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RESUMEN

Tendencia temporal de las tasas de mortalidad por cancer de mama segun regidn, periodo
2007-2020

Introduccidn: El cancer de mama representa la primera causa de muerte en mujeres a nivel
mundial. En Chile, se han implementado diferentes estrategias de prevencion, sin embargo, el
envejecimiento acelerado de la poblaciéon y la alta frecuencia factores modificables en mujeres
relacionados con cancer de mama puede haber tenido un impacto en las tendencias de mortalidad.

Objetivo: Describir la tendencia temporal de mortalidad a nivel regional por cancer de mama en
las mujeres en Chile n el periodo 2007-2020

Metodologia: Disefio ecoldgico mixto de base poblacional. Los datos de mortalidad fueron
obtenidos de la base de datos de acceso publico del Departamento de Estadisticas e Informacion
en Salud (DEIS). Plan de analisis: El numero total de casos de cancer de mama se informan a nivel
pais y por regioén. Se calculd la tasa cruda de mortalidad anual para cada regién. Las tasas se
calcularon por 100.000 habitantes, utilizando las estimaciones de poblacion para el pais y cada
region por afo. Las tasas de mortalidad se ajustaron por edad y se utilizé el método de
estandarizacién directa. La poblacion de referencia fue la poblacién del censo 2017. Para la
descripcién de la evolucidon de las tasas por afio crudas y ajustadas por regién se realizd a través
del modelo de Prais-Winsten. Para todos los andlisis de utilizé Stata V.18.

Resultados: En el periodo 2007-2020 se registraron 19903 muertes por cdncer de mama en Chile.
Segun la region, se observd una distribucion desigual de las tasas de mortalidad crudas y ajustadas.
Las tasas crudas aumentaron significativamente en las regiones de Atacama (Coef.:0,76; IC
95%:0,42 a 1,10), Valparaiso (Coef.0,29; 1C95%: 0,16-0,42), Libertador Bernardo O’Higgins
(Coef.:0,38; 1C95%:0,17-0,60), Maule (Coef: 0,19; 1C95%:0,09-0,29), Bio-Bio (Coef 0,43; 1C95%:0,17-
0,69) y Araucania (Coef 0,55; IC 95%0,38-0,72). Las tasas ajustadas aumentaron significativamente
en las regiones de Atacama (Coef 0,54; 1C95%:0,18 a 0,91) y Araucania (Coef 0,28;1C95%:0,11-0,45)
y muestran un descenso significativo en Aysén (Coef.-0,86; IC 95%: -1,52 a -1,18) y Metropolitana
(Coef. -0.18; 1C95%: -0,31 a -0,05).

Conclusiones: Los resultados reflejan un aumento de mortalidad por cancer de mama en el
periodo estudiado y una heterogeneidad regional. Esta informacion es util para promover
estudios a nivel individual en las regiones de mayor mortalidad.
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I INTRODUCCION

El cdncer de mama en las mujeres es considerado uno de los principales
problemas de salud publica en el mundo. Ocupa el primer lugar de incidencia en 157
de 185 paises y la mayor incidencia se reporta en el grupo entre los 55 y 64 afios. (1).
En el afo 2020, se reportaron 2.3 millones de nuevos casos en mujeres y 685.000
fallecieron por la misma causa, siendo mas frecuente en paises de ingresos bajos y
medianos.(1)

El objetivo de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) es reducir un 2,5%
anual la mortalidad a nivel mundial, evitando asi 2,5 millones de muertes entre 2020
y 2040. Los tres pilares para alcanzar dicha meta son: la promocién de la salud para
una deteccidn precoz; el diagndstico oportuno; y la gestion integral del cancer de
mama. (1)

Las tendencias de las cifras de mortalidad por cdncer de mama varian entre
paises. En paises con IDH (indice de desarrollo humano) alto, como la mayoria de los
paises europeos, Australia, Canada y EE. UU, se ha observado una constante
disminucién de la mortalidad, es asi como, entre el 2002 y 2012 las tasas
disminuyeron entre un 18-22%. En cambio, en paises en transicién, las tasas de
mortalidad adn aumentan y en el mejor de los casos se mantienen constantes. Estas
variaciones se deben a las diferencias en estilo de vida, exposiciones locales y el tipo
de sistema de salud (2). Ademas, los paises con mejor IDH han implementado hace
mas de 20 afos intervenciones efectivas para la prevencién, deteccién temprana y
tratamiento. Entre ellos, los programas de deteccidn del cancer mamario con
mamografia (PDM) en mujeres entre 50-69 afios y que ademds cuenta con un
porcentaje de participacion mayor al 50%, de esta manera disminuye la mortalidad al
detectar tempranamente el cdncer y aumenta el prondstico de sobrevida, alcanzando
un 90% a los 5 afos en estos paises, mientras que en paises como India y Sudafrica
alcanza un 66 y 40% respectivamente.(1)

En Chile, Segun la Agencia Internacional para la investigacion del Cancer
(IARC) en el afio 2020, se diagnosticaron 5331 mujeres con Cancer de mama y
fallecieron 1674 por la misma causa, con una tasa de mortalidad ajustada de
10,2/100.000 habitantes lo que la convierte en la primera causa de muerte por cancer
en mujeres chilenas. (2)

Desde los afios 60 ya se constataba un aumento de cancer, por lo que, en el
afio 1986, se crea la comisién nacional del cancer y en forma posterior la unidad de
cancer en el Ministerio de Salud.(3) En el afio 1995 se implementa el programa de
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cancer de mama que incluia el examen fisico de mamas y el autoexamen de
mamas.(3) En el afio 2001, se incorpora la mamografia como método de tamizaje de
manera progresiva en el nivel primario de atencién, pasando a ser parte del GES (Plan
de garantias explicitas en salud) en el afio 2005.(3)La incorporacion del Cancer de
mama en el GES permitiéd garantizar la atencién, definiendo prestaciones vy
oportunidad en respuesta tanto a nivel publico como privado en todas las personas
de 15 afos o mas con diagndstico de cancer de mama. (3) Complementario a ello, la
Ley N220.850 promulgada el 1 de junio de 2015, mas conocida como ley Ricarte Soto,
asegura el financiamiento de los medicamentos de alto costo con efectividad
probada, como el tratamiento con Trastuzumab para el cdncer de mama del gen HER2
positivo.(4)

A finales del 2018, se lanzd el Plan Nacional de Cancer 2018-2028, que
propone operar el Registro Nacional de Cancer y hacer del cdncer una enfermedad de
notificacién obligatoria de registro universal.(5). En forma posterior a ello, el 02 de
septiembre del 2020 se publica la ley nacional del cancer; Ley N221258/2020, que
otorga el marco normativo para la planificacion, desarrollo y ejecucidn de politicas
publicas, programas y acciones destinados a establecer las causas y prevenir el
aumento de la incidencia del cancer, garantizando un adecuado tratamiento integral
y la recuperacion de la persona.(6)

Estos hitos implementados en Chile pueden cambiar el curso de la tendencia
de la tasa de mortalidad en Chile, por lo que esta investigacién busca describir la
tendencia epidemiolégica en la mortalidad por Cancer de mama a nivel regional entre
los afios 2007 y 2020 y con ello identificar posibles cambios que pudieran ser
atribuidos a los hitos implementados.
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2.1 Conceptos en relacién con el cancer de mama

El cdncer de mama corresponde al crecimiento descontrolado de células malignas en
el tejido mamario. Afecta mayoritariamente a mujeres, pero también puede ocurrir en
hombres en razén 1:200. Existen dos tipos principales de cdncer de mama: carcinoma ductal
gue representa la mayoria de los canceres de mama (85-90%), y que comienza en los
conductos que llevan la secrecién lactea desde la glandula hasta el pezén (Fig. A) y el
carcinoma lobulillar que se origina en las glandulas productoras de leche, representando un
15 a un 20% de los casos (Fig. B) (7)

llustracion 1Anatomia mamaria y origen del cdncer de mama

Owestmn

Los origenes en la deteccién de este tipo de cancer datan de los afios 3000 a 2500
antes de cristo, de acuerdo con lo encontrado en los papiros de Edwin Smith. Muy posterior
a este antecedente, en 1882, se realizd la primera mastectomia y desde ese momento se han
presentado distintos hitos como el vaciamiento ganglionar de cuello y mediastino anterior de
Hundley en 1901, la linfadenectomia de Margotini y Bucalossi en 1949 y el uso de la
radioterapia a manos de Hirsch y Keynes en 1924, lo que aumentd la supervivencia a esta
patologia.(8)

Luego en la segunda mitad del siglo XX se suman quimioterapéuticos como el
tamoxifeno en la década de los 80, y el descubrimiento de los anticuerpos monoclonales que
impiden el desarrollo de las células cancerigenas. También se identifican genes como HER2,
BCRA |y BCRAII. (8)
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2.2 Factores asociados al desarrollo del Cancer de mama:

Diversos estudios han buscado y analizado los factores de riesgos asociados al desarrollo
del cancer de mama. Uno que cobra importancia es el de Jane Lane-claypon en el afio 1926, quien
investigd a 500 mujeres que presentaban cancer de mamay las compard con 500 mujeres libre de
la enfermedad por medio de la aplicacién de un cuestionario de estilos de vida. Sus hallazgos
permitieron identificar mayor riesgo de enfermedad en las mujeres que no habian amamantado,
gue no tenian hijos y las que se casaban a edades mas tardias.(8)

En las dltimas tres décadas las investigaciones se han enfocado en analisis de factores de
riesgo como:

e Edady envejecimiento

e Historia familiar y factores genéticos

e Factores reproductivos

e Estilo de vida y exposiciones medioambientales
e Dieta, alcohol, ejercicio y habitos corporales.

e Densidad mamaria radioldgica (7,9)

2.2.1 Edad y envejecimiento

Tanto la guia clinica ministerial como distintas fuentes establecen a la edad como un factor muy
relevante en relacion con el desarrollo del cancer mamario (7,10,11). A mayor edad mayor riesgo
de cancer de mama. Ademas, la incidencia de cancer de mama después de los 80 afios de edad es
15 veces mas alta que a los 30 y 35 afios, aunque desde los 60 afios se considera como factor de
riesgo mayor. (11) En un estudio prospectivo de cohorte, revelaron que el riesgo acumulado de Ca
de mama a los 80 afios era del 72 % (IC95 %, 65%-79%) para BRCAL (n =6036) y del 69% (1C95%,
61%-77%) para BRCA2 (n =3820) (12)

2.2.2 Efectos familiares y genéticos sobre el riesgo.

Historia de cancer de mama en familiares de primer grado aumentan el riesgo de
desarrollar la patologia, siendo cuatro veces mayor si la madre y hermana han sido afectadas,
también existe una asociacion con antecedentes de cancer de ovario o de endometrio en familiares
de primer grado (7)

En cuanto al factor genético, se presentan mutaciones en los genes BRCA1 y BRCA2

8
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responsables de la supresién tumoral regulando la divisidn celular. Esta alteracién representa un
3 a 8% de todos los canceres de mama. (7)

En una revisién publicada en el afio 2022, se describe una fuerte asociacién entre el cdncer
de mama y mutaciones en los genes BRCA1 y BRCA2 a cualquier edad. Dos estudios de cohortes
gue evaluaron la incidencia de riesgo de Ca de mama y su asociacion con la historia familiar
revelaron, que tener antecedentes familiares en primer y segundo grado aumenta
considerablemente el riesgo de Ca de mama (p<0,0001). (10) Asi mismo, mujeres
premenopausicas y posmenopdusicas que declararon antecedentes familiares de Ca de mama
tenian un mayor riesgo de desarrollar Ca de mama (RR=1,77,1C 95 %; 1,43-2,19) y (RR=1,58, IC
95 %; 1,40-1,79), respectivamente.(13)

El Ca de mama es multifactorial originado por la interaccién de factores genéticos,
ambientales y de estilo de vida (8). Basandonos en su origen, existe la siguiente clasificacion:

1. Cancer de mama esporadico: aquel que ocurre en pacientes sin ninglin antecedente
familiar. Responsable de 70-80% de los casos.

2. Familiar: en pacientes con un claro historial, pero sin ser atribuible a la alteracién
de un solo gen, sino a la mutacion de diversos genes (herencia multifactorial).
Responsable de 15-20% de los casos.

3. Hereditario: derivado de la mutacidn de un solo gen, en el ambito de linea germinal
(herencia monogénica). Responsable de 5-10% de los casos. En este apartado, cerca
de 40% es derivado de mutaciones en el gen BRCA1 y BRCA2.

2.2.3 Factores reproductivos

El uso de anticonceptivos orales combinados aumenta el riesgo 1,24 veces a los 10 afios de
uso y se normaliza a los 10 afios de su suspension (7). La nuliparidad estd asociada con aumento
de riesgo de Ca de mama después de los 40 afios. También, el uso de terapia de reemplazo
hormonal (TRH), se ha relacionado con la progresién del Céancer, especialmente aquellas
compuestas por estrégenos y progesterona, dado que aumentaria el riesgo en 1,35 veces a los 5
afios de uso, normalizdndose a los 5 afios de su interrupcion. (7)

En mujeres del sudeste asidtico, la menopausia se detecté como un factor de riesgo
(OR=1.44 [IC 95% 1.26-1.65]). Asi mismo, en mujeres posmenopausicas en Punjab, los
investigadores encontraron que la menopausia podria conducir a cambios en el riesgo de Ca de
mama especialmente cuando se combina con otros factores, como la paridad, mujeres
posmenopausicas sin hijos (OR =5.54, 1C95% 2.75-11.19, p =0.00) en comparacién con mujeres
con nifios. (10)

Un estudio, que incluyé a 121 700 enfermeras posmenopdusicas, demostré menor riesgo
de Ca de mama relacionado con una mayor actividad fisica reciente, siendo ademas protector para
los afios posmenopausicos. En mujeres posmenopausicas, el estilo de vida saludable, incluida la
actividad fisica, disminuyd los niveles de estrégeno circulante, por lo que, el estilo de vida podria
considerarse un factor beneficioso independientemente del estado menopausico. (14)
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2.2.4 Dieta, alcohol, ejercicio y hdbitos corporales.

Algunos autores han analizado la relacidn que existe entre el desarrollo de cancer mamario
y factores de riesgo modificables(9), entre ellos el consumo de alcohol, sobrepeso, obesidad y
sedentarismo. A estos factores se les atribuye el 21% de la mortalidad por cdncer de mama,
situacion que aumenta a un 27% en paises con mayores ingresos, mientras que en paises de
menores ingresos el porcentaje disminuye un 18%, siendo el sedentarismo el mas relevante(15)

La relacién del Ca de mama con la obesidad se atribuye a la inflamacién crénica adiposa,
gue genera desregulacidn del sistema inmunitario, angiogénesis, rigidez de la matriz extracelulary
la inestabilidad gendmica(9) (16). Las mujeres obesas frente a las mujeres con un IMC < 30 tenian
un mayor riesgo (OR =1,9; IC del 95 %: 1,16 a 3,04) (17)

El consumo de alcohol se encuentra asociado al desarrollo de cdncer mamario. A partir de
10 gramos diarios de etanol, el riesgo, aumenta en promedio un 10% esto explicado por la
interaccion con los estrégenos, también se ha visto asociacién con el consumo de tabaco tanto de
forma activa como pasiva.(9) Un estudio realizado entre mujeres bebedoras reveld un riesgo
elevado de Ca de mama invasivo en menores de 50 afios (OR 4,7; IC del 95 %: 1,4-16,2) (18)
Ademas, el consumo temprano de alcohol (<15 afos), estudiado en 201 mujeres en Polonia, se
relacioné con doble riesgo de CM (OR =1,98, IC 95% 1,06 a 3,69).(17)

Otro factor descrito es el ambiente, se considera que la contaminacién ambiental por el
efecto de las particulas nocivas de PM 2,5 influye en la disminucidn del proceso de involucién de
los conductos lobulares de la mama. (19)

Otro factor asociado es la radiacidn, especificamente la radiacion ionizante, este efecto
serd mayor en aquellas mujeres que tuvieron un tratamiento previo por céncer con uso de
radioterapia (20)

La hiperglicemia, especificamente diabetes tipo Il, presenta un 20% mas de riesgo de
progresion del cancer de mama (21) Ademas, los altos niveles de colesterol actian como
precursores de estrogenos o aumentando la insulina circulante, como consecuencia de la condicién
metabdlica de resistencia. (20)

2.2.5 Densidad mamaria radioldgica

La mamografia refleja la composicion del tejido mamario compuesto por epitelio y estroma

y acompafiado por tejido adiposo el que sera variable entre una mujer y otra. El porcentaje de

densidad mamaria representa un factor de riesgo ya sea por ocultamiento en la mamografia y

también como factor de riesgo independiente dado un mayor nimero de area nuclear en las

células epiteliales y no epiteliales, lo que se traduce en riesgo de hiperplasia con o sin atipias y por
consiguiente en un aumento del riesgo de Cancer mamario (22)

10
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menores y mayores, siendo los primeros aquellos que aumentan en menos de dos veces el
riesgo y los mayores aquellos que aumentan en mas de dos veces el riesgo, estos se detallan
a continuacion

Tabla Factores de riesgo MINSAL 1

Categorizacion factores de riesgo guia clinica ges 2015

Factor de riesgo menor

Factor de riesgo mayor

Edad: A mayor edad aumenta el riesgo

Edad: Desde los 60 anos

Historia Familiar: 1,2° o 3° después de los
60

Historia familiar; familiares de 19 y29
grado con Cancer bilateral, familiares
con Cancer de mama en dos
generaciones, Cancer de mama antes
de los 50 afios, Cancer de mama vy
ovario, familiar varén con Cancer de
mama

Factores reproductivos: Menarquia
precoz, menopausia tardia, nuliparidad y

primer parto después de los 30 afios

Mutaciones en genes BRCA1 y BRCA2

Enfermedades benignas de la mama

Radioterapia de tdrax por Cancer
antes de los 30 afios

Sobrepeso después de la menopausia

Antecedentes de lesiones

histoldgicas precursoras

Ingesta cronica de alcohol

Antecedente personal de Cancer de
mama

Terapia de reemplazo Hormonal

Densidad mamografica aumentada
(Controversial)(11)

11
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2.3 Factores Protectores del cancer de mama

La evidencia cientifica ha sugerido efectos beneficiosos del ejercicio fisico en la prevencién, el
tratamiento y el postratamiento del cancer de mama. Estos efectos positivos del ejercicio no se
limitan al cdncer de mama, sino que se extienden al control de los factores de riesgo modificables
y a la reduccién de la incidencia de enfermedades cardiovasculares y la mortalidad cardiovascular
y por todas las causas. (23)

Un estudio de seguimiento de 20 afios (1986—2006), se documentaron 4782 casos de cancer de
mama invasivo entre 95 396 mujeres posmenopausicas. Los resultados mostraron que las mujeres
gue realizaban una mayor cantidad de actividad fisica total tenian un riesgo menor de cancer de
mama HR = 0,85, IC del 95 % = (0,78-0,93), tendencia <0,001). Asi mismo, caminar a paso ligero se
asocié con un menor riesgo (HR = 0,91, IC del 95 % = (0,84-0,98) por 20horas/semana (5
horas/semana)). La asociacién con la actividad total no difirid significativamente entre los tumores
positivos para receptores de estrogeno y progesterona (ER+/PR+) y ER-/PR- (p-heterogeneidad =
0,65).(10,24)

Diversos estudios han analizado la relacién entre la lactancia maternay el riesgo de padecer cancer
de mama y concluyen que una duracién prolongada de lactancia materna se relaciona de manera
inversa con el riesgo de desarrollar cdncer de mama. (25) Incluso el haber amamantado alguna vez
presenta un menor riesgo de desarrollar Ca de mama respecto de aquellas mujeres que nunca lo
han hecho, siendo altamente favorecedor cuando esta préctica es exclusiva. (25)

2.4 Sobrevida asociada a cancer de mama

En un estudio publicado en el afio 2018 (26) , que evalud la supervivencia del cancer de mama
segun los subtipos moleculares y las caracteristicas clinicas y demograficas, encontré que los casos
de cancer de mama con subtipos HR+ se asocian con el mejor prondstico, lo cual también ha sido
demostrado en estudios previos (27). Por el contrario, las mujeres con subtipos HR-, especialmente
aquellas con enfermedad triple negativa, sufren el peor prondstico, probablemente debido a la
falta de un receptor objetivo (p. ej., ER, PR, HER2) para la terapia (27). Ademas, el estadio, es uno
de los factores mas poderosos que determinan los resultados de supervivencia. Por ejemplo, entre
aquellos con enfermedad en estadio I, la tasa de supervivencia fue superior al 95 %
independientemente de los subtipos después de 4 afios de seguimiento. Entre aquellas con
enfermedad en estadio IV, las mujeres con el subtipo HR+/HER2+ parecieron tener una mejor
supervivencia que las mujeres con el subtipo HR+/HER2-, incluso después de controlar otros
factores clinicos y demograficos. También se mostréd un patréon similar en términos de
supervivencia favorable con el subtipo HR+/HER2+ utilizando los datos del Registro de Cancer de
California (27)
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2.5 Epidemiologia y tendencia del cancer de mama en el mundo

El cancer de mama es el cdncer mas prevalente entre las mujeres, representando casi el
30% de todos los canceres, mientras que en los hombres representa solo el 1% de los casos. El
cancer de mama es la principal causa de muerte por cancer, y su incidencia y mortalidad varian
segln etnia, regidn geografica y nivel socioecondmico de las personas afectadas. A nivel mundial
el cdncer de mama representa la neoplasia maligna femenina mas comun, planteando un desafio
para la salud publica por su alta incidencia y mortalidad sumado el impacto a nivel psicoldgico,
laboral, familiar y econdmico de las mujeres que presentan esta patologia. (28)

Desde los primeros registros disponibles que datan del aino 1940 ha existido una tendencia
al aumento de la incidencia por Cancer de mama, tanto en paises desarrollados como en vias de
desarrollo. Esta tendencia fue auin mas significativa entre 1980 e inicios del siglo 21, especialmente
en relacion con los primeros tumores in situ e invasivos(29)

El cancer de mama puede ser medido de forma clasica a través de prevalencias, incidencias
0 tasas, o también cdmo estas medidas evolucionan en el tiempo. El andlisis de la evolucién
temporal de estadisticas vitales y sanitarias, suelen ser de gran utilidad para la monitorizacién del
estado de salud de una poblacién y para valorar el impacto de las intervenciones sanitarias. En este
sentido, al analizar la incidencia y mortalidad entre los afios 1940 y 2018 en paises de América del
sur se observa en paises como Brasil y Colombia una disminucién de la incidencia a partir del afio
2005 y en forma inversa un aumento en la mortalidad para ambos paises.(29)
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A continuacion, se presentan tablas de tendencias en mortalidad e incidencia obtenidas

desde IARC (30)

llustracion 2 Grdfico 1

Tasas de Incidencia y mortalidad de mujeres en paises Argentina, Ecuador, Colombia, Chile,

Uruguay (15-84 afios) por 100.000 habitantes
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En Chile (ilustracidn 2, grafico 1) se observa un peak en la incidencia de manera posterior

a la actualizacién de la guia clinica ges por cancer de mama lo que se ve graficado en el afio 2011,

para luego descender y estabilizarse.

En relacion con la mortalidad se observa un descenso en el periodo evaluado para chile,
Uruguay y Argentina. Mientras que para Brasil, Colombia y Ecuador esta aumenta en el periodo

observado
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llustracion 3. Grdfico 2

Tasas de Incidencia y mortalidad paises Canadd, costa rica, México y USA (15-84 afios) por
100.000 habitantes
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En el caso de paises de centro y norte América como EE. UU. y Canada (llustracion 3, grafico
2) se observa una tendencia a la estabilizacién en la tasa de incidencia y disminucién en la
mortalidad.

En el grafico destaca México con aumento en la tasa de mortalidad, no se encuentran datos
de incidencia.

Costa Rica, muestra un aumento importante en la incidencia de la enfermedad con
estabilizacién en la mortalidad
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Tasas de Incidencia y mortalidad paises Austria, Bélgica, Bielorrusia, Dinamarca, Estonia,

Finlandia, Francia y Alemania (15-84 afios) por 100.000 habitantes
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En paises de Europa (llustracién 4, grafico 3) la tendencia es similar con un aumento en la

incidencia a excepcidn de Alemania que muestra disminuciéon hacia el final del periodo evaluado y

una disminucion en la tasa de mortalidad de manera mas marcada posterior al afio 1990 para todos

los paises evaluados.
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llustracion 5. Grdfico 4

Tasas de Incidencia y mortalidad China, india, Israel, Japdn, Republica de Corea, Kuwait, Turquia,
India y Kirguistdn por 100.000 habitantes
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En el continente asiatico (llustracién 5, grafico 4) se observa un comportamiento similar
donde existen paises como Israel con una alta tasa de incidencia que tiende a la estabilizacion con
una disminucion en la tasa de mortalidad y paises como Japén y republica de Corea con aumento
en la tasa de mortalidad.

En los graficos analizados anteriormente no se observan hombres, ya que, si bien el cancer
de mama puede ser desarrollado en este grupo, su incidencia es muy baja comparada con la tasa
de incidencia en mujeres, la cual muestra un aumento en los ultimos 50 y 70 afios, con una tasa de
incidencia mayor en los paises desarrollados asociado a los estilos de vida y factores reproductivos.
(28)

De acuerdo con datos publicados por Globocan, en el afio 2020 de 185 paises, (Clasificacién
CIE 10: C50) se registraron un total de 2 .261.419 casos nuevos de cancer de mama para la
poblacion de mujeres y 684996 fallecimientos representando la primera causa de muerte en
mujeres(31)
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La siguiente imagen, (ilustracidon 6) muestra la distribucion de incidencia y mortalidad en
las regiones del mundo, destacando una mayor incidencia en Asia oriental con una cuarta parte de
los casos y con respecto a las muertes, la mitad de los casos se encuentran en Asia oriental, centro
meridional y sud oriente combinadas (32)

Las tasas de incidencia mas altas (mayor a 80 por cada 100000 mujeres), se observaron en
Australia/nueva Zelandia, Europa occidental, América del norte y Europa Septentrional y las tasas
mas bajas (menor a 40 por 100000) en América central, Africa oriental y central y Asia centro
meridional. Las tasas de mortalidad mas altas (mayor a 20 por 100000) se encontraron en
Melanesia, Africa occidental, Micronesia y Polinesia, mientras que las tasas del resto de paises
oscilaron entre 10y 15 por cada 100000 habitantes. (32)

llustracion 6. Incidencia y mortalidad de cancer de mama estandarizada por edad afio 2020

Breast cancer incidence (new cases) and mortality (deaths) in 2020 by world region and Human Development Index level.
POPULATION" (in millions) NEW CASES DEATHS
N (%) N (%) ASR Cum, Risk N (%) ASR Cum. Risk
(0-74yrs, %) (0-74yrs, %)

Easter Africa 244 58 45709 0 310 36 24,047 35 179 20
Middle Africa 0.0 13 17.8% 08 37 34 9500 14 180 19
Northern Africa 1225 32 57,128 15 4.6 5l 215 3l 188 19
Southern Africa M3 09 16526 07 504 54 509 07 157 17
Western Africa 196 52 49339 12 415 45 25,626 37 a3 25
Caribbean 20 0.6 14712 07 510 55 5874 09 189 20
Central America 916 24 38916 17 395 42 10429 15 10.4 11
South America 2187 57 156,472 6.9 564 6.l 41,681 6l 140 15
Narthern America 1863 18 281,591 125 894 97 18,407 A 125 14
Easiern Asia 8226 213 351,636 14 413 ib 141,421 206 98 11
All but China 171 30 135,265 6.0 66.9 70 M.47 15 94 10
China 7055 18.3 416,371 184 1l i2 17,17 17.1 10.0 12
South-Eastern Asia 847 87 158,939 70 112 45 58,670 86 150 17
South Central Adia a1l 53 254 881 113 26.2 29 14,975 182 131 13
All but India 3142 &l 76520 34 75 3l 34,567 30 129 15
India 6629 172 178,31 79 258 18 90,408 112 132 15
Western Asia 1326 34 60,715 7 46.6 1] 20,943 3l 160 17
Central-Eastern Europe 1552 40 158,708 70 57.1 6.3 51,488 75 153 18
Northern Europe 538 14 83177 37 B4 94 17,964 6 137 15
Southern Europe 785 20 120,185 53 796 85 28607 4.2 133 14
Western Europe %a 26 169,016 75 50.7 97 43,706 64 156 17
Australia/New Zealand 153 04 1M 10 95.5 104 M 06 121 13
Melanesia 55 0l 15 0.1 305 54 1121 02 5 29
Micronesia /Polynesia 06 0.0 381 0.0 382 6.0 131 00 196 2l
Low HDI 4945 128 109572 18 36.1 19 58,586 B6 201 22
Medium HDI 11360 24 307,658 136 778 30 47477 25 136 13
High HDI 14420 73 825438 365 417 16 4748 361 121 14
Very high HDI 7%0.7 05 1,017,459 4450 EY) 82 231,09 317 134 13
World 3864.8 100 2261419 100 478 52 684,99 100 136 15
* Female population; ASR = age-standardized rate per 100,000; Cum. Risk = cumulative risk, ages 0-74 years; HDI= Human Development Index.
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Al relacionar mortalidad con rango de edad, los datos muestran, que en mas del 70% de
nuevos casos Yy el 81% de las muertes se concentra en mujeres con 50 aifios o mas.
Con respecto a lo anterior existen diferencias entre regiones ya que, en Africa central, un 43 % de
los casos y 49% de las muertes ocurren en etapa post menopadusica. Mientras que, en América del
norte, Europa occidental y septentrional los porcentajes se elevan a mas del 80% de casos nuevos
y mas de 90% de muertes para este grupo. (32)

Al comparar por paises, también se generan variaciones importantes tanto en incidencia
como en mortalidad, por ejemplo, en Butan la tasa de incidencia es de 5,0 por 100000 habitantes,
mientras que en Bélgica es de 113,2 por 100000 habitantes. Lo mismo ocurre en relacién con la
tasa de mortalidad, donde en Butdn la tasa de mortalidad es de 2,6 por 100000 habitantes
comparado con Barbados donde la mortalidad alcanza una tasa de 42,2 por 100000 habitantes (32)

Datos estadisticos de EE. UU. reportan al Cancer de mama invasor como la principal causa
de muerte en mujeres Hispanas, esto se explica ya que tienen menos probabilidades de contar con
un diagndstico en etapa temprana en comparacion a la poblacidn blanca no hispana (33) dentro
de las causas se describe un menor acceso a la atencidén de calidad por el bajo nivel
socioecondmico, sin embargo, algunos estudios demuestran que el resultado es similar a igual
acceso y nivel socioeconémico.(32)

Para el afio 2040, se proyecta que la deteccidn de nuevos casos aumentard en un 40%
(3.000.000 de casos por afio) mientras que la mortalidad podria aumentar mas del 50% de 685.000
en el 2020 hasta un milldn. Esta proyeccién se estima considerando solo crecimiento vy
envejecimiento de la poblacién.(32)
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2.6 Epidemiologia y tendencia del cancer de mama en Chile

Chile en los ultimos anos, ha sufrido cambios en la estructura poblacional, se ha observado
un rapido aumento del envejecimiento en la poblacion desde 4% a 11% en el 2017, asi como una
disminuciéon de la tasa de natalidad, clasificdandose demograficamente en una transicién
epidemioldgica avanzada, donde las enfermedades crdnicas tienen un rol protagdnico.(5)

De acuerdo con datos de la ENS en relacién a las mujeres, muestra que el 29,1 % fuma, el
36,4% tiene sobrepeso y entre las personas que tienen obesidad y obesidad mdrbida las mujeres
representan el 33,7%.(34) También, esta encuesta muestra que el 90% de la poblacién de mujeres
es sedentaria, entendiéndose aquello como aquellas mujeres que en los ultimos 30 dias no
practicaron deporte o realizaron actividad fisica fuera de su horario de trabajo durante 30 minutos
0 mas cada vez, 3 0 mds veces por semana(34) En relacién a dislipidemia un 45,8% de los individuos
mayores de 20 afios presenta colesterol HDL bajo, con diferencias estadisticamente significativas
entre hombres (39,9%) y mujeres (51,5%). En cuanto al colesterol total no existen diferencias
significativas por sexo, pero si por grupo de edad, donde el 40,1% de la poblacién de 45 a 64 afios
presenta valores mayores a 200mg/d|(35).Todos estos factores pueden influir negativamente en la
tendencia de incidencia y mortalidad por cdncer de mama en el pais.

llustracion 7 Ranking de mortalidad segun localizacion por cdncer en mujeres.

Figura 4. Ranking de mortalidad segun localizacion del cancer en mujeres. Chile, pericdo 2009-2018. (TBM vy
TAM por 100 mil mujeres)
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En lailustracién 7 muestra la tasa cruda y tasa ajustada de mortalidad por cancer de mama
para el periodo 2009-2018. Se observa que el cancer de mama lidera el ranking a nivel nacional
(36). Segun la distribucidn por region, las mayores tasas ajustadas se observaron en las regiones
de Magallanes (14,5), Valparaiso (13) y Regién Metropolitana (12,4), a nivel pais la tasa fue (11,3)
por 100,000 mujeres. (36).

En Chile los datos de mortalidad son confiables ya que el sistema de reporte es riguroso
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tanto para el sistema publico como privado de atencién. Mientras que la informacién con respecto
a la incidencia puede presentar algunas imprecisiones permitiendo obtener estimaciones que
generan menor validez en los datos. (25) La mayor mortalidad por cancer de mama ocurria en la
regidon metropolitana. En el afio 2009, considerando variaciones comunales, se realizd un estudié
en el cual identificaron comunas de alto riesgo para la mortalidad por Cancer de mama:
Independencia, Santiago y San Miguel. (25)

En un estudio ecolégico, desarrollado en el ano 2015, se analizé espacialmente la
mortalidad por cancer de mama en la regidon metropolitana, describiendo como resultado mayor
tasa de mortalidad en comunas periféricas (San José de Maipo, Melipilla, Talagante y Maria Pinto).
Concluyen ademds que no existe correlacién entre comunas y que al analizar la razén de
mortalidad estandarizada solo una comuna superaria la tasa de mortalidad de la region
metropolitana siendo esta Maria Pinto. (25)

En el 2018 en Chile el 85% del total de muertes fueron atribuidas a las enfermedades no
trasmisibles. Respecto el cancer de mama es la primera causa de mortalidad por cancer en mujeres
y es la primera causa de muerte en mujeres entre 35-54 afios (36). Actualmente la tasa de
mortalidad estimada es de 16.3 en el afio 2020. Una tesis reciente muestra que la tasa bruta de
mortalidad por cancer de mama en mujeres en Chile entre 1980 al 2018 fue de 12,98 (IC: 11,61-
14,97) x 100.000 presentando un aumento sostenido en el periodo de estudio, mientras que la tasa
estandarizada por edad fue de 13 (IC: 12,34-13,88) x 100.000, existiendo una estabilidad entre
1980y el 2000, y posteriormente disminuyendo lentamente hasta 2018. (37)

2.7 Hitos implementados en Chile para el control del cancer

e 1986, 31 de enero se constituye la comisidon nacional de cancer
e 1987 se establece el programa nacional contra el cancer (36)

e 1990 se comienza a incorporar cobertura financiera a programas
e 1995 programa nacional de cancer de mama

e 1997 desarrollo en radioterapia

e 1998 primeros registros poblacionales

e 2005 régimen de garantias explicitas en salud. (37)

En 1995, el ministerio de salud Inicia el programa nacional de cancer de mama, cuyo principal
objetivo era disminuir la mortalidad por cdncer de mama por medio de la deteccidn temprana. Esta
estrategia estaba definida para mujeres entre 35 y 64 afios (36)
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2.8 Acceso Universal: Experiencia en Chile - Régimen de Garantias Especificas en Salud (GES)

Desde el afio 2006 el cdncer de mama se incorporé como patologia GES a partir de los 15 afios y
en ambos sexos, con ello se esperaba:
e Mejorar la pesquisa de cancer de mama in situ y en estadios | y Il.
e Contribuir a reducir mortalidad y mejorar sobrevida de las personas tratadas por cancer de
mama.
e Proporcionar una base cientifica y actualizada a los equipos de salud en aspectos relativos
a diagndstico, tratamientos y seguimiento del cancer de mama.
e Disminuir la variabilidad en el estudio diagnéstico, tratamientos y seguimiento del cancer
de mama.
e Diseminar las recomendaciones actualizadas ampliamente en la poblacién con el fin de
promover la decision informada en el manejo del cancer de mama(38)

Para mejorar la pesquisa, la guia establece recomendaciones de tamizaje cada 2 afios con
mamografia en mujeres de 50-74 afios, asociado o no EFM y Evaluar los factores de riesgo mayores
y menores para identificar y clasificar a las mujeres de alto riesgo.

El responsable de la sospecha diagnostica corresponde a un profesional médico el cual
notifica y deriva a la paciente con un especialista a nivel secundario para diagndstico y Etapificacion
dentro de un plazo definido, luego tratamiento y seguimiento. Todo lo anterior descrito dentro de
una canasta financiera que contiene las prestaciones e insumos para el manejo de esta patologia.

En el afio 2020-2021, se realiza una revision de las recomendaciones en base a la
experiencia clinica y a la evaluacidn de la evidencia actual, utilizando para ello metodologia GRADE
“Grading of Recommendations Assessment, Development, and Evaluacién”, la cual distingue la
direccion de la recomendacidn, su fuerza, y la certeza de la evidencia sobre la cual se realiza esta
recomendacion.

Si bien existe una recomendacién de exdmenes mamograficos anualmente entre los 40 y
los 74 afios, el financiamiento, solo estd asegurado para el rango de mayor riesgo entre los 50 a los
69 afios con una mamografia cada 2 afos. Cabe destacar que esta cobertura se fue ampliando ya
qgue, hasta antes del afio 2015, el tamizaje solo estaba asegurado financieramente con una
mamografia cada 3 afios entre los 50 y 54 afos.(11)
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En la siguiente tabla se detallan las recomendaciones que complementan la guia clinica ges de
cancer de mama.

Guia clinica cancer de mama mayores de 15 afios

2020-2021

En personas de 40 a 44 afios el MINSAL sugiere realizar mamografias a no realizar

En personas de 45 a 49 aiios el MINSAL sugiere realizar mamografias a no realizar

En personas de 50 a 69 afios el MINSAL recomienda realizar mamografias a no realizar

En personas de 70 a 74 afios el MINSAL sugiere realizar mamografias a no realizar

En personas de 50 a 69 afios el MINSAL sugiere realizar mamografias anuales por sobre realizar
mamografia cada 3 afios

En personas de 70 a 74 afios el MINSAL sugiere realizar mamografias anuales en comparacion a
realizar mamografia cada 2 afios

En la poblacién general el ministerio de salud sugiere realizar tomosentesis

En personas que han presentado cancer de mama hereditario, el ministerio sugiere realizar
estudio de mutaciones BCRA1 y BCRA2

En el afio 2018, se publicdé el documento Modelo de gestién para el funcionamiento de la red
oncoldgica de Chile. La implementacidn se basa en los principios del Modelo de atencién de salud
con enfoque familiar y comunitario (MAIS) y el modelo de gestion basado en las Redes Integradas
de Servicios de Salud (RISS). Aquello, supone un redisefio de la red oncoldgica a través de la
articulacion de los Servicios de Salud por macrorregiones, con carteras de servicios y proyectos de
inversiones complementarios entre si, que contribuyan a la descentralizacion de la atencién en el
pais y una mayor equidad geografica. (39)

A finales del mismo afio se publicé el Plan Nacional de Cancer 2018-2028, el objetivo es concretar
la implementacion del modelo de gestién con medidas especificas para la promocién de la salud,
la provisidn de servicios, la dotacién de personas e infraestructura, los sistemas de informacion y
registro, y la definicion de marcos regulatorios. (5)

Recientemente la aprobacidn de la Ley Nacional del Cancer otorga el marco normativo para la
planificacion, desarrollo y ejecucion de politicas publicas, programas y acciones destinados a
establecer las causas y prevenir el aumento de la incidencia del cancer, garantizando un adecuado
tratamiento integral y la recuperacién de la persona. Esta ley consolida la visidn del plan nacional
de reforzar la vigilancia epidemiolégica de la enfermedad por cancer, incorporando la notificacién
obligatoria en el nuevo Registro Nacional de Cancer. (6)
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2.9 Registros poblacionales

Chile ha implementado seis registros poblacionales de cancer en las regiones de
Antofagasta (1998), Los Rios (1998), Arica y Parinacota (2009) y la regién de Maule (2012) y en las
Provincias de Biobio (2004) Concepcion (2006), ademas del Registro Nacional de Cancer Infantil
(2006). De acuerdo con el primer informe del quinquenio 2003-2007 de estos registros
poblacionales, la tasa de incidencia estimada para las regiones de los Rios, Antofagasta y Bio-bio,
fueron 32,3;31,9 y 29,6 por cada 100.000 mujeres respectivamente en el afio 2012(11)

2.10 Objetivos Sanitarios 2021 — 2030

Para la década 2021-2030, se plantean nuevos objetivos sanitarios, los que consideran
lineamientos de los objetivos de desarrollo sostenible de las naciones unidas al 2030.
En la estrategia, se plantean los principios rectores el asegurar el derecho a la salud, alcanzar la
cobertura universal y reducir las inequidades en salud.(40)

Dentro de los objetivos estratégicos, se encuentra el eje cuatro relacionado con
enfermedades crénicas no transmisibles y violencia. En este eje, se plantea como uno de los
objetivos de impacto disminuir la mortalidad prematura por cdncer en la poblaciéon general,
priorizando los siguientes tipos de cancer cérvico uterino, mama, pulmon, estomago, traquea-
bronquio-pulmén, préstata y colorrectal(40)

Con ello se espera aumentar tamizajes para ciertos tipos de cancer. Mejorar el diagndstico,
tratamiento precoz y rehabilitacién de forma oportuna y de calidad. Aumentar la informacién
sobre los factores de riesgo del cdncer en la poblacion. Aumentar la prevalencia de habitos
saludables o protectores en la poblacién(40)
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Justificacion del estudio.

El contexto descrito en el capitulo de Marco tedrico deja en evidencia que a pesar de laimportancia
en términos de incidencia y mortalidad existen pocos estudios que evalien la tendencia de la
mortalidad en cdncer de mama en los paises Latinoamericanos, la mayoria se centra en caracterizar
los casos e identificar los factores asociados. Aunque los estudios ecolégicos estan en la escala mas
baja de la causalidad, son buenos para realizar una primera exploracion de la mortalidad, ademas,
en Chile los datos de mortalidad son confiables ya que el sistema de reporte es riguroso tanto para
el sistema publico como privado de atencion.

Este estudio aporta informacion cientifica respecto a la tendencia de la mortalidad por cancer de
mama en mujeres en un amplio periodo de tiempo, que puede permitir identificar cambios en la
tendencia al alza o a la baja que podrian ser atribuibles a las estrategias implementadas. Este tipo
de informacion es relevante para la toma de decisiones por parte de las autoridades pertinentes
del programa de cancer de mama a nivel nacional y regional.

La pertinencia de este estudio se basa, en el analisis de registros de muertes de un evento que
afecta a principalmente a las mujeres y es la segunda causa de muerte a nivel nacional y la primera
causa de muerte en algunas regiones del pais. En Chile, se han implementado diferentes estrategias
de prevencion de acorde con las recomendaciones de la OMS, sin embargo, son escasos los
estudios que evaltan la tendencia y analizan su impacto a nivel regional. Asi mismo, el
envejecimiento acelerado de la poblaciéon y la alta frecuencia factores modificables en mujeres
relacionados con cancer de mama puede haber tenido un impacto en las tendencias de mortalidad.

Lo descrito constituye un importante fundamento que justifica la realizacidon del presente estudio.
Por lo que nuestra pregunta de investigacion es:

¢éCudl es la tendencia temporal de la mortalidad por cancer de mama en mujeres en las
regiones de Chile entre los afios 2007-2020?
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OBIJETIVOS

Objetivo general

Analizar la tendencia temporal de mortalidad a nivel regional por cdncer de mama en las mujeres

en Chile durante el periodo 2007-2020.

Objetivos especificos

1. Describir las tasas de mortalidad nacional por grupo de edad y regién durante el
periodo 2007 — 2020.

2. Estimar las tasas de mortalidad cruda y especifica por edad y regidn del pais durante
el periodo 2007 — 2020

3. Comparar las tasas de mortalidad estandarizadas por edad entre las regiones durante
el periodo 2007 — 2020

4. Evaluar la tendencia temporal regional de las tasas crudas y ajustadas durante el
periodo 2007 — 2020
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METODOLOGIA

Tipo de estudio:

Disefio ecoldgico analitico, de base poblacional mixto.

Este tipo de estudios se caracterizan por ser de bajo costo, requerir menos tiempo para su
realizacion, ya que se analizan fuentes secundarias. También este disefio permite evaluar el
impacto en la poblacion de nuevos programas, politicas o intervenciones. Es mixto porque se
pretende estimar y comparar las tasas crudas y ajustadas de cada una de las regiones mediante la
comparacion de grupos y conocer su evolucién en el tiempo a través de las series temporales. (27)

Poblacién y variables de estudio:

Se consideré como poblacién de estudio, el universo de defunciones por cdncer de mama en
mujeres en el periodo 2007-2020 en Chile.

Se incluyeron todas las defunciones de acuerdo con la Clasificacién Estadistica Internacional de
Enfermedades y Problemas relacionados con la Salud (CIE — 10), correspondiendo a los cédigos C50
reportados en el periodo de estudio.

Variables:

Variable de respuesta: tasa de Cancer de mama segun region y afio cruda y ajustada.

Tasa de mortalidad cruda: Se construye con el nimero de muertes por CA mama en mujeres
divididas por la poblacidon de mujeres al 30 de junio de cada afio y en cada regidn para todo el
periodo de estudio.

La tasa ajustada. Se realizd un ajuste por edad, dado que la edad es el principal factor aislado que
se asocia a la mortalidad. Este cdlculo fue realizado para cada regién y afio, mediante el método

directo, para considerar los cambios en la composicién de la poblacién chilena durante el periodo
de estudio.

27



de

FACULTAD ot MEDICINA
I ; R ’l & UNIVERSIDAD DE CHILE

Variables de contexto

Variables Tipo de variable Definicién Operacionalizaciéon

Edad Cuantitativa continua Afios cumplidos al Edaden afios
momento de fallecer

Causa de muerte Cualitativa nominal Cancer de mama CIE 10 cédigo C50
Region Cualitativa nominal Regidn de residencia
Afio de defuncidn Cualitativa continua Afio  registro de Segun afo de

muerte segln afio de ocurrencia
ocurrencia

Fuentes de datos
Los datos de mortalidad fueron obtenidos de la base de datos de acceso publico del Departamento

de Estadisticas e Informacidn en Salud (DEIS) dependiente de la Divisidn de Planificacion Sanitaria
de la Subsecretaria de Salud Publica del Ministerio de Salud de Chile (MINSAL) mediante ley de
transparencia.

Plan de analisis

Inicialmente se realizé un analisis exploratorio luego se realizé un analisis descriptivo de las
variables para todo el periodo en estudio, mediante distribucidn absoluta y porcentual. Luego se
calculd la tasa de mortalidad especifica para cancer de mama por cada 100.000 habitantes, segln
afio, grupo de edad y regidn. Para el calculo de la tasa, el numerador se obtuvo de los registros de
mortalidad por cancer de mama del DEIS y el denominador se obtuvo de las Proyecciones de
Poblacién del Instituto Nacional de Estadisticas (INE) del CENSO 2017.

Posteriormente, se realizé el ajuste de tasas utilizando el método directo, ajustado por edad para
cada Regidn, dado que es la edad el factor independiente mas importante para el desarrollo del
cancer y de la mortalidad. Se utilizaron como estratos de ajuste los quinquenios de edad y como
poblacién estandar se utilizé La poblacidn del pais por los mismos estratos de edad.

Para evaluar los cambios en la tendencia de mortalidad, se realizé un analisis de series de tiempo
mediante la regresiéon de Prais-Winstein (41). Para el andlisis estadistico se utilizé6 STATA V.18,
definiéndose la significancia como un p-valor menor o igual a 0,05.

Con respecto a la evaluacion de tendencias, Existen diferentes métodos de evaluacion de las
tendencias de las tasas. Entre ellos destacan Join Point, Arima y Regresion de Prais-Winsten. En
esta investigacién de tipo analitica, se utilizé el método Prais Winsten dado que se considera que
las tasas no son observaciones independientes en el tiempo, sino que la tasa de un afio depende
de lo que ocurrié el afio anterior (41)
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Aspectos éticos de la investigacion

La realizacién de esta AFE no vulnera la Ley N° 20.584 que “Regula los derechos y deberes que
tienen las personas en relacién con acciones vinculadas a su atencién en salud”, y toda la
informacién obtenida es de fuentes oficiales dando cumplimiento y respetando la Ley N219.628
sobre datos sensibles. Por lo tanto, este estudio no involucra participacion directa de las personas,
tampoco considera manejo de datos sensibles. Ademas, la informacién se solicité a través de la ley
de transparencia y no es posible identificar a los involucrados por lo que queda resguardada la
confidencialidad.

Este estudio, corresponde a una investigacidn sin financiamiento. Busca ser un estudio con un valor
académico, dado que tiene por finalidad estudiar y generar conocimiento sobre la tendencia de las
tasas de mortalidad de cancer de mama a nivel regional. Actualmente, con escasos los estudios en
Chile que evaluen esta tendencia.

Finalmente, al ser un estudio ecolégico, no existen beneficios directos a las personas, pero si la

informacién resultado de esta AFE puede ser de utilidad a los programas o guias de cdncer de
mama.
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Para el periodo estudiado se identificaron 20,044 casos de muertes como consecuencia del cancer

de mama entre los afios 2007 y 2020 en Chile, de un total de 1,424,853 muertes totales para él

periodo. De los fallecimientos causados por cancer de mama, 19903 muertes correspondian a

mujeres y 141 a hombres.

La Tabla 1. Muestra las tasas crudas por afo a nivel nacional. Se observa un leve aumento de la
tasa cruda durante el periodo 2007-2020 desde 7 a 8,4 por 100,000 hab.

Tabla 1: Tasas crudas de mortalidad por cancer de mama a nivel nacional entre los afios

2007 y 2020
Afio Muertes por cancer de mama a nivel pais Poblacion Total estimada por afio Tasa Cruda de muertes por cancer de mama
2007 1160 16517933 7,0
2008 1228 16697754 7,4
2009 1338 16881078 79
2010 1307 17063927 7,7
2011 1347 17254159 7,8
2012 1367 17443491 7,8
2013 1389 17611902 7,9
2014 1422 17787617 80
2015 1511 17971423 84
2016 1490 18167147 82
2017 1504 18419192 82
2018 1552 18751405 83
2019 1654 19107216 87
2020 1644 19458310 84
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Tabla 2. Tasas crudas y ajustadas de cancer de mama segun region para el periodo 2007-

2020
TS eETTar
Regidn Tarapaca Antofagasta Macama Coquimba Valparaiso Bernado O Maule Bio bio
P
Afio " de € | TA " de €| TA " de TC | TA " de TC | TA " de TC | TA " de TC| TA " de TC|TA I"de TC|TA
(3505 Casos (3505 Casos (3505 (3508 (asos €as0s
2007 13| 96128 26| 98] 143 S| 66| BB 45 131 15] 155) 18| 1708 54|13 146 59(12(13| 159|20) 18
2008 15| 108 14 28| 104) 135 1e| 116|145 44| 127(141] 169| 154| 15| 65|15 166 58|12|13] 145)18|16
009 | 1] 113(138] 33| 121|157 g 129 185 3| 122 32| 181 182 175 ss|13| 138 7s|15| 18| 157|20|16
2010 16| 11138 3111211831 10| 71| & 45| 125 136] 165 185) 174| 58|13 14| 681314 156[18|15
2011 150 1011371 42| 150185 17{ 115 141 50| 137|145 155172 161] BO|18| 185 75|15|15] 1421814
2012 221442 201 23 Blj 105 12 &3] 89 71| 181f 185 181| 158 181] 62(14) 14| 69|13|13] 1481814
2013 190 122|165 28 97) 115 1B[ 124|139 55| 145147 196| 212| 181] 60[13| 132| 74|14|14] 183| 22|17
014 | 1) 939 115] 9| 98l 128] 1 95| 103 0| 156|155 171 183 165 70|15 1481 77| 14] 14| 195|22| 12
15 | 20 1226 156] 25| 151|188 28 175 191 sof 128|128 214] 227) 137] mo|17| 154 7314] 13 1%0(22|16
2016 250 1501) 181 46| 152| 186 18| 121295 56| 141) 138 182 181) 164| &2|17) 163| 821514 180(22| 15
w17 | 21| w23 157 3 126|154l 0| 133 137 eof 128 143] 193¢ 20,1| 168 =7|18| 158 78| 14|13 191(23(18
2018 23| 13,01 154 39| 122) 1498 25 164| 171 63| 153| 144 219) 224| 1B5| B3|17) 155 79[14|13] 182)22| 15
2019 150 81511021 49| 148|172 34221 2221 62| 148( 13,6 215 2171 1771 73|15) 132| B3|15|13] 206) 24|16
2020 13| B8 785 45 131) 162 26| 17| 163 74| 174( 158 209| 208 172 101|200 175 94|16|14] 211)25)16
Araucania Los lagos Aysen Magallanes Metropolitana Los Rios Arica y
Afio " de T | TA " de TC | TA " de TC | TA " de TC | TA " de TC | TA " de TC| TA " de TC|TA
£as0s £as0s £as0s £as0s £as0s £as0s £as0s

2007 | 45| 95| 103 37| 9s| 11l 6| 128| 174] 15| 19| 206 soo 126|164 21|11] 12 18|15| 10
2008 | 71| 149|184 29| 123|138 5| 04| 195 17 218| 238 s02| 125|162 28|15 151 15|14 18
2009 | 57| 119|128 52| 128|123 7| 122|181 14| 178| 196 s0s| 173|189 30|18 154] 14|13 15
2010 56| 116[ 12| 54 132|147 8| 163 20,3 12 152| 16| 582( 1e5| 176 30[16| 1g] 1615 17
2011 60| 123 127 41) 95| 107 Bl 161] 22,3 21| 26,3 27.3] 58| 167| 176 34|18| 174 11|10)11
2012 | 71| 145|128 a0 9s| 101 g| 18| 201 18| 222| 31| see| 18| 172 30|15 151 13]12| 12
2013 | 70| 142] 1| sp|aza|127] 7| 138| 17| 14| 173| 176 s72| 157 18] 22|11] 108 20|18| 10
2014 | 64| 129|124 se{ 13| 14| 9| 177 206 14| 17.1| 169 597 162|162 27|14 128 22(13| 20
2015 78 156( 147 54 126 127 5| 98| 113] 23 279 271] e22| 16| 165 24[12) 111 17[15)15
2016 87 172161 56| 12.8) 128 51 87| 105 16| 182| 183] el2| 163| 158 25(12) 113] 1B[15)15
2017 | 85| 169|157 23| 98| 95| 6| 11| 128 22| 251| 246 21 183| 156] 24[12{ 1082 12(10] 10
2018 | 79| 154|123 a9\ 111|104l 4| 77 77| 12| 121|126 ss0 188 18] 17] 8] 72 18|15 15
2019 | 99| 192|171 e3| 142/ 131 5| 95| 10| 20| 231| 203| s9| 167|157 22|20 1768 19|15 15
2020 95 133 16| 6B 152 136 4 75 771 18] 205 185] e27) 152 143 32|16 125 27)22] 20

TC = Tasa cruda, TA=tasa ajustada.
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Segun la distribucion de casos fueron 3 las regiones con mayor nimero de casos, la region

Metropolitana con 8365 casos, seguido de la regién de Valparaiso con 2586 y Bio Bio con 2425.

La tabla 2. Muestra los casos, tasas crudas y ajustadas por afo y regién. Se observa bastante

heterogeneidad entre las regiones y en las mismas regiones segln afio. No se observa diferencias

muy importantes entre las tasas crudas y ajustadas en cada una de las regiones. Las regiones de

Tarapacd y Aysén son las que muestras una disminucién clara entre la tasa del 2007 al 2020.

Tabla 3: Distribucidn porcentual de cancer de mama por rango de edad y regién para el
periodo 2007-2020.

Arica
Grupoetario |Tarapaca |Antofagasta |Atacama | Coguimba |Valparaise |'higgins | Maule |Bio bio |Araucania |Los |agos |Aysen | Magallanes |Metropalitana|Los Rios Farin:cuta
<3 b B e Eh ] EL] H| M| S 0% oW 1% b 4 3 45
a4 & & & B% & B TH| S 5% TH| B B% T B
45348 E] TH| 0% 7% % B 10| B 3% B 9% 4 HOTH 10%
EHERT) E] 12% B 12% E] W 11%| 9% 10% TH| 9% 8% W 10% 3!
55359 10% 1% 108 11% W 1% 1% 1% 12% W 13% 12% 1% 1% 16%
HEL 1% 0% 1% 12% 105 1% 1% 1% 10 10 13% 13% 0% 1% 3!
BS ymas 53% R 5% 45% 9| 4BM| 47H| 5% GO%|  GSH| 47% nd% B5%|  53% 50%
Total 100% 100%| 100%|  lo0s|  100%|  100%| 100%| 100%|  100%|  100%| 100% 100% 100%| 100%  100%

En la Tabla 3, muestra la distribucidn porcentual de casos grupo de edad y por regién. Se observa

un aumento porcentual de casos en cada region a medida que aumenta de la edad. En todas las

regiones alrededor del 50% de todos los casos se concentran en mayores de 65 afios.
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Tabla 4 Graficos Tendencia de las Tasas crudas y ajustadas por regidn para el periodo 2007-
2020.
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El grafico 4 representa la tendencia grafica de las tasas crudas y ajustada por afo y parta cada
regidn. En todas las regiones las tasas crudas y ajustadas siguen la misma distribucidn, con algunas
fluctuaciones dependiendo del afio. En la VIII Regién la brecha es mas amplia entre la tasa cruda y
ajustada. En todas las regiones se observa una caida de ambas tasas en el 2020, excepto en las
regiones, VI (Bio-Bio), VIl (O’Higgins) y IV (Magallanes) donde aumenta.

La regidn de Tarapacd muestra dos peak importantes en el 2012 y 2016, a partir de ahi se observa
una baja de ambas tasas. En la regidon de Aysén, se observa una marcada diferencia en tasas cruda
y ajustada con aumento en los primeros afios del periodo estudiado, para descender de manera
progresiva desde el afio 2014 hasta el final del periodo.

Las regiones Il (Antofagasta), Il (Atacama), XII (Magallanes) y XV (Arica y Parinacota) muestran una
gran variabilidad anual en el periodo estudiado.

Evaluacion de la tendencia

La tendencia de las tasas crudas de cancer de mama en 100,000 mujeres aumenta estadisticamente
significativa en las regiones de Atacama (Coef. 0,76; IC 95%:0,42 a 1,10), Valparaiso (Coef. 0,29; IC
95%: 0,16 a 0,42), Libertador Bernardo O’Higgins (Coef. 0,38; IC 95%:0,17 a 0,60), el Maule (Coef
0,19; IC 95%:0,09 a 0,29), Bio-Bio (Coef 0,48; IC 95%:0,19-0,77) y la Araucania (Coef 0,55; IC
95%0,38-0,72) durante el periodo 2007 al 2020. Al comparar la tendencia de las tasas ajustadas,
se observa que las tasas aumentan estadisticamente significativas las regiones de atacama (Coef
0,54; IC 95%:0,18 a 0,91) y la Araucania (Coef 0,28; IC 95%:0,11 a 0,45) mientras que las regiones
de Aysén (Coef. -0,86; IC 95%: -1,52 a -1,18) y metropolitana (Coef. -0.18; IC 95%: -0,31 a -0,05)
muestran un descenso significativo

y Tasa cruda Tasa ajustada
Region

Coef IC PValor Rho Coef IC PValor Rho
Tarapaca -0,08 (-0,52-0,35) 0,68 033 -0,2 (-084-043) 0,499 0,38
Antofagasta 0,27 (-0,02-0,57) 0,069 -0,03 0,19 (-0,19-0,58) 0,301 0,01
Atacama 0,76 (0,42-1,10) 0,001 -0,29 0,54 (0,18-0,91) 0,008 -0,35
Coquimbo 0,24 (-0,02-0,49) 0,073 0,04 -0,005 (-0,26-0,25) 0,965 0,03
Valparaiso 0,29 (0,16-0,42) 0,001 -0,46 -0,03 (-0,14-0,08) 0,577 -0,39
O’higgins 0,38 (0,17-0,60) 0,002 -0,27 0,06 (-0,14-0,28) 0,491 -0,27
Maule 0,19 (0,09-0,29) 0,002 -0,28 -0,09 (-0,19-0,02) 0,089 -0,31
Bio bio 0,43 (0,17-0,69) 0,004 0,22 -0,04 (-0,24-0,16) 0,703 0,22
La Araucania 0,55 (0,38-0,72) 0,001 -0,29 0,28 (0,11-0,45) 0,004 -0,32
Los lagos 0,22 (-0,09-0,53) 0,15 0,29 -0,03 (-0,33-0,27) 0,829 0,24
Aysen -0,46 (-0,98-0,05) 0,074 0,29 -0,86 (-1,52-(-0,18)) 0,017 0,38
Magallanes 0,12 (-0,29-0,54) 0,544 -0,45 -0,23 (-0,64-0,19) 0,255 -0,45
Metropolitana 0,05 (-0,07-0,19) 0,377 0,11 -0,18 (-0,31-(-0,05)) 0,01 0,08
De los Rios -0,02 (-0,49-0,44) 0,915 0,003 -0,3 (-0,72-0,11) 0,139 -0,02

Arica y Parinacota 0,28 (-0,24-0,79) 0,264 0,17 0,01 (-0,53-0,55) 0,983 0,19
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DISCUSION

En chile, asi como en otros paises del mundo se han implementado estrategias de tamizaje que
permiten la deteccién del cancer de mama en forma temprana. Las solicitudes de incorporacion
del cancer de mama al programa GES desde el afio 2005 y la cobertura en la prestacion de
mamografias (43), han ido en aumento y alin mas durante los afios 2017 y 2019, a excepcién del
ano 2020 como consecuencia de la pandemia por covid-19. También se ha implementado registros
poblacionales de cancer y se ha organizado la red oncoldgica en Chile (44) . La red oncoldgica esta
disefiada con enfoque de redes integradas de servicios de salud, estructurada a nivel
macrorregional a nivel de meso y micro gestion, la cual incluye establecimientos de distintos
niveles de complejidad y densidad tecnoldgica. Sin embargo, a pesar de todas estas estrategias,
no se observa un descenso en la tasa de mortalidad. Esto podria explicarse porque el impacto de
estas estrategias de prevencion posiblemente sea mayor en la sobrevida y no directamente en la
mortalidad, dado que el objetivo es detectar la enfermedad en etapas tempranas, por lo tanto, la
respuesta al tratamiento es mejor.

En el periodo de estudio se observa un aumento de la tasa cruda de mortalidad por cancer
mamario. Este aumento puede explicarse por lo cambios demograficos, donde le envejecimiento
inminente de la poblacién trae consigo el desarrollo de enfermedades crénicas degenerativas
como el cancer y otras que pueden favorecer su desarrollo. También, la presencia de factores de
riesgo como la alimentacidn no saludable, alta prevalencia de obesidad, inactividad fisica y de
tabaco en mujeres (34) . En Chile La Encuesta Nacional de Salud (ENS) 2016-2017, reveld una baja
ingesta de frutas y verduras y alto consumo de comidas ultra procesadas y bebidas azucaradas, que
impactan negativamente en la salud (45).

Segun la Encuesta Nacional de Salud 2016-2017 el 34,4% en la poblacion adulta tiene obesidad
(38,4 mujeres vs 30,3% en hombres) (34). Esta condicién es mas prevalente en mujeres desde los
45 afios, lo que coincide con cambios hormonales propios de la etapa de transicion a la menopausia
que se espera ocurra entre los 45 y 55 afios de edad(7). El 86,7 % a nivel nacional, presenta
“sedentarismo en el ultimo mes”, es decir, aquellas personas que en los ultimos 30 dias no
realizaron actividad fisica, durante al menos 30 minutos o mas, tres o mas veces a la semana fuera
del horario laboral. Este indicador también es mas frecuente en mujeres, 90% frente al 83% en los
hombres. Al realizar el analisis por region, si bien todas las regiones anteriormente muestran un
aumento en la prevalencia de obesidad (Incluidas Regiones metropolitana y Aysén), solo una de
ellas con aumento estadisticamente significativo respecto a la encuesta 2009-2010. Esta regién
corresponderia a la del Libertador Bernardo O’Higgins que a su vez también muestra una tendencia
en el aumento de la mortalidad por cancer de mama.

Estudios han reportado que el exceso de peso junto con la inactividad fisica son responsables del
20 a 30% de los canceres de mama (en mujeres postmenopdusicas)(5)
Respecto al tabaco, las mujeres tienen una prevalencia de 29,1%, es decir una de cada 3 mujeres

35



de

FACULTAD ot MEDICINA
I ; R ’l & UNIVERSIDAD DE CHILE

fuma. (46). La prevalencia de tabaco es mayor en las zonas urbanas y en las regiones de Atacama,
Valparaiso, Metropolitana, O’Higgins, Aysén y Magallanes donde la prevalencia esta por encima de
la prevalencia de consumo actual reportada a nivel nacional(46). La encuesta nacional de salud
refleja una disminucién en la prevalencia de consumo de tabaco tanto para hombres como para
mujeres, pero no incorpora el nimero de mujeres que de manera pasiva consumen tabaco y que
aumentan su riesgo por exposicion. El tabaco es la principal causa prevenible de cancer y de muerte
por céncer, en Chile el 18.3% de todas las muertes anuales que se producen son atribuidas al
consumo de tabaco(5)

La heterogeneidad regional de las tasas de cancer de mama estd dada por multiples factores,
efectos de tipo ambiental, centralizacién de centros y hospitales de mayor resolucidn, migracién
interna, numero de habitantes y el porcentaje de envejecimiento de la regién.

La region de Tarapaca evidencia un porcentaje mayor de mortalidad comparado con otras regiones
en el rango inferior a 39 afios de edad, cabe destacar que este grupo no se encuentra contemplado
como objetivo dentro de tamizaje, podria estar relacionado con la elevada prevalencia de consumo
de tabaco (40,5%) muy superior al promedio pais (33%), asi como a la existencia de otros factores
ambientales, por ejemplo, la exposicidn a arsénico que ha sido demostrado su impacto de
mortalidad en otros canceres como cancer de pulmédn, vesicula y vejiga.(5) Por otro lado, la regién
de Valparaiso muestra un incremento importante después de los 65 afios, si bien este grupo esta
incluido en el tamizaje, es muy posible que la presencia de comorbilidades como la diabetes entre
otras dificulten el manejo y control de la enfermedad.(47)

Destacan las regiones metropolitana y Aysén con una disminucién en la tendencia de mortalidad.
La regién metropolitana continda siendo la regién con mayor capacidad en resolutividad por la
centralizacion de centros y hospitales que posiblemente impacta positivamente en la disminucién
en la tasa de mortalidad, dado que los tiempos de respuesta a diagndstico y tratamiento podrian
ser mas oportunos. En la regién de Aysén el descenso en la mortalidad podria obedecer a la
movilidad de las personas hacia regiones como Valdivia o de la zona central.

La edad es una variable ampliamente descrita relacionada con el cancer, donde a medida que
aumenta la edad aumenta el riesgo de desarrollar y morir cdncer. Al comparar los datos de
envejecimiento poblacional por regidn con aquellas que presentan mayor tendencia a mortalidad
por cancer de mama, se observa una relacién positiva entre ambas ya que segun datos publicados
por el INE(48),para el afio 2020 la regién de Nuble cuenta con el mayor porcentaje de poblacién
envejecida, (en esta investigacion la regién de Nuble esta incorporada dentro de la regién del Bio-
Bio) dado que el 20,9% de ellos tenia mas de 60 afos, seguida de la regién de Valparaiso con un
20,2% lo que representa un valor superior al porcentaje nacional de un 17,2%. Otras regiones que
también destacan con un % mayor corresponden a Maule 19,1%; Los Rios 19,1%, la Araucania
18,9%; O’Higgins 18,8%, Bio bio 18,3% y Magallanes con 18,1.
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Todas ellas con mayor tendencia. Mientras que las regiones Aysén y Metropolitana cuentan con

15,5 y 16% respectivamente, siendo estas regiones las que muestran un descenso significativo en
la tendencia.

Por ultimo, destacar que en el afio 2020 y segun datos publicados por el INE, el Covid-19, se
convirtié en la principal causa de muerte de los chilenos, con el 14,8% del total de decesos.(42)
Esto se traduce en mujeres con causa de defuncién por covid-19 en las que se desconoce cancer
de mama como segunda patologia.

Limitaciones del estudio

Entre las limitaciones, podemos mencionar el uso de bases secundarias de informacidn, porque
estos registros fueron construidos con otro propdsito, distinto de la presente actividad, por lo que
la calidad del estudio estard condicionada a la calidad de los registros de la base de datos. Sin
embargo; tiene la ventaja que son fuentes oficiales de informacién validadas y de acceso publico,
por lo que ahorra tiempo del trabajo de campo y costos.

Una segunda limitacién es la relacionada con el disefio del estudio, ya que al ser un estudio con

disefio ecoldgico es susceptible a sesgos de confusidn que estan relacionadas con la mortalidad de
Céancer de mama.
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Conclusiones

Los resultados muestran un aumento de mortalidad por cancer de mama en el periodo estudiado,
a pesar de los esfuerzos de implantacidon de estrategias de prevencién y descentralizacién de
servicios de salud. Recientemente en abril del afio 2023 se implementd como medida la posibilidad
de solicitar el examen de mamografia sin una orden médica, lo que podria impactar en los
resultados futuros. Lamentablemente esta medida no da respuesta al aumento de cobertura
financiera del examen.

Se observa un aumento porcentual de casos en cada regién a medida que aumenta de la edad. En
todas las regiones alrededor del 50% de todos los casos se concentran en mayores de 65 afios.

Al comparar las tasas ajustada por edad y evaluar la tendencia, la distribucién de la mortalidad
regional es heterogénea, siendo las regiones de Atacama y Araucania, las que incrementan su tasa
a razon de 0,54 y 0,28 casos por cada 100.000 habs. en promedio por afio. Por otro lado, en las
regiones de Aysén y Metropolitana muestran un descenso significativo de la tasa en -0,86 y -0.18
casos por cada 100.000 habs. en promedio por afno.

Dadas las caracteristicas de la poblacion y los resultados en encuestas de salud, las politicas de
salud deberian contar con estrategias preventivas que antecedan a la deteccidon temprana del
cancer, con la finalidad de disminuir la incidencia de cancer de mama y destinar la mayor cantidad
de recursos a las mujeres diagnosticadas que requieren atencidn especializada y seguimiento
posterior.
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