprimido, o nervioso)?

10 si
20 No

19. Durante las 4 0ltimas semanas, ;no hizo su trabajo o sus actividades cotidianas

tan cuidadosamente como de costumbre, a causa de algtn problema emocional

(como estar triste, deprimido, o nerviosa)?

10 si
20 No

20. Durante las 4 ultimas semanas. ; hasta qué punto su salud fisica o los

problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la
familia, los amigos, los vecinos u otras personas?

1 [J Nada

200 un poco

3 L Regular

4 [ Bastante

5 O Mucho

ANSF-36 Spain.doc Pagina 6 de 11
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21. ; Tuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 ultimas semanas?
1 [ No. ninguno
2 [ si, muy poco
30 si. un poco
4 [ si, moderado
5[ si. mucho

6 [ si. muchisimo

22. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta qué punto el dolor le ha dificultado su

trabajo habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)?
1 [0 Nada

200 un poco
3 0 Regular
4 [ Bastante
5 0 Mucho

LAS PREGUNTAS QUE SIGUEN SE REFIEREN A COMO SE HA SENTIDO ¥ COMO LE
HAN IDO LAS COSAS DURANTE LAS 4 ULTIMAS SEMANAS. EN CADA PREGUNTA
RESPONDA LO QUE SE PAREZCA MAS A COMO SE HA SENTIDO USTED.

23. Durante las 4 ultimas semanas, ;/cuanto tiempo se sintio lleno de vitalidad?

1 0 siempre

2 [ casi siempre

3 [0 Muchas veces
4 [ Algunas veces
5 1 sélo alguna vez

6 [J Nunca

ANSF-36 Spain.doc Pagina 7 de 11
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24, Durante las 4 ultimas semanas, /cuanto tiemnpo estuvo muy nervioso?
1 0 siempre
2 0 Casi siempre
3 0 Muchas veces
4[] Algunas veces
5 O sélo alguna vez

6 O Nunca

25, Durante las 4 ultimas semanas, ;cuanto tiempo se sinti¢ tan bajo de moral que

nada podia animarle?
1 0 Siempre
20 casi siempre
3 [] Muchas veces
400 Algunas veces
5 O solo alguna vez

6 O Nunca

26. Durante las 4 ultimas semanas, /cuanto tiempo se sintio calmado v tranquilo?
1 0 siempre
2 0 Casi siempre
3 0 Muchas veces
4[] Algunas veces
5 O sélo alguna vez

6 O Nunca

ANSF-36 Spain.doc Pagina 8 de 11
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27. Durante las 4 tltimas semanas. ;cuanto tiempo tuvo mucha energia?
1 [ siempre
2 0 Casi siempre
3 O Muchas veces
4[] Algunas veces
5 O sélo alguna vez

6 1 Nunca

28. Durante las 4 ultunas semanas, ;cuanto tiempo se sintid desanimado v triste?

1 0 siempre

2 0 Casi siempre

3 O Muchas veces
4[] Algunas veces
5 [ solo alguna vez
6 OJ Nunca

29. Durante las 4 ulfimas semanas. ;, cuanto tiempo se sintio agotado?

1 0 siempre

2 [0 Casi siempre

3 O Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 [ solo alguna vez
6 OJ Nunca

AN\SF-36 Spain.doc Pagina 9 de 11
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30. Durante las 4 ltimas semanas. ;, cuanto tiempo se sintio feliz?
1 [ Siempre
2 [0 cCasi siempre
3 [0 Muchas veces
4[] Algunas veces
5 [ sélo alguna vez

6 [ Nunca

31. Durante las 4 tltimas semanas. ;, cuanto tiempo se sintio cansado?

1 0 Siempre

2 [ cCasi siempre

3 [0 Muchas veces
40 Algunas veces
5 [ solo alguna vez

6 [ Nunca

32. Durante las 4 ultimas semanas. ;con qué frecuencia la salud fisica o los
problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1 [ Siempre

2 [0 cCasi siempre

3 0 Algunas veces

4 [ sélo alguna vez

5 O Nunca

ANSEF-36 Spamn.doc Pdgina 10 de 11
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POR FAVOR. DIGA SILE PARECE CIERTA O FATSA

CADA UNA DE LAS SIGUIENTES FRASES.

33. Creo que me pongo enfermo mas facilmente que otras personas.

1 O Totalmente cierta
2 [0 Bastante cierta
30 Nolosé

4 [ Bastante falsa

5 O Totalmente falsa

34. Estoy tan sano como cualquiera.
1 O Totalmente cierta
2 [0 Bastante cierta
30 Nolosé
4 [0 Bastante falsa
5 O Totalmente falsa

35. Creo que mi salud va a empeorar.
1 O Totalmente cierta
2 [0 Bastante cierta
30 Nolosé
4[] Bastante falsa
5 O Totalmente falsa

36. Mi salud es excelente.
1 0 Totalmente cierta

2 [ Bastante cierta
30 Nolosé

4 [ Bastante falsa

5 [0 Totalmente falsa

ANSF-36 Spain.doc Pagina 11 de 11
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Anexo V. Otras acreditaciones curriculares
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Certificamos que la comunicacion tituiada *CALIDAD DE VIDA
EN PACIENTES INTERVENIDOS DE CANCER DE CAVIDAD
ORAL CON SUPERVIVENCIA SUPERIOR A CINCO ANOS™ ha sido
presentada como COMUNICACION ORAL, por los autores, J. Herce,
A. Rollén, S. Gallana, F. Mayorga, JM. Pérez en el transcurso del
“XVIII Congreso Nacional de la Sociedad Espanola de Cirugia Oral y
Maxilofacial”, celebrado duranie los dias 11, 12 y 13 de mayo de 2005

en A Coruna.
A Coruna, 13 de mayo de 2005
|
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//-.”
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i
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Gregorio Sanchez Aniceto Javier Fernandez-Alba Luengo
Presidente del Comite Cientifico Secrerario del Comité Cientifico
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European Association for 6 bi

Cranio-Maxillofacial Surgery Py

Saptember 12th to 16th

6 faxpat

Memterr
4 Acare
M Burgaelo
4 Gonntler-Lagusay
JA Yo
41 Sinete

XVIII Congress

Barcelona, 12th of September 2006

The Scientific Commiltee of the XVIII Congress of the European
Association for Cranio-Maxillofacial Surgery - EACMFS 2006 held in
Barcelona September 12 - 15,

CERTIFIES THAT

the following oral paper has been accepted and presented in the
Congress

0-267

Quality of life in long-term oral cancer survivors:a comparison
with spanish general population norm

1. Herce, A.Rollon, S.Gallana, JM.Perez, Dpto Cirugia Oral y Maxilofacial
del Hospital Universitario Virgen Macarena de Sevllla.

Prof, Dr. Gulllermo Raspall
EACMFS President

Frof. Dv. Culerme Raepsil MO DMD
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Mz Asen Maro - 3 marodnmesparto com
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Asunto X1l Congreso de la Asociacion Andaluza de Cirugia Oral y Maxilofacial
Remitente AACOME L
Fecha  07/01/2013 16:53

Estimado companero

Tengo el placer de comunicarle gue las comunicaciones abajo referenciadas
HAN SIDO ACEPTADAS para su presentacion en la proxima celebracion en
Cadiz los dias 14 y 15 de febrero del 2013 del XIl Congreso de la Asociacion
Andaluza de Cirugia Oral y Maxilofacial.

- Julia MA. Herce J, Tofé A, Rodriguez P. Calidad de vida en pacientes
con cancer de cavidad oral y supervivencia superior a 5 afios.
Comparacion con los valores de referencia de ia poblacién espanoia.

- Rodriguez-Berart P, Herce-Lopez J, Tofé-Povedano A, Roilon-
Mayordomo A. Relacién de la Calidad de Vida con factores socio-
demograficos, clinicos y terapéuticos en pacientes intervenidos por
cancer oral y supervivencia elevada

El Programa definitivo puede consultarlo en el enlace: programa Xl Congreso
AACOMF

Recordamos la conveniencia de hacer las reservas lo antes posible en |a
Secretaria Técnica, dado que el congreso coincide con los Carnavales de
Cadiz y la oferta hotelera se sobrepasa ampliamente en estas fechas

VIAJES MELKART
Avda. Ana de Viya, 19 — 11009 CADIZ - Telf.: 956 26 36 33

E-mall: melkart@viajesmelkart.com
Web: www.viajesmelkart.co

Un cordial saludo
Juan Andrés Rodriguez Ruiz

Presidente del Xil Congreso de la Asociacion Andaluza de Cirugia Oraly
Maxilofacial

Cadiz.
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