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Resumen

Introduccion: La ruralidad puede condicionar el acceso oportuno al
diagndstico y tratamiento del céncer de pancreas, pero la evidencia
especifica sobre mortalidad prematura es escasa y no debe confundirse con
mortalidad global o supervivencia. Objetivo: Analizar criticamente la
asociacion entre ruralidad y mortalidad prematura por cancer de pancreas,
distinguiendo la evidencia directa de los desenlaces indirectos relacionados
con supervivencia, estadio, cirugia y acceso terapéutico. Métodos: Se
realizd una revision narrativa estructurada de publicaciones entre enero de
2000 y junio de 2026 en PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science y
Google Scholar. Se identificaron 36 registros, 18 fueron evaluados a texto
completo y 12 estudios se incluyeron en la sintesis comparativa. La
mortalidad prematura se interpret6 como muerte entre los 30 y 69 afios, de
acuerdo con el marco de mortalidad prematura por enfermedades no
transmisibles de la Organizaciobn Mundial de la Salud. Resultados:
Ninguno de los 12 estudios priorizados evalué como desenlace principal la
muerte antes de los 70 afios. La evidencia disponible fue, por tanto,

predominantemente indirecta. Los residentes rurales mostraron menor probabilidad de

diagnostico temprano y de acceso a tratamiento potencialmente curativo. Se notificaron
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menor reseccion (OR=0,82; 1C95%: 0,69-0,99), menor tratamiento multimodal (OR=0,70;
1C95%: 0,38-0,97) y diferencias de mortalidad o supervivencia que, en varios estudios, se
atenuaron después del ajuste por nivel socioeconémico, estadio, tratamiento y tipo de centro.
Conclusiones: La ruralidad se asocia con desigualdades relevantes en la trayectoria
asistencial del cancer de pancreas; sin embargo, la evidencia disponible no permite afirmar
un efecto causal independiente sobre la mortalidad prematura. Se requieren estudios
poblacionales que midan de manera explicita las defunciones entre 30 y 69 afios y que
integren variables clinicas, socioeconomicas Y territoriales.

Palabras clave: Neoplasias pancreaticas; Poblacion rural; Mortalidad prematura;
Disparidades en atencidn de salud; Accesibilidad a los servicios de salud; Supervivencia.

Abstract

Introduction: Rurality may affect timely access to pancreatic cancer diagnosis and
treatment, but evidence specifically addressing premature mortality is scarce and should
not be conflated with overall mortality or survival. Objective: To critically analyze the
association between rurality and premature mortality from pancreatic cancer,
distinguishing direct evidence from indirect outcomes related to survival, stage, surgery,
and treatment access. Methods: A structured narrative review of publications from January
2000 to June 2026 was conducted in PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science, and
Google Scholar. Thirty-six records were identified, 18 full-text reports were assessed, and
12 studies were included in the comparative synthesis. Premature mortality was interpreted
as death between ages 30 and 69 years, consistent with the World Health Organization
framework for premature mortality from noncommunicable diseases. Results: None of the
12 prioritized studies evaluated death before age 70 as its primary outcome; therefore, the
available evidence was predominantly indirect. Rural residents showed lower likelihood of
early diagnosis and access to potentially curative treatment. Reported associations included
lower odds of resection (OR=0.82; 95% CI: 0.69-0.99), lower odds of multimodal treatment
(OR=0.70; 95% CI: 0.38-0.97), and mortality or survival differences that were attenuated
in several studies after adjustment for socioeconomic status, stage, treatment, and facility
type. Conclusions: Rurality is associated with relevant inequalities across the pancreatic
cancer care pathway; however, available evidence does not support an independent causal
effect on premature mortality. Population-based studies explicitly measuring deaths
between ages 30 and 69 years and integrating clinical, socioeconomic, and territorial
variables are needed.
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Keywords: Pancreatic neoplasms; Rural population; Premature mortality; Healthcare
disparities; Health services accessibility; Survival.

Introduccion

El cancer de pancreas constituye un problema creciente de salud publica debido a su
elevada letalidad, diagnostico habitualmente tardio y limitada proporcion de pacientes
elegibles para reseccion quirargica. Aunque su incidencia es menor que la de otros tumores
frecuentes, su mortalidad se aproxima estrechamente al nimero de casos incidentes. Las
estimaciones internacionales muestran un incremento sostenido de la carga medida
mediante muertes y afios de vida ajustados por discapacidad, con diferencias importantes

entre paises y grupos sociales (1-4).

Para esta revision, la mortalidad prematura se definioé de forma operativa como la muerte
ocurrida entre los 30 y 69 afios, en consonancia con el indicador de la Organizacion
Mundial de la Salud para mortalidad prematura por enfermedades no transmisibles. Esta
definicién no es equivalente a mortalidad global, mortalidad a un afio ni supervivencia
posterior al diagndstico. Dado que la mayoria de los estudios sobre ruralidad en cancer de
pancreas utiliza estos Ultimos desenlaces, se consideraron como evidencia indirecta

respecto de la mortalidad prematura (5,6).

La ruralidad tampoco representa una exposicion Unica. Incluye distancia fisica, dispersion
poblacional, menor densidad de especialistas, disponibilidad reducida de diagndstico por
imagenes, limitaciones de transporte, pobreza, menor cobertura de aseguramiento,
fragmentacion de la referencia y diferencias en alfabetizacion sanitaria. Por ello, la
asociacion entre residencia rural y mortalidad puede estar mediada o confundida por

factores socioecondmicos, clinicos y organizativos (7—10).

En el cancer de pancreas, pequefias demoras pueden tener consecuencias relevantes por el
rapido avance tumoral y la estrecha ventana terapéutica. El acceso a tomografia de alta
calidad, ecoendoscopia, anatomia patologica, oncologia médica, cirugia
hepatopancreatobiliar y comités multidisciplinarios suele concentrarse en centros urbanos

de alto volumen. En consecuencia, la ruralidad podria aumentar la mortalidad prematura al
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disminuir la probabilidad de diagndstico resecable y de tratamiento completo, mas que por

un efecto bioldgico propio del territorio (11-14).

El objetivo de esta revision fue analizar criticamente la asociacion entre ruralidad y
mortalidad prematura por cancer de pancreas, diferenciando la evidencia directa sobre
defunciones entre 30 y 69 afios de la evidencia indirecta basada en supervivencia,
mortalidad general, estadio al diagndstico, cirugia, tratamiento y acceso a atencién

especializada, e identificar implicaciones para América Latina y Ecuador.

Metodologia

Se desarroll6 una revision narrativa estructurada con enfoque de sintesis critica. La
pregunta orientadora fue: ;que evidencia existe sobre la asociacion entre ruralidad y
mortalidad prematura por cancer de pancreas y qué procesos asistenciales podrian mediar
dicha asociacion? El disefio se mantuvo explicitamente como revision narrativa y no como
revision sistematica. Para mejorar transparencia y reproducibilidad se predefinieron
criterios de elegibilidad, se document6 la busqueda y seleccion mediante un diagrama de
flujo adaptado de PRISMA 2020, y la calidad de la presentacion narrativa se contrasté con
los dominios de la escala SANRA (justificacion de la revision, objetivos, descripcion de la

bldsqueda, referenciacion, razonamiento cientifico y presentacion de datos) (36).

La basqueda bibliogréfica se efectué en PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science y
Google Scholar para publicaciones entre enero de 2000 y junio de 2026. Se combinaron
términos controlados y de texto libre relacionados con neoplasias pancreéticas (“"pancreatic

cancer", "pancreatic ductal adenocarcinoma™), ruralidad y desigualdad territorial (“rural™,

"rurality”, "urban-rural disparities”, "geographic disparities”) y desenlaces (“premature

mortality”, "mortality"”, "survival", "stage at diagnosis

, "surgery", "treatment”, "access to
care™), junto con equivalentes en espafiol. . De manera complementaria se revisaron listas
de referencias y documentos de la Organizacion Mundial de la Salud, la Agencia

Internacional para la Investigacion del Cancer y Global Burden of Disease.

Se incluyeron estudios poblacionales, cohortes retrospectivas o prospectivas, estudios

ecologicos, revisiones analiticas y documentos técnicos que evaluaran residencia rural,
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distancia, accesibilidad territorial o desigualdades geograficas en relacion con: a)
mortalidad prematura definida mediante umbral etario; b) mortalidad global o a intervalos
definidos; c) supervivencia; o d) procesos asistenciales plausiblemente vinculados con el
prondstico, como estadio al diagnostico, reseccion, tratamiento sistémico, tratamiento
adyuvante o atencion especializada. Se excluyeron estudios moleculares o experimentales,
series clinicas sin informacion territorial, publicaciones sobre otros tumores sin resultados
desagregados para pancreas y reportes sin informacion pertinente. Se consideraron

publicaciones en espafiol e inglés; no se aplicaron restricciones por pais.

La seleccion se realizé en dos etapas: cribado por titulo/resumen y evaluacion de texto
completo. Los duplicados se identificaron por coincidencia de titulo, autores, afio y
DOI/PMID vy se conservaron como un unico registro. El cribado y la seleccion fueron
realizados por los autores. Para cada estudio incluido se extrajeron pais, disefio, poblacion,
definicién de ruralidad o acceso geogréfico, desenlace, estimador de asociacion, variables
de ajuste y limitaciones principales. Debido a la heterogeneidad de exposiciones, sistemas
sanitarios y desenlaces, no se realizO metaanalisis. La sintesis se organizd en cinco
dominios: mortalidad/supervivencia, diagnostico y estadio, acceso a cirugia y tratamiento

multimodal, centralizacién/distancia y determinantes socioecondémicos.

La interpretacion distinguid tres niveles de evidencia: directa, cuando el estudio cuantifico
defunciones antes de un umbral etario; indirecta prondstica, cuando evalué mortalidad
global o supervivencia; e indirecta asistencial, cuando evalud estadio, cirugia, tratamiento
0 acceso. La evaluacion critica considero disefio, tamafio muestral, definicion de ruralidad,
ajuste por confusores, posible mediacion por estadio/tratamiento, seleccion de pacientes y
aplicabilidad externa. Se otorgd mayor peso interpretativo a estudios poblacionales con
analisis multivariable y se evito atribuir causalidad a asociaciones observacionales. El
diagrama de flujo se utilizd unicamente para documentar la busqueda y seleccion y no

implica cumplimiento de todos los requisitos de una revision sistematica.
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Resultados

La basqueda identifico 36 registros: 32 procedentes de bases de datos y 4 de busqueda
manual o documentos institucionales. Tras el cribado se excluyeron 18 registros; 18
informes fueron evaluados a texto completo y 6 se excluyeron por ausencia de exposicion
territorial, desenlaces no pertinentes, poblacion o tumor no separable, o informacion
insuficiente. Se incluyeron 12 estudios en la sintesis narrativa. Ninguno evalu6 de forma
explicita la mortalidad prematura definida como muerte entre 30 y 69 afios; por ello, la
evidencia sintetizada fue indirecta y se basé en mortalidad general, supervivencia o procesos
asistenciales. La evidencia fue predominantemente observacional y procedié de Estados

Unidos, Dinamarca, Canada y Brasil.

Figura 1. Diagrama de flujo adaptado para documentar el proceso de blsqueda y seleccion

Figura 1. Diagrama de flujo adaptado de PRISMA 2020

Registros identificados por otras fuentes

(n=32) (n=4)

l—ll—l

‘ Registros totales identificados ’

‘ Registros identificados en bases de datos |

(n = 36)
Registros tras depuracion Duplicados eliminados
(n = 36) (n=0)
Registros cribados por titulo y resumen Registros excluidos
(n=36) (n=18)

Informes excluidos con razones
Informes buscados y evaluados a texto completo <l =)

(n=18) « Sin exposicion territorial: 2
« Desenlace no pertinente: 2
« Poblacién/tumor no separable: 1
« Informacion insuficiente: 1

Estudios incluidos en la sintesis narrativa
(n=12)

Estudios priorizados en la tabla de resultados
(n=12)
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Tabla 1. Caracteristicas metodoldgicas, tipo de evidencia y resultados de los estudios priorizados sobre ruralidad y cancer
de pancreasAbreviaturas: HR, hazard ratio; 1C95%, intervalo de confianza del 95%; NCDB, National Cancer Database;
OR, odds ratio; PDAC, adenocarcinoma ductal pancreatico; RUCC, Rural-Urban Continuum Codes; sHR, subdistribution
hazard ratio. Fuente: elaboracidn propia a partir de los estudios incluidos. Ningun estudio de la tabla evalu¢ directamente

la mortalidad prematura entre 30 y 69 afios; mortalidad global y supervivencia se interpretaron como evidencia indirecta

prondstica, y los procesos asistenciales como evidencia indirecta asistencial.

Au- Tipo de evidencia, inter-
Disefio y Exposicion ter-
tor/afo; Desenlace Resultados principales pretacion critica y limi-
poblacion ritorial
pais taciones
Indirecta asistencial. Estu-
RUCC en cinco En areas completamente rurales, dio poblacional; no evalta
Estudio poblacio-
Segel et al., categorias y 0% fue diagnosticado en estadio mortalidad prematura. Po-
nal; Registro de Estadio al di-
2020; EE. area médica- local; los modelos ajustados mos- | sible clasificacion ecol6-
Cancer de Pensil- agnostico.
Uu. mente desaten- traron menor probabilidad de gica de ruralidad y confu-
vania, 2010-2016.
dida. diagnostico local y local/regional. | sion residual por acceso
diagnéstico.
Residencia urbana: mejor supervi-
Indirecta pronéstica. Sis-
vencia tras ajuste por edad, sexo,
Kirkegard tema universal de salud; la
Cohorte nacional; Residencia ur- Mortalidad comorbilidad, estadio y localiza-
etal, atenuacion tras ajustar por
n=10594; 61,7 % bana frente aru- | hasta5afiosy | cion (HR ajustada=0,92; 1C95 %:
2018; Di- tratamiento sugiere me-
urbanos. ral. tratamiento. 0,87-0,98); tras afiadir trata-
namarca diacion. No evalGa muerte
miento, HR=0,96 (1C95%: 0,88—
<70 afios.
1,04).
Ruralidad: menor reseccion
(OR=0,82; IC95 %: 0,69-0,99),
Indirecta prondstica/asis-
menor tratamiento multimodal
tencial. La brecha se con-
Cohorte NCDB, Reseccion, tra- | (OR=0,70; IC95 %: 0,38-0,97) y
Amin et Residencia me- centra antes del acceso al
2006-2016; n=41 tamiento mul- peor supervivencia global (esti-
al., 2023; tropolitana, ur- tratamiento curativo. Baja
786 con PDAC no timodal y su- mador reportado=1,64; 1C95%:
EE. UU. bana o rural. representacion rural
metastasico. pervivencia. 1,45-1,93). Entre resecados, la
(2,2%) y posible con-
asociacion con supervivencia no
fusion residual.
persisti6 (0,97; 1C95 %: 0,85—
1,11).
Indirecta prondstica/asis-
; tencial. Cohorte restrin-
Area metropoli- Menor pancreatectomia en areas
Cohorte Medicare, gida a >65 afios; no per-
Brooks et tana, micropoli- | Pancreatecto- rurales (sHR=0,88; 1C95%: 0,81—
2016-2018; n=45 mite estimar mortalidad
al., 2023; tana o rural; pri- | miay mortali- | 0,95) y mayor mortalidad al afio
915; edad >65 prematura 30-69 de ma-
EE. UU. vacion socio- dad al afio. (OR ajustada=1,25; 1C95 %:
afios. nera completa. El ajuste
econémica. 1,17-1,33).
socioeconémico atenda
parte de la asociacion.
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Au- Tipo de evidencia, inter-
Disefio y Exposicion ter-
tor/afio; Desenlace Resultados principales pretacion critica y limi-
poblacion ritorial
pais taciones
Indirecta pronéstica. Se-
Supervivencia a 5 afios: 18,8% ru-
Cohorte NCDB; Residencia rural leccion condicionada a ci-
Chuetal., Supervivencia | ral frente a 22,3 % urbana; HR
n=25 536 con frente a urbana rugia; ingresos, educa-
2022; EE. después de cruda=1,103 (1C95 %: 1,061
PDAC estadio I-I1l | y determinantes cién, seguro y volumen
uUu. reseccion. 1,146); la asociacién ajustada por
resecado. sociales. institucional explican
ruralidad dejo de ser significativa.
parte de la brecha.
En andlisis multivariable, residen-
cia rural/remota no predijo qui- Indirecta prondstica/asis-
Cohorte retrospec-
; mioterapia adyuvante (OR=0,911; | tencial. Cohorte de pa-
Bertens et tiva de pacientes Area metropoli- | Terapia adyu-
p=0,125) ni radioterapia adyu- cientes operados; posible
al., 2018; sometidos a pan- tana, urbana-ru- | vantey super-
vante (OR=0,953; p=0,462), pero | seleccidn por capacidad
Canada createctomia por ral/remota. vivencia.
se asocid con peor supervivencia de acceso a cirugia y des-
PDAC; n=32 521.
global (HR=1,076; 1C95 %: plazamiento.
1,008-1,149; p<0,029).
Indirecta asistencial. Di-
Venkatesh Expansion de La expansion aumento6 cobertura
Estudio cuasiexpe- Cobertura 'y sefio de politica sanitaria;
etal., Medicaid, rura- y acceso, pero no produjo mejoras
rimental en estados acceso onco- Gtil para mecanismos de
2024; EE. lidad y bajos in- uniformes en diagnostico tem-
del sur. l6gico. acceso, no para mortali-
Uu. gresos. prano, cirugia o quimioterapia.
dad prematura especifica.
Indirecta prondstica. Pro-
bable sesgo del viajero sa-
Cohorte NCDB de El cuartil de mayor distancia mos-
White et Cuartiles de dis- ludable y seleccion hacia
pancreatectomias, Supervivencia | tr6 menor riesgo ajustado de
al., 2017; tancia al centro centros de alto volumen;
2004-2013; n=44 a largo plazo. muerte (HR=0,94; 1C95 %: 0,89-
EE. UU. tratante. la distancia no debe inter-
476. 0,98).
pretarse como factor pro-
tector.
Indirecta prondstica. Estu-
Markossian | Cohorte institucio- ; Los pacientes de areas rurales y dio monocéntrico con ta-
Avrea geografica
etal., nal; n=245; centro Supervivencia | de menor nivel socioeconémico mafio muestral limitado;
y ruralidad de
2016; EE. académico de red enci global. presentaron mayor riesgo de posible confusion socio-
residencia.
Uu. de seguridad. muerte. econémica y de deriva-
cion.
La clinica multidisciplinaria re- Indirecta asistencial/pro-
Cohorte institucio- | Atencion en cli-
dujo disparidades socioeconomi- nostica. Intervencion or-
Hoehn et nal de pacientes nica multidisci-
Tratamientoy | cas en tratamiento y se asocié con | ganizativa; no evalla ru-
al., 2021; sometidos a pan- plinaria y nivel
supervivencia. | eliminacion de diferencias de su- ralidad de forma directa y
EE. UU. creatoduodenecto- | socioecond-
pervivencia por nivel socioecond- | presenta riesgo de selec-
mia; n=281. mico.
mico. cion institucional.
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pancreético.

tado.

ruralidad no permanecié como

Au- Tipo de evidencia, inter-
Disefio y Exposicion ter-
tor/afio; Desenlace Resultados principales pretacion critica y limi-
poblacion ritorial
pais taciones
Mediana de supervivencia glo-
Indirecta pronéstica; evi-
Cohorte retrospec- | Acceso al sis- bal=4,9 meses. Menor escolari-
de Jesus et dencia latinoamericana.
tiva poblacional, tema, sector pl- | Supervivencia | dad, atencién en sector publico,
al., 2021; La exposicién no equivale
Sé&o Paulo, 2000— blico/privado y global. estadio avanzado y ausencia de
Brasil a ruralidad y no evalta
2014; n=6 855. escolaridad. tratamiento se asociaron con peor
mortalidad prematura.
supervivencia.
Atencidn en centro no acreditado:
Ruralidad y Indirecta prondstica/asis-
Estudio poblacio- menor cirugia (OR=0,17; 1C95 %:
Suraju et atencion en cen- tencial. El tipo de estable-
nal de lowa; n=5 Cirugiay mor- | 0,11-0,26) y mayor mortalidad
al., 2024; tro acredi- cimiento parece mediar
465 con cancer talidad. (OR=1,48; IC95 %: 1,23-1,77); la
EE. UU. tado/no acredi- parte de la desigualdad te-

rritorial.

factor independiente.

Discusion

El hallazgo central de esta revision no es la demostracion de un efecto directo de la
ruralidad sobre la mortalidad prematura, sino la existencia de un patrén consistente de
desigualdades territoriales a lo largo de la trayectoria asistencial del cancer de pancreas.
Este matiz es esencial porque mortalidad prematura, mortalidad global y supervivencia son
constructos distintos. La supervivencia relativa a cinco afios continda siendo baja en
registros contemporaneos, pero su relacion con la edad al fallecimiento depende de la
distribucion etaria al diagnostico y no puede trasladarse automaticamente a defunciones

antes de los 70 afios (1-4,15).

La evidencia sobre mortalidad prematura es indirecta. Ninguno de los 12 estudios
priorizados empled como desenlace principal la muerte entre 30 y 69 afios. Los resultados
disponibles describen estadio, tratamiento, mortalidad a intervalos definidos o
supervivencia desde el diagnéstico. Estos desenlaces son clinicamente pertinentes y
permiten formular mecanismos plausibles, pero no sustituyen una estimacién especifica de
mortalidad prematura. EI aumento de la carga de cancer pancreatico de inicio temprano
refuerza la importancia del problema, aungue no demuestra que la ruralidad explique dicho

fenémeno (16-19).
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Desde una perspectiva causal, la ruralidad debe entenderse como una exposicién contextual
compuesta. Pobreza, educacion, aseguramiento, comorbilidad, distancia, densidad de
especialistas y tipo de establecimiento pueden actuar como confusores, mediadores o
modificadores de efecto. Esta distincion condiciona la interpretacion: ajustar por estadio o
tratamiento puede reducir una asociacion porque estas variables son parte de la via causal;
no ajustarlas puede, en cambio, sobreestimar el efecto territorial por confusion
socioeconémica. Por ello, los estimadores ajustados no deben interpretarse de manera

uniforme como “efecto independiente” de la ruralidad.

En el dominio diagnostico, Segel y colaboradores observaron menor diagnéstico en estadio
local en &reas completamente rurales. Este resultado respalda una desigualdad en
oportunidad diagndstica, pero no constituye evidencia directa de mortalidad prematura (20).
La clasificacion rural-urbana también es heterogénea entre paises: cddigos de condado,
distancia, residencia remota y disponibilidad de servicios no representan necesariamente la
misma exposicion.

El retraso diagnostico puede originarse en tres intervalos: demora del paciente para
consultar, demora del nivel primario para sospechar la enfermedad y demora del sistema
para completar estudios y derivacién. En areas rurales, estos intervalos pueden acumularse.
Los sintomas iniciales —pérdida de peso, dolor abdominal o dorsal, anorexia y fatiga—
son inespecificos, mientras que la ictericia aparece con mayor frecuencia en tumores de
cabeza pancreatica. Cuando el acceso a tomografia contrastada o ecoendoscopia requiere
traslado interprovincial, el proceso puede prolongarse y aumentar la pérdida de

seguimiento.

La heterogeneidad entre sistemas sanitarios es particularmente relevante. En Dinamarca,
con cobertura sanitaria universal, la ventaja de supervivencia urbana fue pequefia y se
atenud al incorporar el tratamiento al modelo, lo que sugiere que la organizacion asistencial
modifica la asociacidn entre territorio y prondstico (22). En Estados Unidos, las diferencias
pueden estar mas estrechamente ligadas a aseguramiento, privacion socioeconémica, tipo
de centro y disponibilidad de cirugia de alto volumen. Por ello, la magnitud de la asociacion

observada en un pais no debe extrapolarse directamente a otro contexto.
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La evidencia sobre tratamiento es mas consistente que la evidencia sobre mortalidad
prematura. Amin y colaboradores mostraron menor probabilidad de reseccion y tratamiento
multimodal en residentes rurales; ademas, la asociacion prondstica no persistié entre
quienes lograron acceder a reseccion con intencion curativa. Este patron sugiere que una
proporcion importante de la desigualdad se origina antes o durante el acceso al circuito
terapéutico especializado, no necesariamente por un efecto intrinseco de la residencia rural
(23).

Brooks y colaboradores observaron menor utilizacion de pancreatectomia y mayor
mortalidad al afio en areas rurales; sin embargo, su cohorte Medicare se restringio a
personas de 65 afios 0 mas, por lo que su utilidad para estudiar mortalidad prematura de
30-69 afios es parcial. La atenuacién de las asociaciones después de considerar privacion
socioecondmica, estadio y tratamiento apoya la existencia de vias mediadas y de confusion

residual (24-27).

La continuidad terapéutica constituye otro punto critico. En la cohorte canadiense de
Bertens et al., la residencia rural/remota no predijo de manera independiente el inicio de
guimioterapia o radioterapia adyuvante después del ajuste, aunque si se asocio con una
discreta peor supervivencia global. Este resultado ilustra por qué no debe asumirse que toda
diferencia rural opera a través de un Unico mecanismo y también muestra el riesgo de
selecciéon inherente a cohortes formadas Unicamente por pacientes que lograron ser

operados (28).

La cobertura de salud puede mitigar parcialmente estas diferencias. La expansion de
Medicaid en estados del sur de Estados Unidos incrementé la cobertura de grupos rurales
y empobrecidos, aunque no produjo mejoras uniformes en cirugia, quimioterapia o
diagnostico temprano. Este resultado subraya que el aseguramiento financiero, sin una red
accesible de servicios especializados, puede ser insuficiente para modificar desenlaces

complejos (29).
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La cirugia pancreatica presenta mejores resultados en centros de alto volumen y con
equipos experimentados. La centralizacion puede reducir mortalidad perioperatoria y
mejorar la seleccion de pacientes; sin embargo, también aumenta la distancia para quienes
viven fuera de areas metropolitanas. Esta tension entre calidad técnica y accesibilidad

territorial es central para interpretar el efecto de la ruralidad.

Los resultados de lowa aportan evidencia sobre mediacion organizativa: la ruralidad no
permanecio asociada independientemente con mortalidad después del ajuste, mientras que
la atencion en centros no acreditados si se relacion6 con menor cirugia y mayor mortalidad.
Este patrén es compatible con un modelo en el que la estructura del sistema y el tipo de
establecimiento median parte de la desigualdad territorial, aunque el disefio observacional

no permite demostrar formalmente esa mediacion (30).

La distancia también puede producir asociaciones contraintuitivas. White et al. observaron
mejor supervivencia entre quienes viajaban mayores distancias para la cirugia; interpretar
la distancia como protectora seria inapropiado. La explicacion mas plausible es la seleccion
de pacientes con mejor estado funcional, mayor apoyo social o recursos suficientes para
desplazarse hacia centros de alto volumen, fendmeno conocido como sesgo del viajero

saludable (31,32).

Las clinicas multidisciplinarias especializadas pueden disminuir disparidades al
estandarizar decisiones y acelerar la secuencia diagnéstica-terapéutica. Se ha descrito que
estos modelos mejoran la concordancia con guias y pueden reducir diferencias asociadas
con nivel socioeconémico. Su extension mediante redes virtuales o comités regionales

representa una estrategia plausible para territorios rurales (33).

En conjunto, los estudios sustentan una asociacion entre ruralidad, barreras asistenciales y
desenlaces prondsticos, pero no demuestran que la ruralidad sea una causa directa y aislada
de muerte prematura. La fuerza de la asociacion varia segun pais, definicion de ruralidad,
poblacion incluida, disponibilidad de tratamiento y variables de ajuste. Esta heterogeneidad,

sumada a la naturaleza observacional de la evidencia, limita la inferencia causal (22—24,30).
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El marco conceptual méas coherente es considerar la ruralidad como marcador contextual
que puede actuar a través de rutas sucesivas: menor disponibilidad diagnéstica — estadio
mas avanzado; mayor distancia y fragmentacion de referencia — menor acceso a centros
especializados; barreras econdmicas y logisticas — menor recepcion o continuidad del
tratamiento. Edad, comorbilidad, nivel educativo, aseguramiento y caracteristicas del
centro pueden confundir o modificar estas relaciones. Los futuros estudios deberian utilizar
diagramas causales dirigidos y analisis de mediacion para separar efecto total, efectos

directos y vias intermediarias.

La principal limitacion de la evidencia es, por tanto, la brecha entre el desenlace de interés
y los desenlaces realmente estudiados. La mortalidad global, la supervivencia mediana y
la mortalidad al afio no permiten saber cuantas muertes ocurrieron entre 30 y 69 afios. En
consecuencia, cualquier vinculo entre ruralidad y mortalidad prematura debe presentarse

como una inferencia indirecta y plausible, no como una conclusion causal demostrada.

Implicaciones para América Latina y Ecuador

La evidencia latinoamericana identificada fue escasa. El estudio de S&o Paulo mostr6 que
menor escolaridad, atencidon en el sector publico, estadio avanzado y ausencia de
tratamiento se asociaron con peor supervivencia, pero no utiliz6 ruralidad como exposicion
principal. Por ello, aporta contexto regional sobre desigualdades de acceso y prondéstico,
no una estimacién directa del efecto rural-urbano (34). Esta escasez limita la transferencia
automatica de hallazgos provenientes de Estados Unidos, Canada o Dinamarca a sistemas

sanitarios latinoamericanos.

Para Ecuador, la definicion de mortalidad prematura entre 30 y 69 afios puede justificarse
con el indicador de la Organizacion Mundial de la Salud para enfermedades no
transmisibles, que estima la probabilidad de morir entre los 30 afios y el cumpleafios 70
por cancer, enfermedades cardiovasculares, diabetes o enfermedades respiratorias crénicas
(5). Esta definicion puede aplicarse de manera especifica a cancer de pancreas en analisis
de mortalidad del Instituto Nacional de Estadistica y Censos. Un estudio futuro podria

estimar tasas ajustadas por edad, razones rural-urbano, afios potenciales de vida perdidos y
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tendencias temporales; estos elementos constituyen una propuesta de investigacion y no un

resultado de la presente revision.

Una investigacion ecuatoriana mas robusta deberia vincular certificados de defuncién con
egresos hospitalarios, registros de tumores y caracteristicas territoriales. Los certificados
de defuncién por si solos no permiten conocer estadio, tratamiento, centro tratante ni
migracion asistencial, lo que limita cualquier interpretacion causal. Los modelos multinivel
y los andlisis de mediacion podrian separar caracteristicas individuales de variables
cantonales como pobreza, tiempo de viaje, densidad de especialistas y ruralidad, ademas

de explorar interacciones por sexo y edad.

Las intervenciones deben actuar sobre la ruta completa de atencion. En el primer nivel se
requiere capacitacion para reconocer signos de alarma, protocolos de referencia urgente y
acceso prioritario a imagen. En el nivel especializado, son necesarias rutas rapidas de
diagnostico, evaluacién multidisciplinaria y coordinacion para que la indicacion quirdrgica
no dependa de la capacidad del paciente para navegar el sistema.

La telemedicina puede reducir consultas innecesarias y facilitar la revision de imagenes,
pero no sustituye procedimientos diagnosticos ni cirugia. Debe integrarse con transporte
sanitario, gestores de pacientes, apoyo para alojamiento y descentralizacion selectiva de
qguimioterapia. La centralizacion de la cirugia deberia acompafarse de redes regionales

formales y auditoria de tiempos desde la sospecha hasta el tratamiento.

Desde la prevencion, el control del tabaquismo, obesidad y diabetes debe priorizar zonas
con mayor vulnerabilidad, aunque no existe evidencia suficiente para recomendar tamizaje
poblacional de cancer pancreatico. La vigilancia dirigida se reserva para grupos de alto
riesgo genético o familiar. El desafio es evitar que la innovacion diagnéstica amplie las

desigualdades al quedar disponible Unicamente en centros urbanos (15,18,19,35).

Conclusién

La ruralidad se relaciona con desigualdades en etapas criticas de la atencion del cancer de

pancreas, especialmente en oportunidad diagnostica, acceso a centros especializados,
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reseccion y tratamiento multimodal. Sin embargo, la evidencia revisada es
predominantemente indirecta: los estudios evaltuan supervivencia, mortalidad general o
procesos asistenciales y no cuantifican de manera explicita las defunciones entre 30 y 69

anos.

En consecuencia, no existe evidencia suficiente para afirmar un efecto causal independiente
de la ruralidad sobre la mortalidad prematura por cancer de pancreas. Los hallazgos son
compatibles con mecanismos mediados por desigualdad socioecondmica, estadio,
tratamiento y tipo de establecimiento. En Ecuador y América Latina se requieren estudios
poblacionales con definiciones estandarizadas de ruralidad y mortalidad prematura,
integracién de datos clinicos y territoriales y métodos capaces de distinguir confusion de

mediacion.
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