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Adenopatias cervicales metastasicas y su abordaje

terapéutico

Metastatic cervical adenopathies and therapeutic

approach.
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Resumen

ANTECEDENTES: Los pacientes con metdstasis voluminosas de carcinoma epidermoide
de cabeza y cuello representan un reto para la decisién terapéutica; se debe lograr
equilibrio entre control oncoldgico y complicaciones. La secuencia terapéutica no tiene
efecto en la supervivencia, pero si en las secuelas.

OBJETIVO: Conocer los resultados oncolégicos de pacientes con metastasis en el cuello.

MATERIAL Y METODO: Andlisis retrospectivo efectuado de 2009 a 2015 con pacientes
que recibieron tratamiento por metdstasis ganglionares cervicales de carcinoma epider-
moide; la secuencia terapéutica se decidié con base en el volumen, resecabilidad, sitio,
tamano del tumor primario y estado general del paciente. Se calculé la supervivencia
global y con base en estado de VPH.

RESULTADOS: Se incluyeron 30 pacientes, 22 hombres y 8 mujeres con media de edad
de 57 afos; 10 pacientes estaban en estadio N3 y 20 en N2. En 13 pacientes el VPH
fue positivo, en 5 negativo y en 12 no se determind. Siete pacientes fueron tratados
con quimioterapia inicial y a 23 se les efectud diseccion de cuello; la supervivencia
a cinco afios fue de 25% y el prondstico fue mejor en los pacientes VPH-positivos.

CONCLUSION: El tratamiento de las metdstasis cervicales depende de su resecabilidad;
debemos favorecer la cirugfa inicial; el VPH es un factor de buen pronéstico.

PALABRAS CLAVE: Cancer de cabeza y cuello; carcinoma epidermoide.
Abstract

BACKGROUND: Patients with bulky metastases of squamous cell carcinoma of the
head and neck represent a challenge for the therapeutic decision; balance between
oncological control and complications should be achieved. The therapeutic sequence
has no impact on survival but it has on sequelae.

OBJECTIVE: To know oncological results of patients with neck metastasis.

MATERIAL AND METHOD: A retrospective analysis was done from 2009 to 2015
with patients undergoing treatment for cervical lymph node metastasis of squamous
cell carcinoma. The therapeutic sequence was decided based on volume, resectability,
site and size of the primary and general condition of the patient. Overall survival was
calculated based on HPV status.

RESULTS: There were 30 patients, 22 men and 8 women with a mean age of 57 years,
10 N3, and 20 N2. In 13 the HPV was positive, in 5 negative and in 12 the determi-
nation was not made. Seven patients were treated with initial chemotherapy and 23
underwent neck dissection; the 5-year survival was 25% and the prognosis was better
in the positive HPV.

CONCLUSION: The treatment of cervical metastasis depends on its resectability; we
should favor the initial surgery; the HPV is a factor of good prognosis.
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ANTECEDENTES

En México alrededor de 60% de los pacientes
con cancer de cabeza y cuello son diagnostica-
dos en etapas avanzadas,’ ya sea con tumores
primarios voluminosos o con metastasis ganglio-
nares de gran tamafio que dificultan la decision
de la secuencia terapéutica.

En ocasiones las metdstasis son voluminosas,
pero el tumor primario no es localizado, fené-
meno conocido como metastasis cervicales con
primario desconocido;? en otras ocasiones las
metastasis estan ocultas (no palpables) y el tumor
primario es el voluminoso (T3-4), esto sucede
principalmente en tumores con poca linfofilia o
facilidad para producir metastasis en el cuello.

Las metastasis ganglionares mdltiples, volumi-
nosas o ambas con primarios no encontrados,
pequenos o susceptibles de someterse a radio-
terapia inicial como tratamiento representan
un verdadero reto porque si bien el tratamiento
estandar es la radiacién o la combinacién de
quimioterapia y radiacién, la tasa de persistencia
tumoral o recurrencia tumoral es alta y hace del
procedimiento quirdrgico de rescate un gesto
con alta tasa de complicaciones,® alguna de
ellas mortales, como la ruptura de los grandes
vasos del cuello.

El tratamiento estandar de las metastasis
cervicales es la diseccion de cuello, cuya radi-
calidad depende del volumen de metastasis y
la infiltracion de las estructuras no ganglionares
(esternocleidomastoideo, vena yugular interna
y nervio accesorio espinal). Este procedimiento
permite clasificar*® a los pacientes en el posope-
ratorio y con base en ello decidir el tratamiento
coadyuvante a seguir. Sin embargo, cuando las
metastasis son irresecables generalmente se
prescribe tratamiento concomitante de quimio-
radiacion; ante la persistencia tumoral la Gnica
alternativa de rescate es quirdrgica, lo que im-
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plica tasas altas de complicaciones; por ello una
alternativa a la concomitancia es la induccién
con quimioterapia y “convertir” a las metastasis
no resecables en resecables y asi poder ofrecer
la secuencia terapéutica estandar, cirugia y ra-
dioterapia o quimio-radiacién, segun el resultado
histopatolégico.®

Cuando por las caracteristicas metastasicas se
prevea que el paciente pudiese padecer per-
sistencia o recurrencia en corto tiempo, debe
preferirse la cirugia inicial con el objetivo de
lograr la adecuada estatificacion y de disminuir
la tasa de complicaciones durante un eventual
rescate.®

El estado del virus del papiloma humano (VPH)
es un factor de buen prondstico ya conocido,”
sobre todo en cancer orofaringeo vy, si bien aln
no existe la evidencia suficiente para disminuir
la intensidad de tratamiento en los pacientes
VPH(+), su existencia podria favorecer el trata-
miento quirdrgico inicial o, bien, la radiacién,
cuando el volumen metastasico no es tan im-
portante porque la posibilidad de control es
mucho mayor.

El objetivo de este andlisis es conocer los resul-
tados oncoldgicos de una serie de pacientes,
tratados en forma secuencial con cirugia inicial
o quimioterapia de induccién seguida de cirugia,
que tuvieron respuesta suficiente para practicar-
les diseccion de cuello.

MATERIAL Y METODO

Analisis retrospectivo del expediente clinico de
los pacientes con diagnéstico de metéstasis cer-
vicales de carcinoma epidermoide con tumores
primarios no identificados o clasificados como
T1y 2 tratados en un periodo de 7 afos, de 2009
a2015. Se evalu6 el tipo de tratamiento efectua-
do, la presencia o no de VPH determinada por
inmunohistoquimica con p16 en los ganglios
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cervicales y se calculd la supervivencia global de
la serie y con base en el estado de VPH (positivo
0 negativo).

Posterior al diagndstico histoldgico, los pacientes
se evaluaron clinicamente y se decidié si eran
susceptibles de someterse a cirugia inicial (di-
seccion radical de cuello) o eran irresecables;
los criterios de irresecabilidad fueron clinicos
y se basaron en la extensién tumoral cervical,
la fijacion de las metastasis a la fascia cervical
profunda, al eje vascular yugulo-carotideo o a
la infiltracién de la piel del cuello.

Los pacientes aptos para cirugia inicial se clasifi-
caron con base en los resultados de patologia, de
la disecciéon ganglionar y recibieron tratamiento
posterior con radioterapia o con quimio-radio-
terapia; los pacientes considerados irresecables
recibieron dos ciclos de quimioterapia sistémica
basada en platino y posterior al segundo ciclo se
reevaluaron clinicamente, ante respuesta suficiente
para ser operados, se les hizo diseccion radical de
cuello seguida de radioterapia o quimioterapia;
de no haber respuesta completa continuaron con
tratamiento con radioterapia.

RESULTADOS

Se incluyeron 30 pacientes, 22 hombres y 8
mujeres con media de edad de 57 afos, 20 se
clasificaron como estadio N2 y 10 como N3
(Figura 1).

En 18 pacientes se efectud el andlisis de p16 en
muestras de los ganglios cervicalesyen 12 noy
el estado del VPH permanecié desconocido. En
13 de 18 pacientes (72%) el estado de VPH fue
positivo, en 28% negativo y en 40% el estado
de infeccion por VPH fue desconocido por no
haberse efectuado la prueba.

El sitio mas frecuente de localizacion del tumor
primario fue la orofaringe en 17 pacientes (56%),

3.5%
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Figura 1. N6dulos cervicales. La mayoria de los pa-
cientes fueron diagnosticados con metastasis cervicales
mdltiples menores de 6 cm (N2C), lo que representa
66.5%.

seguido de primario desconocido en 6 (20%).
La distribucién de localizacion puede verse en
el Cuadro 1.

En la evaluacién inicial, 23 pacientes fueron ap-
tos para cirugia y se les practico diseccion radical
de cuello, no hubo mortalidad perioperatoria
ni complicaciones mayores en este grupo de
pacientes; 7 se consideraron irresecables y reci-
bieron dos ciclos de quimioterapia de induccion.

Todos los pacientes toleraron de manera ade-
cuada el tratamiento, 6 tuvieron respuesta tal
que permitié la cirugia y se les hizo diseccién
radical de cuello después del segundo ciclo; un
paciente tuvo persistencia del tumor, por lo que
se le indicé quimio-radioterapia concomitante;
posterior al tratamiento hubo persistencia y se
le realizo cirugia de rescate.

49



50

Anales de Otorrinolaringologia Mexicana

Cuadro 1. Sitio de origen del tumor

Sitio del tumor Num. (%)

Primario desconocido 6 (20)
Amigdala 3(10)
Zona de 3 repliegues 1(3.3)
Base de la lengua 7 (23.3)
Velo palatino 1(3.3)
Pliegue amigdalo-gloso 1(3.3)
Laringe supraglética 1(3.3)
Epilaringe 1(3.3)
Seno piriforme 3(10)
Pared lateral orofaringea 3(10)
Seno piriforme 3(10)

En 53% de los pacientes el tumor se origin6 en alguno de
los subsitios de la orofaringe, principalmente en la base de
la lengua.

Ninguno de los pacientes sufrié complicaciones
quirdrgicas mayores; el paciente a quien se le
efectud rescate tuvo infeccion cervical, sangrado
y formacién de hematoma y se reintervino en
dos ocasiones.

La supervivencia global de la serie fue de 25%,
los pacientes VPH-positivos tuvieron mejor pro-
nostico, con supervivencia a cinco afios de 45%
de manera significativa al compararse con los pa-
cientes VPH-negativos o desconocido (Figura 2).

DISCUSION

Los pacientes con metdstasis multiples o vo-
luminosas en cuello y con tumores primarios
no encontrados o susceptibles de someterse a
radioterapia reciben como tratamiento estandar
radioterapia radical o quimioterapia y radio-
terapia concomitantes, segln la etapa de la
enfermedad y el subsitio de origen del tumor;
sin embargo, se estima que aproximadamente
25% de estos pacientes persisten al tratamiento
o tienen recurrencia temprana, por lo que re-
quieren cirugia de rescate; este procedimiento
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Figura 2. Supervivencia a cinco anos. La supervivencia
a cinco anos de todos los pacientes fue de 25%, debido
a la etapa avanzada de la enfermedad en la que se
establecio el diagnéstico.

se vincula con tasa alta de complicaciones
posoperatorias,’® de manera que es preferible
efectuar el procedimiento quirdrgico inicial de
poderse hacer con objeto de disminuir la tasa
de complicaciones.™

Los pacientes que tienen metastasis consideradas
irresecables en forma inicial tienen dos alterna-
tivas terapéuticas, la quimioterapia-radioterapia
concomitantes o la quimioterapia de induccién
o neoadyuvante por dos ciclos, al final de éstos
se efectda evaluacion clinica y, si es posible
realizar la cirugia, se lleva a cabo; de no haber
respuesta suficiente deben continuar con el
tratamiento establecido, ya sea radioterapia o
quimio-radioterapia simultaneas.?

En esta serie encontramos respuesta importante
al tratamiento de induccién (85%), que permitio
efectuar cirugia posterior; si bien el control loco-
rregional y la supervivencia no cambian con la
secuencia terapéutica, la tasa de complicaciones es
considerablemente mas alta; en esta serie no hubo
complicaciones mayores en el grupo de pacientes
a los que se les practicé cirugfa inicial ni en los
que habian recibido quimioterapia neoadyuvante.
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El estado del VPH es importante porque no sélo
repercute en el pronéstico de los pacientes, sino
que podria, en un futuro mediato, inducir la
eleccién del tratamiento. Debido al buen pronés-
tico que tienen los pacientes VPH-positivos no
consumidores de alcohol/tabaco, su tratamiento
podria ser menos radical y centrarse sélo en
cirugia o s6lo en radioterapia dirigida al cuello
y a la hemiorofaringe, con lo que la tasa de
complicaciones y secuelas serfa menor."

En esta serie la supervivencia en pacientes
VPH-positivos fue mayor significativamente
al compararse con los negativos y con VPH
desconocido (Figura 3). La supervivencia glo-
bal es baja debido principalmente a la etapa
avanzada de la enfermedad en el momento del
diagnéstico.

CONCLUSIONES

El abordaje terapéutico de los pacientes con
cancer de cabeza y cuello metastasico a ganglios
depende de la etapa, resecabilidad ganglionar,
estado del paciente y subsitio anatémico de
origen del tumor; debe lograrse el equilibrio
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Figura 3. Existencia de VPH. La existencia de VPH (virus
del papiloma humano) en los ganglios metastasicos
es factor de buen pronéstico al compararse con los
pacientes VPH-negativos.

entre el control oncoldgico y las complicacio-
nes; la secuencia terapéutica no repercute en
la supervivencia, pero si en las secuelas que el
tratamiento deja.'*'®

En pacientes con metdstasis cervicales de
carcinoma epidermoide, la cirugia inicial es
preferible, aunque el tumor primario sea tratado
de otra forma (radiacion o quimio-radiacion),
esto con el objeto de disminuir la posibilidad de
que se requiera cirugia posterior, lo que incre-
menta las complicaciones. En los pacientes con
metdstasis irresecables el tratamiento estandar
es la quimio-radiacién concomitante; sin em-
bargo, en los pacientes en los que clinicamente
existe posibilidad de cirugia, una alternativa es
la quimioterapia neoadyuvante y revaloracion
posterior efectuando la cirugia si esto es posible.

Los pacientes con metdstasis relacionadas con
infeccién por VPH podrian ser aptos sélo a una
variedad terapéutica o, bien, a radioterapia que
no incluya todas las mucosas del drea de cabeza
y cuello.”
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