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ANTECEDENTES

1.1 Introduccion.

Las glandulas salivales mandibulares vy
sublinguales, estan localizadas de manera bilatreral
en el trayecto anatémico mandibular, las cuales
segregan secreciones mucosas, serosas o ambas,
pero con mayor predominio secreciones mucosas;
las glandulas salivales menores proveen a la boca
enzimas digestivas, lubricacién, bacteriostaticas e
higiénicas. Estas glandulas son estimuladas por el
sistema nervioso autonomo principalmente.

La aparicion de lesiones en el area submaxilar
que refieren los pacientes pueden ser de origen
quistico-neoplasico,
mayoria de origen infeccioso-inflamatorio debido a

inflamatorio o siendo la
la obstruccién e inflamacion que ejerce un cuerpo
dentro de esta area, la cual se agudiza después de la
alimentacion, o se presenta de manera intermitente
en el transcurso del dia aumentando en la noche; se
sospecha de una lesion neoplasica maligna cuando
el aumento de la masa ha ido en progresion, existe
paralisis facial, lesion dura, fija y la presencia de
adenopatias cervicales, de manera contraria, una
benigna cuando esta se ha mantenido de un volumen
constante o aumento lento.

Los tumores de las glandulas salivales son
pocos comunes, su gran variedad histolégica hace
que algunos sean raros en la poblacion, su etiologia
aun se desconoce, algunos autores determinan que
se debe por la exposicion de radiacion.

La edad media es de 45 anos, pocos frecuentes

en ninos. Se utilizan diferentes métodos de

diagndstico como: tomografia, resonancia y biopsia

(BAAF). El tratamiento de eleccién es quirurgico
delimitando y asegurando los bordes libres, en caso
de que la etapa clinica sea mayor se acompafara de
algun otro tratamiento alternativo. El seguimiento
sera periddico para detectar recurrencia o aparicion
de otras lesiones tumorales.

1.2 Epidemiologia.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) en el aflo 2012 se registraron 14 millones de
casos nuevos en cancer y 8.2 millones de personas
fallecidas. En el 2018 hubo un ascenso de 18 millones
de nuevos casos, de los cuales 9.6 millones fueron
mortales (B. W. Stewart et al., 2014).

Se estima aproximadamente que 608,570
estadounidenses murieron de cancer en 2021, lo que
corresponde a mas de 1600 muertes por dia. (R. L.
Siegel et al., 2021)
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Grafico 1. Incidencia de diagndstico/muerte en Estados Unidos.
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|



En la grafica anterior podemos observar que
entre los afnos 1990-1995 la incidencia de hombres
fue mayor en lado contrario con los anos 1995-2010
y 2005-2010 en donde la incidencia en mujeres fue
mayor pero la moralidad mayor se mantuvo entre el
periodo 1990-1995, teniendo un rango de 45 afios
(1975-2020) en donde de 1990-1995 se registra un
promedio considerable entre hombres y mujeres, la
mortalidad en ambos sexos es igual en este mismo
periodo. Tanto en la incidencia como la mortalidad
de ambos sexos ha bajado a partir de inicio del
siglo XXI (afio 2000), segun Solidoro (2016) a través
de una comparacion entre paises desarrollados,
no desarrollados mas los cambios ambientales,
economicos, demograficos hacen que la incidencia
de muertes sea en mayor escala en paises no

Nimero estimade de casos nueves de 2020 a 2040, ambos sexos, edad [0-B5 +]
Todos los cinceres
Muncde

2020

2040

desarrollados por el acceso a servicios y tecnologia
que puedan tener (A. Solidoro-Santisteban A, 2006).

La probabilidad de que se le diagnostique un
cancer invasivo a lo largo de la vida es mayor para
los hombres (42%) que para las mujeres (38%) (R. L.
Siegel et al., 2016). Aln no se puede comprender la
mayor incidencia en hombres, pero se ve reflejado
en cambios hormonales, la interaccion con el medio
ambiente y las cargas virales.

De acuerdo a las cifras mas recientes de
GLOBOCAN 2020, los tumores de todas las edades
contribuyen con mas de 19,000,000 incidencias y
30,200,000 nuevos casos para el afo 2040 (Grafico 2).

Grafico 2. Numero estimado de casos
nuevos de 2020 a 2040, ambos sexos,
edad [0-85+]-Todos los canceres (mundial)
(GLOBOCAN 2020)
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De acuerdo a las cifras de GLOBOCAN 2018,
los Tumores de cabezay cuello (TCC) contribuyen con
mas de 887,659 casos nuevosy 453,307 muertes en
2018. En Asiay Europa se presenta la mayoria de los
casos (grafico 4), sumando entre los 2 mas del 80%
tanto en incidencia como en mortalidad.

PORCENTAJE DE CASOS DE TCC POR CONTINENTE EN 2018

0.8% Oceania

4.8% Africa

6.4% [} América Latinay
’ el Caribe
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18.2% [ | Europa

62.2% B Asia

Grafico 5. Porcentajes de nuevos casos de TCC por continente
2018. (Globocan, 2018).

Numero estimado de casos nuevos en 2020,
cancer de: laringe, glandulas salivales, orofaringe,
nasofaringe, hipofaringe, labio, cavidad oral, cerebro,
sistema nervioso central, tiroides de ambos sexos y
de todas las edades (Grafico 5).
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Grafico 6. Nuevos casos 2020 de cancer por continente (todas las
edades y ambos sexos). (Global Cancer 2020).

Numero estimado de mortalidad en 2020,
cancer de: laringe, glandulas salivales, orofaringe,
nasofaringe, hipofaringe, labio, cavidad oral, cerebro,
sistema nervioso central, tiroides de ambos sexos y
de todas las edades. (Grafico 6).
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Grafico 7. Mortalidad de cancer por continente (todas las edades
y ambos sexos). (Globocan, 2020).

Actualmente se diagnostican anualmente
alrededor de 650.000 nuevos casos de carcinoma
epidermoide de cabeza y cuello (CECyC) en el mundo.

(F. M. Cardemil et al., 2017).

Los canceres de cavidad oral y laringe son los
canceres de cabeza y cuello mas comunes en todo el
mundo (tasa de incidencia estandarizada ajustada
por edadde 3,9y 2,3 por 100,000). A nivel mundial, los
tumores de cabeza y cuello presentan la sexta causa
de mayor malignidad (Society for Medical Oncology,
2017).

La relacion que existe entre los nuevos casos
y la mortalidad vistos anteriormente (grafico 4 y 5)
sobre la carga de mortalidad de cancer de cabeza
y cuello, estd aumentando y afecta de manera
desproporcionadaalaspersonasdepaisesdeingresos
bajos, medianos y regiones con dificultad para el
acceso a un servicio de salud (R. H. Patterson, 2020).
La incidencia de nuevos casos va acuerdo al numero
de poblacidn, pero en la comparacion de nuevos casos
y mortalidad hay una variacion compleja, ya que la
incidencia se da en paises de primer mundo y su
mortalidad es baja, debido al acceso de servicios,como
el costeo de tratamientos por ejemplo radioterapias,
guimioterapias y procedimientos quirdrgicos, este
ultimo siendo importante para preservar la vida de los
pacientes. En México el nimero de casos tumorales
aumento en los ultimos afios, a partir de 1990, la
razon principal fue el crecimiento y las nuevas
generaciones en poblacion (R. A. Gonzalez, 2015).
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Tabla 1. Numero estimado de casos (todo el mundo-
ambos sexos-mayores de 15 ainos)

1
2
8
4
5
6
7
8
9

Seno

Pulmon

Colorrectal
Prostata

Estomago

Higado

Esofago

Cuello Uterino
Tiroides

Vejiga

Linfoma no Hodgkin
Pancreas

Rifon

Cuerpo Uterino
Leucemia

Cavidad oral-Labios
Melanoma de piel
Ovario
Cerebro-SNC
Laringe

Mieloma multiple
Nasofaringe
Vesicula biliar
Orofaringe
Hipofaringe
Linfoma Hodgkin
Testiculo
Glandulas salivales
Vulva

Pene

Sarcoma de Kaposi

Mesotelioma
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2,261,250
2,206,332
1,930,975
1,414,199
1,088,687
901,190
604,039
604,035
583,906
572,682
525,421
495,623
417,511
417,333
407,511
376,485
323,878
311,485
283,714
184,408
176,317
131,851
115,921
98,205
84,189
75,487
72,128
52,745
45,148
35,974
33,287
30,857

(Global Cancer 2020).
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16
19
10
15
22
14
12
18
17
21
20
23
25
28
32
27
29
31
30
26

684,926
1,795,918
934,989
375,285
768,597
827,995
544,049
341,790
43,355
212,303
252,469
465,954
174,151
97,365
286,514
177,239
56,908
206,626
239,440
99,750
117,029
79,441
84,681
48,096
38,577
21,420
8,899
22,515
17,393
13,194
14,575
26,274




Segun el GLOBOCAN 2020 se estimaron 52,745 casos en todo el mundo (tabla 1), este
numero se incluyen todos los pacientes diagnosticados con cancer de glandulas salivales
(CGS), tanto mayores como menores, ocupando el 28vo en incidencia de canceres en todo
el mundo, y el 27 con mayor defuncion con 22,515 pacientes.

Tabla 2. Tasas brutas de Incidencia y mortalidad 2020
(Ambos sexos, mayores 15 ainos)

Seno 1 77.8 2 23.6
Prostata 2 48.7 6 12.9
Pulmon 3 38 1 30.9
Colorrectal 4 33.2 8 16.1
Cuello Uterino 5 20.8 7 11.8
Estdmago 6 18.7 5 13.2
Higado 7 155 4 14.2
Cuerpo Uterino 8 14.4 13 3.4
Ovario 9 10.7 10 7.1
Esofago 10 10.4 8 9.4
Tiroides 11 10 23 0.75
Vejiga 12 9.9 14 3.7
Linfoma no Hodgkin 13 9 12 4.3
Pancreas 14 8.6 9 8

Rifidn 15 7.2 16 3

Leucemia 16 7 11 4.9
Cavidad oral-labio 17 6.5 15 3

Melanoma de piel 18 5.6 21 0.98
Cerebro-SNC 19 4.9 13 4.1
Laringe 20 3.2 18 1.7
Mieloma multiple 21 3 17 2

Testiculo 22 25 30 0.31
Nasofaringe 23 2.3 20 1.4
Vesicula biliar 24 2 19 15
Orofaringe 25 1.7 22 0.83
Vulva 26 1.6 25 0.6
Hipofaringe 27 1.4 24 0.66
Linfoma Hodgkin 28 1.3 29 0.37
Pene 29 12 26 0.45
Glandulas salivales 30 0.91 28 0.39
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Sarcoma de Kaposi 31 0.27 31 0.25
Mesotelioma 32 0.53 27 0.45

(Global Cancer 2020).

Segun el GLOBOCAN, en el 2020 se tuvo una tasa bruta de incidencia de 0.91 (tabla
2) por cada 1000 habitantes ocupando el lugar nimero 30 en cancer y una mortalidad de
0.39 por cada 1000 habitantes en el mundo ocupado la posicidn 28 de cancer, ambas tasas
con pacientes mayores de 15 aflos y de ambos sexos (masculino y femenino).

Tabla 3. Tasas estimadas de incidencia y mortalidad estandarizadas
por edad 2020 (Mundial. Ambos sexos y mayor de 15 aiios)

Seno 1 69.3 2 19.7
Préstata 2 44.6 6 112
Pulmdn g 32.5 1 26.1
Colorrectal 4 28.3 3 13

Cuello Uterino B 193 7 10.5
Estémago 6 16.1 5 11.2
Higado 7 13.7 4 12.5
Cuerpo Uterino 8 12.6 16 2.7
Tiroides 9 9.6 24 0.62
Ovario 10 9i5 10 6

Esofago 11 9.1 8 8.1
Vejiga 12 8.1 14 2.8
Linfoma no Hodgkin 13 8 13 3.7
Pancreas 14 7 9 6.6
Rifdn 15 6.3 17 2.5
Leucemia 16 6.2 11 4.3
Cavidad oral-labio 17 5.9 15 2.8
Melanoma de piel 18 4.8 22 0.81
Cerebro-SNC 19 4.5 12 3.7
Laringe 20 2.8 19 1.5
Mieloma multiple 21 2.6 18 1.7
Testiculo 22 2.4 31 0.3
Nasofaringe 23 2.1 20 1.3
Vesicula biliar 24 1.7 21 1.2




Orofaringe

Hipofaringe
Linfoma de Hodgkin
Vulva

Pene

Glandulas salivales
Sarcoma de Kaposi

Mesotelioma

Segun el GLOBOCAN 2020, hubo una tasa estandarizada en la poblacion mundial
(tabla 3)a partirde 15 afnos fue de 0.81 por cada 1000 habitantes en laincidencia teniendo
el lugar nimero 30 de CGS, y de mortalidad de 0.33 por cada 1000 habitantes teniendo el

lugar 29 de CGS.

1.5
1.3
13
1.2
1.2

0.81
0.55
0.44

(Global Cancer 2020).

23
25
30
26
27
29
32

0.74
0.59
0.33
0.44
0.42

0.33

0.24
0.36

Tabla 4. Riesgo acumulado estimado en la incidencia y mortalidad
en 2020 (Mundial, ambos sexos y mayores de 15 aiios)

Proéstata

Seno

Pulmon

Estomago

Higado

Vejiga

Cuello Uterino
Pancreas

Cuerpo Uterino
Esdfago

Linfoma no Hodgkin
Ovario

Rifidn

Leucemia
Tiroides
Melanoma de piel
Cavidad oral-labio
Cerebro-SNC

Mieloma multiple
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9.3

6.1

22
1.9
1.8
1.6
1.6
1.5
13
1.2
11

0.87
0.86
0.79
0.59
0.52
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4.3

3.1
5.3
2.3
21
0.89
1.2
1.6
0.52
1.5
0.79
0.92
0.57
0.81
0.14
0.19
0.39
0.53
0.39




Laringe

vesicula biliar
Vulva

Pene
Nasofaringe
Orofaringe
Hipofaringe
Testiculos
Glandulas salivales
Linfoma Hodgkin
Mesotelioma

Sarcoma de Kaposi

20 0.42
21 0.35
22 0.25
23 0.21
24 0.21
25 0.2
26 0.18
27 0.17
28 0.12
29 0.12
30 0.1
31 0.05

(Global Cancer 2020).

19
18
23
27
21
24
26
30
28
29
25
31

0.26
0.27
0.11
0.09
0.15
0.11
0.09
0.03
0.06
0.05
0.09
0.02

El riesgo acumulado por el GLOBOCAN 2020 a nivel mundial a partir de 15 afos de
edad fue de 0.12 por cada 1000 habitantes ocupando el lugar niumero 29 en CGS y de
mortalidad de 0.06 por cada 1000 habitantes, teniendo el nimero 28 de CGS (tabla 4).

Tabla 5. Incidencia y mortalidad 2020 de Cancer de glandulas

Lugar Incidencia
Hombres 25 29,254
Tasa bruta 25 1
Tasa estandarizada 25 0.94
Riesgo 26 0.12

(Global Cancer 2020).

Lugar

23
23
23
23

salivales en hombres mayores de 15 ainos

Mortalidad

13,212
0.45
0.42
0.11

Tabla 6. Incidencia y mortalidad 2020 de Cancer de glandulas

Mujeres
Tasa bruta
Tasa estandarizada

Riesgo

salivales en mujeres mayores de 15 aihos

Lugar Incidencia
25 21,950
25 0.77
25 0.68
25 0.05

(Global Cancer 2020).

Lugar

24
24
25
24

Mortalidad
8,189
0.29
0.24
0.02




Los resultados del GLOBOCAN 2020 en habitantes diagnosticados con cancer de
glandulas salivales, se presentd una mayor incidencia en la poblacion masculina que
mujeres, quedando como 1:0.7, ocupando ambos en el lugar nimero 25 de canceres, en la
mortalidad la poblaciéon masculina fue mayor que la femenina quedando un 2:1 habitantes
ocupando el lugar 23y 24 en hombres y mujeres con cancer, respectivamente.

La incidencia en caso en el sexo masculino se puede derivar en su mayoria por
el estilo de vida que lleva, principalmente a la exposicién de tabaco y alcohol como en la
mayoria de los canceres se presentan como antecedentes, la mayor incidencia eleva la
tasa bruta, tasa estandarizaday el riesgo, es proporcional.

La tasa de mortalidad aumentd durante el siglo XX, por otro lado, la reduccion del
tabaquismo hizo que los inicios del siglo XXI la tasa de mortalidad disminuyera debido a los
estudios de cuidado en prevencion del cancer.

Las neoplasias malignas de glandulas salivales constituyen del 3 al 4% de los
canceres de cabeza y cuelloy menos del 0.5% al afio de todos los canceres diagnosticados
en Estados Unidos con tan solo de uno o dos por 100,000 individuos (B. F. Yuan-Shin, 2009).

Los canceres de glandulas salivales, son lesiones clasificadas como canceres
de cabeza y cuello (HNC), representan 0.5 al 1.2% de todos los canceres. Ocupan
aproximadamente el 6% de los canceres diagnosticados de cabeza y cuello segun la
American Head and Neck Society. Actualmente la incidencia ha aumentado en las ultimas
4 décadas. La edad media 41-43 anos, en la quinta década de vida, con relacién 3:2 M:H.
Teniendo una supervivencia global de 5 afos de un 72% (T. M. Galdirs et al., 2019).

La frecuencia anual a nivel mundial se presenta entre 0.05-2 personas por cada
100,000 habitantes; La supervivencia relativa para adultos diagnosticados con cancer de
glandulas salivales fue del 83 % al afo, 69 % a los tres afios, y el 65%-72% a los cinco afios,
con una diferencia significativa entre hombres y mujeres, 58 y 72%, respectivamente (M.
Guzzo et al., 2010), (T. M. Galdirs et al., 2019).

Tabla 7. Incidencia de tumores de glandulas salivales en México

2002 (INEGI)
MORBILIDAD MORTALIDAD % MIORTALIDAD
Hombres 66 9 13.6
Mujeres 75 6 8
Incidencia total 141 15 10.6

** Otras glandulas salivales mayores excluyendo parotida (L. Tirado-Gomez, M. Granados-Garcia, 2007)




Tabla 8. Incidencia de tumores de glandulas salivales en México

en pacientes de 20-84 aios de edad

ANO 2020 2025 2030 2035 2040
Hombres 276 315 357 403 447
Mujeres 268 302 338 377 412

Incidencia total 544 617 695 780 859
+73 casos +78 casos +85 casos +79 casos

5 casos aumentaron / 7 casos aumentaron / 6 casos disminuyeron

Mortalidad tumores de glandulas salivales en México

en pacientes de 20-84 aios de edad

2020 2025 2030 2035 2040

Hombres 85 99 115 133 151
Mujeres 57 67 78 91 103
Mortalidad total 142 166 193 224 254

** Glandulas salivales mayores (pardtida-submandibular-sublingual) (Globocan, 2020)

Incidencia de tumores de glandulas
salivales en México en pacientes de

Mortalidad tumores de glandulas salivales en
México en pacientes de 20-34 afios de edad

20-84 afios de edad W Hombres m Mujeres 151
B Hombres B Mujeres S
m = 133
R c - 115

LI G 29 o 103
o o] ™M -
SR & 78

67
II 5?
2020 2025 2030 2035 2040

2020 2025 2030 2035 2040

Grafico 8. Barras-Incidencia de casos de tumores de
glandulas salivales mayores (pardétida-submandibular-
sublingual) (Globocan, 2020).

Grafico 9. Barras-Mortalidad de tumores de glandulas
salivales mayores (parétida-submandibular-sublingual) en
México en pacientes de 20-84 afios de edad. (Globocan,
2020).
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Grafico 10. Histograma-Incidencia de casos de tumores Grafico 11. Histograma-Mortalidad de tumores de
de glandulas salivales mayores (parétida-submandibular-  glandulas salivales mayores (parétida-submandibular-
sublingual) en México en pacientes de 20-84 afios de edad.  sublingual) en México en pacientes de 20-84 afios de edad.
(Globocan, 2020) (Globocan, 2020)

La proporcion de tumores malignos de glandulas salivales, es de 40:10:1 para
glandulas paroétida, submandibular y sublingual (B. F. Yuan-Shin, 2009). Los tumores de
las glandulas salivales se originan a partir de diferentes tipos de células glandulares,
haciéndolos morfolégicamente diversos los mas comunes son: carcinoma adenoideo
quisticos, mucooepidermoides de bajo grado y células acinares; aunque frecuentemente
se confunden con neoplasias benignas por el crecimiento lento. La etiologia de esta
enfermedad es desconocida, pero se asocia a mutaciones genéticas dependiendo del tipo
del tumor salival (H. H. Lin et al., 2018), (M. Guzzo et al., 2010).

Tumores malignos mas frecuentes de la glandula submandibular

2% J | Carcinoma andenoideoquistico
6% J | Carcinoma mucoepidermoide
7% —— Tumor maligno mixto

19% Adenocarcinoma

30% Carcinoma escamoso

36% Carcinoma acinar

Grafico 12. Tumores mas frecuentes de la glandula submandibular, modificado.
(M. Granados-Garcia et al., 2020)
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Hitologias malignas de glandulas salivalessubmandibular y sublingual

o 4%
CAM 3%
CACS 3%
ADCB 1%
CAL 4%
CAEAP 8%
CAA 8%
CAE 3%
AD 6%
CAM 20%
CAA  40%

Grafico 13. Histologias malignas mas frecuentes de la glandula submandibular y sublingual,

modificado, tomado de la tabla 9 de incidencia de tumores de glandulas salivales.

Incidencia de cancer de glandulas salivales

21% Glandulas Sublinguales 79% . Glandulas Submandibulares

Grafico 14.Incidenciade canceren glandulas salivales submandibularesy sublinguales, modificada,

tomada de la tabla 9 de incidencia de tumores de glandulas salivales.




1.3 Anatomia de las glandulas salivales

La secrecion de saliva en la cavidad oral se
deriva por las glandulas salivales que se encuentra
dentro de la cavidad oral y fuera de ella.

Lasglandulassalivalessonglandulasexocrinas,
las cuales producen, modificany secretan salivaen la
cavidad oral. Existen dos tipos de glandulas salivales:
glandulas salivales mayores que incluyen glandulas
paroétidas, submaxilares y sublinguales (producen
del 92%-95% de saliva), y las glandulas salivales
menores (conformada por 600-1000 glandulas, se
encuentran en cualquier parte de la boca menos en
encia y paladar anterior duro), las cuales recubren
la mucosa del tracto aerodigestivo superior y la
abrumadora totalidad de la boca (M. G. Ghannam &

Linguales

Bucalas

Labiales

Figura 1. Ubicacion de las glandulas salivales menores en

cavidad oral.

P. Singh, 2022).
Glandulas salivales menores: se extienden por
toda la cavidad oral. Se dividen en cuatro grupos: (H.
Rouviére, 2005), (A. Nanci, 2012), (GS. Kumar, 2014).
e Glandulas palatinas: presentes en la
posterolateral del paladar duro, extendiéndose
hacia el paladar blando y Uvula.
e Glandulas labiales: localizadas en
posterior de los labios.
¢ Glandulas bucales: localizadas en las mejillas,
algunos autores anexan las glandulas molares
dentro de estas, se encuentran cerca del orificio
de desembocadura del conducto parotideo.
e Glandulas linguales: localizadas en la lengua,
estas se dividen en varios subgrupos:

— Glandulas linguales anteriores (Glandulas
Blandin y Nuhn): Vértice de la lengua, sus
conductos tienden a desembocar (abrir) en la
superficie del vientre de la lengua, cercano al
frenillo lingual.

— Glandulas mucosas

linea

la cara

linguales posteriores:
localizadas en la parte lateral y posterior
(papilas circunvaladas y papilas foliadas),
en relacion a la amigdala lingual, el punto de
desemboque se localiza en el borde la lengua.

— Glandulas serosas linguales (Glandulas Ebner):
localizadas en las fibras musculares de la
lengua, el conducto se localiza en el canal de
papilas circunvaladas.

Glandulas salivales mayores: |localizadas en
la proximidad de la cavidad oral, se comunican con
la boca a través de conductos salivales (excretores),
glandulas bilaterales divididas en tres tipos y
localizadas en el cuerpo de la mandibula (anterior-
posterior): glandula pardtida, glandula submandibular
y glandula sublingual (H. Rouviére, 2005).

¢ Glandula pardtida: es la mas voluminosa,
dividida en dos Iébulos, situada en la rama de la
mandibula, inferior al conducto auditivo externo
y anterior a la apdfisis mastoides y estiloides, de

|
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Figura 2. Inervacion secreto-motora (parasimpatica) de las
glandulas salivales, traducido-modificado. (R. L. Drake et al,
2010).

color grisaceo-amarillenta con un peso de 25g
como promedio. Con estructuras aledanas como
vena yugular externa, vena retromandibular o la
vena satélite de la vena caroétida externa, musculo
masetero, arteria cardtida externa y arteria
auricular exterior. Por la glandula atraviesa el
nervio facial, ganglios linfaticos parotideos, el
conducto que une a la cavidad oral es el conducto
parotideo (conducto de Stensen) que mide
aproximadamente 4 cm de longitud y 3 mm de
diametro (R. L. Drake et al, 2010) (H. Rouviére,
2005).
e Glandula submandibular: localizada en la
porcion lateral de la region suprahioidea, con un
diametro aproximado de 4 cm, ocupando la cara
medial de la mandibula (triangulo submandibular),
musculos suprahioideos, milohioideo, hiogloso,
estilogloso, mucosa del surco alveololingual y
espacio paratonsilar, arteria lingual,
facial, una rama de la arteria cardétida externa,
submentoniana y caras laterales de la raiz de la
lengua y faringe (pared lateral), nervio lingual,
ganglioslinfaticos prevascularesyposvasculares
se encuentra entre la glandula y su fascia
teniendo una relacién asociada con la arteria y
vena faciales en su porcidon superior saliendo

arteria

hacia las cadenas cervicales y yugular profunda,
la glandula tiene un peso de 7g aproximadamente,
coloracion ligeramente rosada. El
excretor de la glandula recibe el nombre de
conducto submandibular (conducto de Wharton),
de longitud que va de 4 a 5 cmy con un diametro
de 2 a 3 mm (piso de boca-frenillo lingual) (R. L.
Drake et al., 2010), (H. Rouviére, 2005), (M. G.
Ghannam & P. Singh 2022), (J. E. Skandalakis et
al., 2015).

conducto

¢ Glandula sublingual: situada en el piso de la boca,

Rafe Plangomandibular

Condusio submandibulan

Conductes menores de la
glandula sublingual

™ Merss lingual

Misculo
constriclor
SUpEnor

Glandula
submandibular

Figura 3. Glandula submandibular y sublingual vista medial
(traducido-modificado) (R. L. Drake et al, 2010).

Masculo gemogloso

Figura 4. Glandula submandibular y sublingual vista
posterior (traducido-modificado). (R. L. Drake et al, 2010).



es alargada plana de 3 cm de largo, 15 mm de altura y de 5 a 8 mm de anchura, con un
peso de 3g y coloracién igual que la glandula submandibular. Con relacién a la fosita
sublingual de la mandibula, musculo milohioideo, geniogloso y genihioideo, arteria
sublingual, venas linguales profundas y satélite del nervio hipogloso, nervio lingual,
nervio de la glandula sublingual, nodulos linfaticos submandibulares y conducto
submandibular. Esta glandula posee varios conductos excretores, entre 15 a 30
conductos (conductos de Rivinus y conductos Bartholin) (R. L. Drake et al, 2010), (H.
Rouviére, 2005).

Frenillo lingual

Vena lingual Apertura del conducto

submandibular izquierdo

Vena profunda
lirgual
Conducts
submandibular

Frenille kngual

Plisgue sublingual
gm"" oy Pliegue sublingual
gue recuble a la

Caruncuia i
eyt gldndula sublingual

Aperiura del canduct
submandbular

aracula sublingual

Figura 5. Glandula submandibular y sublingual vista Figura 6. Glandula submandibular y sublingual vista
anterior (traducida). (R. L. Drake et al, 2010) anterosuperior (traducido-modificado). (R. L. Drake et al.,
2010).

Las glandulas salivales humanas producen entre 0.5-1.5 litros de saliva al dia,
facilitando la masticacidn, deglucion, habla, lubricacion de la mucosa bucal haciendo posible
la percepcion del gusto. También participan en la digestion de triglicéridos y almidones,
secretando lipasasy amilasas, cumple un papel importante en procesos infecciosos, limpieza
secretora, defendiéndose ante bacterias y virus. (M. G. Ghannam & P. Singh, 2022).

Glandulas Tubarias

Nombre propuesto por Cohen y colaboradores a la zona predominante sobre el torus
Tubarius.

Elcuerpohumano contiene unparde ubicacionesde glandulas salivales macroscoépicas
clinicamente relevantes que antes se habian pasado por alto, para las cuales recibieron
el nombre de glandulas tubarias, teniendo como principal propdsito el cuidado de estas
al momento de realizar un tratamiento de radioterapia, ya que la preservacion de esta




estructura puede mejorar la calidad de vida (M. H.
Valstar et al, 2021).

Hasta el momento no hay una descripcion
anatomica de esta glandula, porque su localizacion
es de dificil acceso, se localizan en la parte baja de la
base del craneo (se observa de manera endoscopica
nasal), existe una hipotesis que puede contener una
cantidad de acinos seromucosos, la fisiologia es la
lubricaciény deglucion de la nasofaringe/orofaringe,
su descubrimiento fue reciente, su ubicacion se da
en la pared faringea dorsolateral bilateral, alrededor
de la trompa de Eustaquio (puede dar origen a otros
tumores malignos y benignos); la baja incidencia de
neoplasia de estas glandulas salivales nasofaringeas,
la heterogeneidad en la apariencia microscopica
al interpretar lesiones malignas, ya que en ello
dependera el manejo oncoldgico. (A. Thakar et al.,
2020) (D. Cohen-Goldemberg et al., 2020).

Figura 7. Imagen PET/CT. A y B: Coronal (Anterior-
Posterior), C:Axial, D: Sagital (D. Cohen-Goldemberg et al.,
2020).

A través del
describen a estas glandulas a través de cadaveres,
pero no se tiene una descripcién completa (A. Mudry
& R. K. Jackler, 2021).

e 1837 Cruveilhier: Mucosa faringea que se eleva
por un gran numero de pequefas glandulas
principalmente ocupando la parte superior de la
faringe divididas en aglomerados y solitarios.

e 1866 Helen: Glandulas en la pared posterior
de la faringe, frente a las coanas que continua
hacia abajo, escasos y muy pequefios con una
dimension de 2mm de diametro y otras de 0.3mm.

e 1878-1889 Adam Politzer: Esunaredde glandulas
alrededor del orificio tubarico.

tiempo diferentes autores

Lo mas aceptado, es lo que describen varios
autores en la actualidad, ya que fueron visualizados
en PET/CT, expresan como una glandula compuesta
por pequefios elementos glandulares, enumerada
como un cuarto par de glandulas mayores, aunque
aln no sea una estructura reconocida.

Esto podria tener relevancia clinica en
oncologia, porque se sabe que la radioterapia de haz
externo (RT) de dosis alta en las glandulas salivales
durante el tratamiento del cancer de cabeza y cuello
(CCyC) o la metastasis cerebral causa dano (toxicidad,
por ejemplo, fibrosis intersticial, atrofia acinar). Esto
puede resultar en pérdida de funcion con xerostomia
(este fue un punto importante en las reacciones
secundarias en un grupo de pacientes sometidos a
radioterapia) y disfagia (D. Cohen-Goldemberg et al.,
2020) (J. Nascimento et al., 2021).

Durante mucho le daba
importanciadurantelaplanificaciondeuntratamiento
de radioterapia, las glandulas tubarias se pueden
visualizar como 6rganos separados incluso mediante
modalidades de imagen convencional principalmente
en una resonancia magnética, su descubrimiento se
realizé mediante un PET/TC en la valoracion de un
paciente post tratado (A. Thakar et al., 2020), (S. G.

Ellsworth et al., 2021).

tiempo no se



Figura 8. Anatomia del area tubarius. A: Amarilla-area amarilla Roja-area de diseccion, B: Tubo
auditivo, C: Estructuras contiguas. (D. Cohen-Goldemberg et al., 2020)

Figura 9. Reconstruccion 3D
region del Torus Tubarius (Dorso
medial). Amarillo: &acinos, Azul
claro: Conductos, Azul oscuro:
Cartilago subyacente del toto
tubarico, Rosa: Musculo.(D.
Cohen-Goldemberg et al., 2020).

Porlado contrario, hay autores que se basan en argumentos los cuales descartan a
esta glandula como partes de las glandulas salivales (J. Iwanaga et al., 2021).

e Su hallazgo se basa en la glandula sublingual, ya que es similar en un estudio de PET-
CT, la cual es similar a la pared faringea vista desde la parte anterior en un corte
coronal.

¢ La histologia no demuestra que sea una glandula salival, ain no hay evidencia que la
presencia de tejido de glandula salival, ausencia de amilasa, células mioepiteliales o
presencia de fibras simpaticas o parasimpaticas.

e Laidea que sea una estructura que hasta ahora haya sido descubierta, esta idea se
apoya ya que el area nasofaringea ya se habia estudiado y descrito anatomicamente.

Aun existe un debate por la descripcion y aceptacion de esta glandula salival.




1.4 Fisiologia

Lasalivaesunasecreciéncomplejaproveniente
de las glandulas salivales mayores en el 93% de su
volumen y menores en el 7% restante. El 99% de la
saliva es agua mientras que el 1% restante esta
constituido por moléculas organicas e inorganicas
(C. Llena-Puy, 2006). La saliva no solo cumple una
funcion metabdlica (digestidn), sino de proteccion
(manteniendolaproteccionoral),mantenimientodelas
estructuras orales, también funge como diagndstico
de algunas patologias; funciones de proteccion a la
mucosa de la cavidad oral y de vias respiratorias
superiores (limpieza y secrecion inmunoldgica),
funge como excrecion de sustancias extrafas al
organismo, protege a los organos dentarios ante
microorganismos como los que provocan las caries
(principalmente), y también de microorganismos
organicos e inorganicos, finalmente, interviene en la
funcion digestiva, lavado y humectacion de botones
gustativos (poder ingerir varios sabores y tener un
punto de diferenciacion).

La saliva es producida por
a estimulos del sistema
parasimpatica, que origina la secrecion acuosa de
manera abundante, a diferencia de la estimulacién
simpatica originada por el estrés, dando como
resultado menor segregacion viscosa, ocasionando
sensacion de sequedad oral. La cantidad de saliva
producida diaria es de 0.8 — 1.5 litros, en estado de
descanso se produce alrededor de 0.4 ml de saliva
total por minuto; con estimulacion las glandulas
secretan alrededor de 2ml/min. El pH salival de la
cavidad bucal oscila entre 6.7 y 7.5, el consumo de
alimentos con mayor cantidad de proteinas disminuye
el pHy el aumento de carbohidratos incrementa el pH
salival (Caridad, 2008).

respuestas

nervioso autonomo

Las glandulas salivales estan compuestas de
células epiteliales especializadas, y las unidades
secretoras basicas de las glandulas salivales son
grupos de células llamadas acinos. Estas células se
pueden clasificar como células serosas, que secretan
un liquido acuoso esencialmente desprovisto de
mucina, y células mucosas, que producen una
secrecion muy rica en mucina. Las células acinares
secretan un liqguido que contiene agua, electrolitos,
moco y enzimas, todo lo cual sale del acino hacia los
conductos colectores (T. Pfaffe et al., 2011).

La saliva contiene un gran numero de
proteinas y péptidos con diferentes funciones, cuya
identificacién como biomarcadores es importante en
lainvestigacion de enfermedades sistémicas. Algunas
proteinas son sintetizadas por las células secretoras
de las glandulas salivales, otras son de origen
plasmatico. La saliva, cuenta con aproximadamente
2000 proteinas, 26% se encuentran también en la
sangre , las cuales entran en la saliva, pasando
a través de las células por vias transcelulares
(difusidn intracelular pasiva y transporte activo), o
rutas paracelulares por ultrafiltracion extracelular
dentro de las glandulas salivales, o a través del surco
gingival.

Las principales proteinas son: a-amilasa,
mucinas, aloumina, IgA, IgG. Péptidos: proteinas ricas
en prolina (PRPs), cistatinas, estaterinas, histatinas,
defensinas (P. Juarez-Rolando et al., 2016).




Tabla 10. Proteinas con mayor presencia en la saliva humana y sus funciones

Peso molecular
Daltons (Da)

Proteina/
Porcentaje

Proteinas ricas en
prolina (PRP) 37%

15,000-18,000

a-amilasa, 20% 62,000-67,000

Mugcinas, 20% 300, 000-400, 000

Cistatinas, 8% 10 000-15 000

Origende la
glandula

Glandulas pardtidas

y submandibulares.

En saliva parotidea
(60-120 mg/100
mL) y en saliva
submandibular (225
mg/100 mL).

Mayor produccion
en parodtiday en
menor cantidad

submandibular.

Glandulas parotida,
submandibulary

sublingual.

Funcion de la proteina

Promueve la remineralizacion en el tejido
dentario, genera homeostasis mineral,
neutralizacion de sustancias tdxicas (A.
Bennick, 1982), (B. E. Garcia-Triana et al.,
2012).

Es una glicoproteina. Descompone el
almidoén; realiza una funcion antibacteriana
en la boca; involucrado en la Iubricacion
de los tejidos, existen experimentos para
la evaluacion del estrés psicologico y
fisico asociandolo al estudio del dolor, en
pacientes con enfermedad periodontal se
encuentra una mayor concentracion (W. M.
Edgar, 1992), (M. J. Campos et al., 2011),
(G. A. Sanchéz et al., 2011).

Concentraciéon mayor en pacientes con
enfermedad periodontal para la proteccion
ante agentes bacterianos y virus,
componente de la pelicula adquirida salival,
capa que cubre a las células epiteliales
incluido el tracto gastrointestinal, MG2a-
MG2b agente como barrera, bactericida,
contra la

lubricacion, proteccion

deshidrataciéon; mantenimiento en la
viscosidad al momento de secretar saliva.
Se origina en los genes MUC5B y MUC7 (A.
V. Amerongen et al., 2002), (M. Cardenas
et al., 2007), (M. Derrien et al., 2010), (A.

Walz, A. et al., 2006).

Pertenece a la familia heterogénea
que conservan aminoacidos. Funcidn
antibacteriana y antiviral, regulacion

metabdlica de las proteinas, proteger el

tejido ante microorganismos, remineraliza
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alos 6rganos dentario, se libera una mayor
cantidad en procesos inflamatorios y ante
microorganismos que puedan producir
algun dafo al organismo (A. V. Amerongen
et al.,, 2002), (A. Walz, A. et al., 2006) (T.
Cabras et al., 2012).

Albumina sérica 65-66 470 Se produce en las Proteina globular monomérica, es una
humana (6%) glandulas pardtida, proteina transportadora (R. F. Vining et al.,
submandibulary 1983).
sublingual.

IgA soluble, 3% =160 000 Presente en Pertenece a la familia de las globulinas

. , siendo parte de un anticuerpo. Formacién
saliva parotidea y

. del biofilm dental, neutraliza factores
submandibular. . ) )

virulentos de bacterias, proporciona

inmunidad ante agentes bacterianos (M.

Lenander-Lumikari & V. Loimaranta, 2000).

IgG, 2% =150 000 Presente en Pertenece a la familia de las globulinas
saliva parotidea y siendo parte de un anticuerpo. Proteccion
submandibular. ante patégenos, reaccion como respuesta

secundaria (F. R. Korsrud P. & Brandtzaeg,

1982).
Estaterinas, 1% 12,000 Presente en la saliva Fosofoproteinas. Inhibe el crecimiento
parotidea. de cristales de hidroxiapatita, formacién

de la pelicula adherida, lubricacion,
mineralizacion, proteccion de la cavidad
oral y tracto digestivo, viscosidad en la
secrecion de la saliva (Y. Yao et al., 2003),
(C. Hannig et al., 2005), (N. M. Harvey et al.,

2011).
Histatinas, NA% 3,000-4,500 Presente en los 3 Pertenece a la familia de péptidos
tipos de glandulas. antimicrobianos ricos en arginina,

histidina y lisina. Su funcién en formar la
pelicula adherida neutralizar sustancias
que pueden afectar al organismo,
antimicrobiana, mineralizacion de fluidos
orales, libera histamina de los mastocitos
regulando la inflamacion. (A. V. Amerongen
et al., 2002), (E. E. McDonald et al., 2011),
(M. Hardt et al., 2005).

*Simbologia; NA: No aplica




Conducto salival

Alvéolos mucosos =

e
=

Alvéolos mixtos—

La saliva se forma a través de las células
del sistema de conductos o ductales (estriado y
excretor), células mioepiteliales (membrana basal)
y células acinos (primera saliva) que son activados
por electroélitos (activos) y agua (pasivo); y también
influye las enzimas, proteinas y componentes (sales
y minerales). La saliva esta compuesta de manera
primaria por Na (sodio) y Cl (cloro), (isoténica), a
través de su recorrido por los conductos excretores
se va modificando la reabsorcion activa de sodio
y cloro, se va agregando bicarbonato y potasio. La
activacion de las células ductales con segregacion
activa permitiendo el transporte activo de electrolitos
y agua (su mayor composicion) (D. Diaz-Silva, 1987).

La secrecion esta bajo control del sistema
nervioso auténomo controlando el volumen y la
saliva. Los receptores de diferentes mucosas
(esofagica, olfatoria, bucal, gastrica, esofagica) estan
relacionados con el encéfalo quienes son controlados
por los centros corticales y del hipotalamo (S.

Arancibia & H. Barahona, 1972).

Epitelio del conducto

Alvéolo seroso

Figura 10. Fisiologia de
las glandulas salivales (I.
Fernandez, G. Tresguerres-

Hernandez, 2010).
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Glandula salival

Figura 11. Factores en la producciéon de saliva (I.

Fernandez, G. Tresguerres-Hernandez, 2010).




Esquema del acino, conductos y tipos de
células secretoras salivales

e Células serosas: secreciones mas activas de
proteinas, nucleo redondo y basal, forma de
piramide, citoplasma abundante, gran cantidad
de granulos secretorios llamados zimégeno.

e Células mucosas: con caracteristicas
rectangulares, nucleo aplanado, concentracién
de mucopolisacaridos, en el aparato de Golgi
se encuentra mayor cantidad de granulos de
secrecion, forma piramidal truncada.

¢ Célulamioepitelial: se encuentranenlamembrana
basal y en las células acinares, aqui se puede
reportar el origen de algunos tumores.

e Conducto estriado: transformacién de la saliva
primaria en secundaria donde se retira el sodioy
cloruroy se anade potasio y bicarbonato.

¢ Conducto intercalar: liberacion de amilasa.

La estimulaciéon en la segregacion de saliva
se debe por alimentos, objetos externos, estimulos
externos como la vista, olfato, etc. La disminucion
0 ausencia (xerostomia) de esta se debe a medio de
estrés, ansiedad, enfermedades sistémicas y la edad
(S. A.Valenzuela, 1972).

Celula
mioepitelial

Acino seroso

Célula del

serosa intercalar mucosa conducto
estriado

Célula "Céluia‘

Celula

Figura 12. Tipo de células de las glandulas salivales. (P. M.
Sanchez-Martinez, 2012) Modificada.




Estructura y organizacion de las glandulas
salivales

CM: Células mioepiteliales.
GS: Granulos de secrecion.

Mi: Mitocondria.

M: Mesénquima.
RE: Reticulo endoplasmico.
e Ci: Citomembrana.

e 1:Acino seroso.

e 2:Segmento intercalar.
¢ 3:Segmento estriado.
e 4: Conducto excretor.

Figura 13. Estructura y organizacion de las glandulas
salivales. (P. M. Sanchez-Martinez, 2012) Modificada.

Mecanismos de transporte desde el suero
alos ductos de la glandula salival

. Transporte activo.
. Difusidn pasiva de compuesto liposoluble.
. Filtracion simple.
. Filtracion activa de agua e iones.
. Bomba sodio-potasio.
Membrana celular.
. Poro de la membrana celular.

> & 0o o 0O T 9

. Espacio intracelular.
Célula del acino.

Figura 14. Mecanismos de transporte desde el suero a los
conductos de la glandula salival. (P. M. Sanchez-Martinez,
2012) (Fode et al, adapted from Haeckel and Hanecke, Eur
J Clin Chem Clin Biochem 1966).
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Existeunainterrelaciondelasglandulassalivalessubmandibulares(GSM)y el sistema
endocrino; algunas hormonas que participan en el control molecular en la formacion de
enzimas exocrinas. La testosterona provoca la estimulacion en la sintesis de enzimas de
las GSM, la activacion de la hormona tiroidea activa al T3 con glucocorticoides. el factor
de crecimiento nervioso (NGF), un polipéptido de 140.000 altamente concentrado en las
SMG y juega un papel importante en el desarrollo ontogenético y en las funciones de los
ganglios espinales y simpaticos; y el factor de crecimiento epidérmico (EGF) (S. Arancibia
& I. Assenmacher, 1985).

4 )

Tabla 11. Funciones y composicion de la saliva

FUNCION COMPOSICION
DIENTE. Remineralizacion. Péptidos ricos en prolina,
estaterinas, calcio,
fosfatos.
Inhibicion de la Mucinas.
desmineralizacion.
Lubricacion. Mucinas y péptidos ricos
en prolina.
Efecto buffer. Bicarbonatos, fosfato,
proteinas.
ALIMENTO. Digestion. Lipasa, amilasa, proteasa.
Gusto. Zinc.
Bolo. Mucinas.
MICRORGANISMOS. Antiviral. Mucinas, cistinas,

inmunoglobulinas.
Antifungica. Inmunoglobulinas.
Mucinas, histaminas.
Antibacteriana. Mucinas, histaminas,
cistinas, lactoferrina,
aglutininas, lisozimas,
lactoperoxidasas.

Modificado. (R. Pink et al., 2009).




Tabla 12. Biomarcadores salivales.

Biomarcador de saliva/liquido oral

DNA.

RNA.

Proteinas.

Inmunoglobulinas.

Metabolitos.

Farmaco y sus metabolitos.

Virus, bacterias.

Material nuclear.

Uso particular

Genotipo estandar.

Infeccion bacteriana.

Diagndstico de carcinoma de cabeza y
cuello.

Medicina forense.

Identificacion viral/bacteriana.
Diagnostico de carcinomas de cabezay
cuello.

Deteccion de caries dentales.

Diagnostico de carcinoma de cabezay
cuello.
Deteccidn de caries dentales.

Diagnostico de virus HVI, hepatitis By C.
Diagndstico de periodontitis.

Vigilancia del abuso de drogas.
Deteccion de drogas en el cuerpo.

Reactivacion del virus Epstein-Barr
(mononucleosis).

Diagndstico de carcinomas de cabezay
cuello.

Modificado. (R. Pink et al., 2009).




1.5 Factores de riesgo

Aun se pueden desconocer algunos factores,
algunos aun no han sido comprobados de manera
cientifica como la dieta, factor minimo para la
predisposicion de cancer de glandulas salivales, el
consumo de verduras y frutas principalmente con
vitamina C, ayuda a evitar el desarrollo no solo de
canceres sino de otras enfermedades, reduce hasta
el 70% de riesgo de cancer de glandulas salivales, el
consumo alto de alimentos que danan al cuerpo como
azucares o ricos en colesterol aumenta el porcentaje
de enfermedades, la exposicion ocupacional a
carcinogenos industriales por ejemplo como el polvo
de silice incrementa un riesgo de 2.5 veces y el uso
de combustibles como el queroseno para cocinar,
compuestos de niquel, fabricacion de caucho (P. L.
Horn-Ross et al., 1997), (W. Zheng et al., 1996), (P. L.
Horn-Ross et al., 1997).

A continuacion, se enumeran algunos de los
factores predisponentes:

e Tratamiento de radioterapia cerca de las estructuras
anatémicas

» Exposicion por tomas de radiografias (estomatologia)

» Exposicion a medios externos

e Edad avanzada

e Consumo de alcohol y tabaco (M. Guzzo et al., 2010)

* Infecciones virales (VEB, HIV)

* Adenoma pleomorfo (Riesgo de malignidad 3-10%) (M.
Guzzo et al., 2010)

» Puesto de trabajo (Exposicion al niquel y caucho) (M.
Guzzo et al., 2010)

e Dieta.

La exposicién de altas dosis de radiacion
ionizante que sufrido la poblacion de Hiroshima y
Nagasaki se ha tenido un registro de habitantes que
han desarrollado este padecimiento derivado de la
explosion de la bomba atomica (M. Guzzo et al., 2010).

Las emisiones que emiten los dispositivos
celulares no afectan o tienen alguna relacion con el
desarrollo de neoplasias en cabezay cuello (glandulas
salivales), no se ha encontrado evidencia con el uso a
corto y largo plazo (J. Schiiz et al., 2006).

La realizacion de
epidemioldgicos realizados en el area metropolitana
una

los primeros estudios

de San Francisco-Oakland se observo
duplicacion de casos de cancer de glandulas salivales
exclusivamente en los hombres cuya asociacion tenia
un vinculo con pacientes diagnosticados con SIDA,
predominante en mayores de 75 afios. La relacion de
la luz ultravioleta en estudios previos de canceres, la
inmunosupresion y el virus de Epstein-Barr han sido
factores minimos para el desarrollo de neoplasias, la
enfermedad de Hodgkin ha incrementado hasta mas
de 4 veces predisposicion de cancer de glandulas
salivales (P. L. Horn-Ross et al., 1991), (C. Dong & K.

Hemminki, 2001), (P. L. Horn-Ross et al., 1997).

Estudios realizados sobre la asociaciéon de
virus en el DNA como factor de cancer de glandulas
(80 casos),
submandibular (4 casos) y muestras de saliva (85
casos). En este ensayo se han usado genotipos
multiples especificos que son altamente sensibles,
se estudiaron 62 virus diferentes: 47 papilomavirus,
10 poliomavirus y 5 herpesvirus. La mayor parte del
virus del papiloma humano beta en tumores malignos,
el DNA de poliomavirus estaba presente en muestras
de control benigno, maligna y no tumorales, en el DNA
de herpesvirus se encuentra alta prevalencia de DNA
tipo 1y tipo 2 de Epstein-Barr en muestras de tumor
de Warthin. Aun es necesario realizar mas estudios,
debido a que las muestras son muy pequenas,
pero pueden haber resultados los cuales se han
desconocido como factor de cancer de glandulas
salivales (A. A. Chen et al., 2017).

salivales, en tumores de parodtida
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En un estudio (1980-2008) reveld con pacientes
diagnosticados con sindrome de inmunoficiencia
adquirida (AIDS) en una poblacion de 519,934
pacientes de Estados Unidos (poblacion negra no
hispana, blancos no hispanos e hispanos) y asiaticos,
se reportaron 43 y 39 pacientes de cancer de
glandulas salivales y nasofaringe, las personas que
tenian AIDS tenianla probabilidad de riesgo de 2 veces
de cancer de glandulas salivales y nasofaringe con
una edad media de 47 afios con mayor predisposicién
en hombres que en mujeres. En la poblacién asiatica
no se presentd ningun paciente con diagndstico de
AIDS y cancer de glandulas salivales. No pudieron
ser evaluadas las histologias en cancer de glandulas
salivales; la inmunosupresion y asociacion etiologica
viral juega un papel muy importante en el aumento
de riesgo de cancer de glandulas salivales no solo
el virus de inmunoficiencia adquirida (HIV), también
por virus de Epstein Barr (EBV), este ultimo no es
claro para el mecanismo de transmision ya que solo
persiste en las células epiteliales de la orofaringe o
acélulas epiteliales orofaringeas, glandulas salivales,
estomago, pulmdnytimo. El virus de Epstein Barr (EBV)
esta asociado a la inmunosupresiony que junto al HIV
afecta de manera inflamatoria crdénica a la glandula
salival. La implicacién de HIV con el consumo de
alcohol y tabaco estan estrechamente relacionados.
El virus del papiloma humano (HPV) esta vinculado a
los tumores de cabeza y cuello (células escamosas).
Las principales histologias de cancer de glandulas
salivales son carcinoma de células escamosas y
carcinoma linfoepitelial, la inmunosupresion mas
infeccionesvirales oncogénicas esun factor de riesgo
importante para el cancer de glandulas salivales. En
este estudio no se reportaron resultados evaluables
(diferentes histologias) debido al poco numero de
pacientes, pero puede ser un factor de riesgo para el
desarrollo de cancer (F. M. Shebl et al., 2010).

El uso de radioterapia como tratamiento para
pacientes con diagnostico de linfoma de Hodgkin
ha aumentado el riesgo carcinomas de glandulas
salivales, el riesgo es mayor cuando son pacientes
jovenes o durante las dos décadas después de la
exposicion de la radiacién, con mayor prevalencia
en mujeres que en hombres (2:1) y se desarrollaron
principalmente carcinomas mucoepidermoides, la
radioterapia proporciond 11 veces mas el riesgo de
desarrollar carcinomas de glandulas salivales, aun
no se tiene una evaluacion de la magnitud de esto (H.
Boukheris et al., 2008).

1.6 Clasificacion

Tabla 13. Clasificacion histologica de
tumores de glandulas salivales segun la
OMS 2017
Tumores epiteliales benignos
Ademoma pleomorfo.
Mioepitelial.
Adenoma de células basales.
Tumor de Warthin.
Oncocitoma.
Linfadenomas.
Cistadenoma.
Sialadenoma papilifero.
Papilomas ductales.
Adenoma sebaceo.
Adenoma canalicular.
Otros adenomas ductales.
Adenosis poliquistica esclerosante.
Hiperplasia nodular oncocitica.
Lesiones linfoepiteliales.

Hiperplasia de los ductos intercalados.

(M.Granados-Garciaetal,2020[Modificado])
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Tabla 14. Tumores de
tejidos blandos

Hemangioma.
Lipoma/Sialopoma.

Facitis nodular.

~

Tabla 15. Tumores hematolinfoides

Linfoma de la zona marginal extranodal MALT.

(M.Granados-Garciaetal,2020[Modificado])

(M.Granados-Garciaetal,2020[Modificado])

Carcinoma intraductal.

Cistadenocarcinoma.

Carcinosarcoma.

Carcinoma mioepitelial.

4 Tabla 16. Clasificacion de tumores malignos )
de glandulas salivales OMS 2017

Carcinoma de células acinares.
Carcinoma mucoepidermoide.

Carcinoma adenoideo quistico.
Adenocarcinoma polimorfo.
Carcinoma epitelial-mioepitelial.
Carcinoma de células claras.
Adenocarcinoma de células basales.

Adenocarcinoma sebaceo.
Adenocarcinoma, sin otra especificacion.
Carcinoma de conductos salivales.
Carcinoma ex adenoma pleomorfo.

Carcinoma pobremente diferenciado.

« Neuroendocrino y no neuroendocrino.

e Carcinoma indiferenciado.

« Carcinoma de células grandes neuroendocrino.

« Carcinoma de células pequenas neuroendocrino.

« Carcinoma de células pequenas neuroendocrino.

Carcinoma linfoepitelial.
Carcinoma de células escamosas.
Carcinoma oncocitico.

Neoplasias limitrofes

Sialiblastoma.

(R. R. Seethala & G.
Stenman, 2017), (M.

Granados-Garcia et

a1,2020 [Modificado)
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Tabla 17. Descripcion histolégica
(Grado-Tratamiento-Ubicacion)

Histologia

Carcinoma de células acinares.

(C. Comeche et al, 1997), (M. M.
Chidzonga & R. Makunike-Mutasa,
2007), (A. G. Neto et al, 2005), (Son E. et
al, 2018).

Grado: Bajo/ Intermedio.

Carcinoma mucoepidermoide.

(D. J. Sarmento et al., 2016), (F. Titinchi
etal.,2022), (R. Lei & H. Yang, 2022), (R.
Devaraju et al., 2014), (A. Perazaetal.,
2020), (J. Ussmiiller et al., 1994), (Son
Eetal.,2018).

Grado: Bajo/Alto.

Carcinoma adenoideo quistico. (G. Sun
et al., 2010), (G. Fujita et al., 2011), (C.
Avery et al., 2000), (A. Maciejewski et
al., 2002), (B. Coustal et al., 1993), (Son
Eetal.,2018).

Grado: Alto.

Histologia rara en glandulas salivales paroétida, tiene
simulacionaladenomapleomorfo,variantedeladenocarcinoma,
incidencia de tumores de glandulas salivales 8 al 14%.
Tratamiento: cirugia, diseccion de cuello y/o radioterapia
(en algunos casos), alta recurrencia. Frecuencia en mujeres
de mediana edad (50 anos). Se pueden distinguir mediante
microscopia optica y métodos de tincidn histoquimica.

Histologia mas frecuente en glandulas salivales menores
(17.4%), segunda neoplasia mas comun de las glandulas
salivales con crecimiento lento, representando el 10% al
15% de las neoplasias salivales respectivamente. Puede
surgir del adenoma pleomorfo, lo cual puede ser raro, afecta
principalmente ala parétida (53.5%), glandulas submandibular
y sublingual en muy raros casos, el 0.5-1% de los tumores
epiteliales de las glandulas salivales surgen de la glandula
sublingual, otros investigadores infieren en el porcentaje
de las glandulas pardtida, submandibular y sublingual son
89%, 8.4% y 0.4%, respectivamente; con mayor predominio
en mujeres en la quinta década de vida. Incidencia entre 40-
50 afnos. Entre las variantes se pueden observar tumores
quisticos (25,4%), de células claras (11,0%) y oncociticos
(0,6%). Mutaciones genéticas t(11;19) g21y p:13: 50-70%.
Supervivencia entre bajo e intermedio grado de 5 afos:
80-90% y de alto riesgo de 5 anos de 40-50%; mayor riesgo
locorregional y a distancia teniendo una progresion rapida en
tumores de alto riesgo.

Histologia epitelial maligna poco comun en glandulas salivales,
representa del 10 al 22% de todas las neoplasias de las
glandulas salivales. Principalmente en la glandula sublingual,
aun asi, es rara, el mejor tratamiento es la reseccion
quirurgica y posiblemente un colgajo miocutaneo si aparece
en ella por el avance de la enfermedad, con alta probabilidad
de invasion pleural, metastasis oculta del 24%y a distancia del
20% principalmente en pulmones, la combinacién de cirugia
mas radioterapia la supervivencia de 5 a 10 ainos puede ser
hasta el 87% y 77% respectivamente (Coustal et al.), siendo
este criterio mas aceptado. Ocasiona metastasis a érganos
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Adenocarcinoma polimorfo. (M. R.
Darling et al., 2002), (N. Saghravanian
el al., 2009), (D. Beltran et al., 2006).
Grado: Bajo.

Carcinoma epitelial-mioepitelial. (J.
Sun et al.,, 2021), (V. Tralongo & E.
Daniele, 1998), (C. Brocheriou et al.,
1991), (S. Thiébault et al., 1999).
Grado: Bajo.

distantes, en menor proporcion o baja incidencia a ganglios
linfaticos.

La escision local amplia y la radioterapia posoperatoria
radical parecen ser un tratamiento eficaz, la recurrencia
local es muy baja posterior a los 10 afios (nula).

Mayor predominio en las glandulas salivales menores,
escasa incidencia. Llega a compartir algunas caracteristicas
clinicas con el Carcinoma quistico adenoide; la toma
de muestras pequenas de biopsias hace complicado
su diferenciacion patolégica, el diagndstico diferencial
radica en la inmunohistoquimica. Tiene baja incidencia
de metastasis y con crecimiento indolente. La tincion
inmunohistoquimica usando anticuerpos c-kit y SMA (actina
de musculo liso) han sido de los marcadores mas usados para
diferenciar del adenocarcinoma polimorfo con el carcinoma
adenoideoquistico.

Con mayor presencia en las glandulas salivales paradtidas,
mayor prevalencia en mujeres que en hombres con una
edad promedio de 6ta y la 8va década de vida, comprende
del 0.5% al 1% de los tumores de las glandulas salivales, su
caracteristica histoldogica se observa por una disposicion
celular bifasica formada por una capa interna de células
epiteliales formadoras de conductosy capa externa de células
mioepiteliales; las células epiteliales son inmunorreactivas
para la queratina de bajo peso molecular; las células
mioepiteliales son inmunoreactivas para la proteina S-100, la
actina especifica del musculo y la vimentina.

Existe una alta recurrencia local y diseminacion de
la enfermedad en los ganglios linfaticos cervicales, el
crecimiento suele ser multinodular con islas de tumores
separados por tejido conjuntivo fibroso denso. El diagndstico
diferencial incluyo todos los tumores de células claras de
glandulas salivales (carcinoma mucoepidermoide, carcinoma
de células acinares, carcinoma sebaceo)y también carcinoma
renal metastasico.
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Carcinoma de células claras. (GL Ellis
GL & PL. Auclair, 1996), (P. M. Speight
& A. W. Barrett, 2002), (R. H. Simpson
etal., 1990), (S. Milchgrub et al., 1994),
(G. Seifert & K. Donath, 1996).

Grado: Bajo.

Adenocarcinoma de células basales.
(P. E. Garcia et al, 2018), (R. Gonzalez-
Garcia et al., 2006).

Grado: Bajo.

Adenocarcinoma sebaceo. (D. R. Gnepp
& R. Brannon, 1984), (D. R. Gnepp,
1983). (F. Esnal-Leal et al., 1997), (E.
Marnouche et al., 2016).

Grado: Bajo.

Carcinoma intraductal. (Y. Zohar et al.,
1988), (B. L. Kemp et al., 1995), (Y. J.
Kuo et al., 2013).
Grado: Bajo/Alto.

Cistadenocarcinoma. (G. L. Ellis & P. L.
Auclair, 1996), (M. Cepeda-Uceta et
al., 2021).

Grado: Bajo.

Conocido también como adenocarcinoma de células claras,
poco comun compuesta por citoplasma claro, es dificil
mantener una incidencia en adultos debido al diagndstico
incorrecto, afecta principalmente a las glandulas menores,
se estima que la edad media es de 58 afos, con prevalencia
en mujeres y diseminacion de metastasis en cuello. El
diagnostico diferencial incluye otros tumores de células
claras, especialmente el carcinoma epitelial-mioepitelial y
las variantes de células claras del carcinoma mioepitelial y el
carcinoma de células acinares o mucoepidermoide.

Histologia epitelial con caracteristicas citolégicas del
adenoma de células basales, pero con un patron morfolégico
decrecimientoinfiltrante. Con mayorfrecuenciaenlaglandula
parétida (80%), submandibular(9%)y enlas glandulas menores
(11%), con mayor frecuencia en 4ta y 9na década de vida,
suele ser dificil de diagnosticar. Suele debutar clinicamente
como una masa firme y desplazable de crecimiento lento, alta
recurrencia.

Incidencia baja, con composicion de islas y capas celulares
con nucleos morfoldégicamente atipicos, crecimiento lento,
localmente agresivo, recurrente infiltrante y diferenciacion
focal sebacea. Mayor incidencia en la pardtida, aunque no se
descarta en la submandibular, con edad promedio de 69 afos
(7ma década de vida). No hay algun tratamiento establecido, la
indicacion es cirugia y radioterapia.

Baja incidencia, pero en predominio en los conductos
de las glandulas cistoadenoma,
cistadenocarcinoma, adenosis poliquistica esclerosante,
carcinoma de conducto salival in situ/carcinoma intraductal
de alto grado y variante papilar-quistica del carcinoma de
células acinares.

salivales menores.

También llamado Cistoadenoma papilar maligno, representa
1-2% de los tumores de glandulas salivales, la edad promedio
es de 59 anosytiende aparecer cerca del 65% en las glandulas
salivales mayores principalmente en las glandulas parodtidas.
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Adenocarcinoma, sin otra
especificacion. (G. L. Ellis &P. L. Auclair,
1996), (P. M. Speight & A. W. Barrett,
2002), (R. H. Spiro et al., 1982), (H. M
Matsuba et al., 1988), (J. R. Simpson et
al., 1986).

Grado: Bajo/Mediano/Alto.

Carcinoma de conductos salivales. (R.
Delgado et al., 1996), (G. L. Ellis & P. L.
Auclair, 1996), (M. Guzzo et al., 1997),
(L. Barnes et al., 1994).

Grado: Bajo/Alto

Carcinoma mioepitelial. (A. T. Savera
et al., 2000), (D. Fonte et al., 2011), (S.
Lauro et al., 2003).

Grado: Bajo/Alto.

Carcinoma ex adenoma pleomorfo.

( V. A. LiVolsi & K. H. Perzin., 1977).
(G. L. Ellis & P. L. Auclair, 1996), (M. S.
Brandwein et al., 2002).

Grado: Bajo/Mediano/Alto.

Carcinosarcoma. (J. Stephen et al.,
1986), (M. S. Brandwein et al., 2002).
Grado: Alto.

Incidencia del 4-10%, con edad media de 58 afos,
presentandose aproximadamente entre el 40% (glandulas
salivales mayores, siendo el 90% glandula parétida) y 60%
(glandulas menores); se puede presentar en tres grados:
bajo (mayor supervivencia), intermedio y alto grado (con
mayor incidencia en un estadio avanzado al diagndstico).
La recurrencia es alta, se recomienda el tratamiento de
cirugia mas radioterapia, el uso de quimioterapia difiere
dependiendo del caso. En un estudio realizado por Matsuba y
colaboradores (1988) el 93% de los pacientes fallecieron por
la enfermedad en un tiempo de tres anos.

También recibe el nombre de adenocarcinoma de conducto
salival, de alto grado, aunque existe una variante de bajo
grado, mayor presencia en la glandula pardétida (82%) con
crecimiento lento, presente tres veces mas en hombres que
en mujeres; incidencia en la séptima y octava década de vida.
Presenta el 0.2% de las neoplasias epiteliales de las glandulas
salivales. El tratamiento ideal es cirugia y radioterapia, hay
alta incidencia en ganglios linfaticos en cuello (recurrencia), y
metastasis a distancia en pulmones y huesos.

El comportamiento clinico no esta caracterizado por completo,
sin algun predominio en el sexo, con mayor edad promedio de
55 anfos, siendo la glandula pardétida con mayor prevalencia.
El grado de mayor agresividad es el alto, por el contrario, el
de bajo riesgo cuenta con un buen prondstico; con un bajo
potencial de recurrencia local y diseminacion a distancia.

Su desarrollo puede venir de un adenoma pleomodrfico
benigno, ocupa el 8.8% de los tumores mixtos y 4.6% de
todos los tumores malignos de las glandulas salivales,
ocupando el sexto con mayor frecuencia, la prevalencia en
las glandulas paroétidas y submandibulares. Algunos estudios
la supervivencia de 5 afos es de 25 al 65%, en 10 anos de
24 al 50%, 15 anos del 10 al 35% y de 20 anos del 0 al 38%. El
pronostico dependera del estadio del tumor, grado histolégico
e infiltracion dependera del factor prondstico.

También llamado tumor mixto maligno verdadero, puede
surgir de un novo o neoplasia de tumores mixtos benignos,
presencia mayor en glandulas salivales mayores, la
supervivencia se estima 3.6 afios respectivamente.
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Carcinoma pobremente diferenciado:

1. Carcinoma indiferenciado de
células pequenas. (R. L. Scher
et al., 1988), (D. R. Gnepp et al.,
1986), (K. K. Hui, et al., 1990).
Grado: Alto.

2. Carcinoma indiferenciado de
células grandes. (J. G. Batsakis,
& M. A. Luna, 1991), (K. K. Hui, et
al., 1990).

Grado: Alto.

Carcinoma linfoepitelial. (J. D. Bosch
et al., 1988), (G. L. Ellis & P. L. Auclair,
1996), (A. K. Abdulla & M. Y. Mian,
1996), (Q. Zhang et al., 2005), (S. J.
Hamilton-Dutoit et al.,, 1991), (S. Y.
Leung et al., 1995), (M. F. Borg et al.,
1993), (D. Saw et al., 1986).

Grado: Alto.

Carcinoma de células escamosas. (A.
B. Schneider etal.,1977), (L. J. Shemen
etal., 1987).

Grado: Bajo/Mediano/Alto.

1. Conocido como carcinoma de células en grano de avena,
representando el 1.8% de los tumores maligno de las
glandulas salivales mayores con edad media de 56 afios,
con un posible origen de células del conducto salival; la
supervivencia respectivamente estimada es de 2 a 5 afos
del 46 al 70%, con mayor mal prondstico en pacientes
con extension del tumor mayor a 4 cm presentandose
invasion.

2. Presente alrededor del 1 % de las neoplasias epiteliales
de las glandulas salivales, tumor de alto grado y con las
mismas caracteristicas de morbilidad y mortalidad que
los carcinomas de las vias salivales y mucoepidermoide.
Su tamanfo celular y caracteristico estructurales tienen
poca influencia en el diagndstico.

Carcinoma indiferenciado con estroma linfoide o carcinoma
ex-lesién linfoepitelial, se ha observado mayorincidenciaen la
poblacidon esquimal. Mayor incidencia de metastasis en cuello,
mayor incidencia en la glandula parétida con asociacion
al virus de Epstein Barr. El tratamiento ideal es reseccion
quirdrgica agregada la diseccion de cuello mas radioterapia
post-operatoria (radiosensenble), el prondstico es bueno,
con una supervivencia global mayor del 50% después de los
5 afnos, 40% con diseminacion de la enfermedad del cuello y
20% con metastasis a distancia. Diagndstico diferencial con el
carcinoma indiferenciado metastasico y linfoma maligno.

También llamado carcinoma primario de células escamosas,
con mayor incidencia en las glandulas salivales mayores
principalmente en pardtida seguida las mandibulares,
predileccion en sexo masculino, con alta probabilidad de
metastasis. En las glandulas salivales menores no suele
usarse como diagndstico por la complejidad de diferenciar.
Se ha comprobado que se tiene por antecedente de la
administracién de radiacion ionizante.
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Carcinoma oncocitico. (G. L. Ellis & P.
L. Auclair, 1996), (T. Sugimoto et al.,
1993).

Grado: Alto.

Sialiblastoma. (Q. Wang, et al., 2018),
(E. T. Saribeyoglu et al., 2010). (S.
Tatlidede et al., 2006), (A. L. Irace et
al., 2016), (R. Di Micco et al., 2019).
Grado: Bajo/Alto.

Tumores secundarios (G. Seifert,
1992)

Adenocarcinoma  oncocitico,  crecimiento infiltrante,
corresponde al menos el 1% de los tumores de glandulas
salivales, localizados mayor en la glandula parétida, presente
a los 63 anos respectivamente. Metastasis principalmente en
cuello, costillas, columna vertebral e higado.

Neoplasias limitrofes

Tumor congénito de origen epitelial. Localizacidon
predominando en las glandulas pardtida, desarrollo de
metastasis en pulmones, el mejor tratamiento es la cirugia
con aplicacién de radioterapia, se ha evaluado el uso de
quimioterapia para bajar la incidencia de metastasis, se ha
observado que el diagndstico suele ser en pediatricos al nacer
o después del nacimiento. Mejor tratamiento es la cirugia
con dosis de radiacion, también se han hecho evaluaciones.
El seguimiento debe de ser cerca de 12 meses después del
diagndstico. El sialoblastoma de origen mandibular puede
tener un comportamiento menos agresivo.

Son en su mayoria metastasis de carcinomas primarios
de células escamosas o de melanomas de la piel (area de la
cabezay el cuello)

Las histologias mas comunes son carcinoma mucoepidermoide 35%, carcinoma adenoide
quistico (19%) y adenocarcinoma (12%) (M. Sawabe et al., 2018).

1.7 Signos y sintomas

(dependiendo de la extension del tumor)
e Debilidad muscular (rostro)

Algunos de los signos y sintomas mas presentes son
los siguientes (NIH, 2021) (Mayo Clinic, 2021):

Principales en glandulas salivales mayores: (M. Guzzo

Algunos signos se dan durante una visita
estomatoldgica o examenes de rutina
Induraciones no dolorosas cerca de la oreja,
mejilla, mandibula, labio o en piso de boca

Bulto o hinchazon en la mandibula, cuello, boca o
cerca de ellos

Trismus o problemas para tragar

Hormigueo, entumecimiento, debilidad,
adormecimiento de la cara

Dolor facial que es intermitente y no desaparece

etal.,2010)

e Tumor indoloro del 67%

e Dolor16%

e Exudado seroso secretado por los conductos
salivales

e Inflamacion de la glandula

e Paralisis del nervio facial o lingual

Sintomas en tumores malignos y de alto grado. (W. C.
Liao et al., 2020).
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¢ Crecimiento rapido
e Ulceracion

e Dolor
e Tumor Fijo
e Paralisis facial

e Adenopatia(s) cervical(es) a partir de 0.5 cm

1.8 Diagnostico

Realizar un examen fisico e historial médico: revision de cabeza cuello, boca y
garganta, se hace la valoracidon de masas que pueda presentar el paciente, reconocer
habitos de salud, antecedentes de enfermedades y/o tratamientos anteriores.

Segun la guia National Comprehensive Cancer Network (NCCN) menciona algunos
pasos para el diagndstico de la enfermedad (NCCN, 2023).

Mational . . .
comprehensive NCCN Guidelines Version 1.2023
W[e®l Cancer :
Notrork® Salivary Gland Tumors
PRESENTACION
. ABORDA.JE
CLINICA
~ Historia clinica
Tumor de glandulas - gﬂ;::racién fisica: examen completo de CyC
. s
salivales Si clinicamente esta indicado:
sin resecar e ~ TAC, IRM cuello con contraste de la base de craneo
+ Pardtida aclavicula
+  Submandibular » TAC térax (Con o sin medio de contraste)
» (. Salivales menores IS Evaluat:l:c}n denttall
~ Evaluacion nutricional
' » Consejeria para dejar de fumar
Tumor de glandulas » Consejeria fertilidad/Reproduccién

salivales resecado

incompleto

O\

. Benigno
Linfoma
Carcinoma

“Figura 15. Presentacion clinica y abordaje para tumores de glandulas salivales
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En la evaluacion de un paciente siempre se
tienen que considerar los problemas sistémicos
como: desequilibrios hormonales, diabetes mellitus,
arteriosclerosis y  afecciones neuroldgicas,
antecedentes farmacoldgicos, género, edad, todos
estos factores implican la presencia de xerostomia
(boca seca), sialorrea (aumento del flujo salival),
sialoadenitis (Inflamacién de la glandula salival por
infeccion, radiacién, alergias o traumatismos) vy
sialolitiasis (formacion calculos salivales calcificados
dentrodeunaglandulaqueseformanenlosconductos
excretores) (M. G. Ghannam & P. Singh 2022).
e Imagenes por resonancia magnética (IRM):

proceso en el que se usa un iman, ondas en radio
y equipo de codmputo los cuales crean un conjunto
de imagenes detalladas en el interior del cuerpo.

e Tomografia axial computarizada: imagenes
detalladas en diferentes angulos, a veces se
recurre a la colocacidn de contraste, el cual es un
tinte que se coloca en una vena, con la intencion
de una mejor calidad de imagenes.

e Tomografia por emision de positrones (PET):
procedimiento el cual se ocupa para detectar
las células malignas en el cuerpo, se coloca una
cantidad de glucosa (azuicar) radiactiva, el equipo
rota alrededor del cuerpo y crea imagenes en
los lugares del cuerpo, los tumores malignos se
ven mas brillantes en la imagen ya que son mas
activas y absorben mas glucosa la célula.

e Estudios de imagen de ultrasonido: visualizacion
de la glandula pardtida (superficial) vy
submandibular, detectando: (D. C. Howlett, 2003).
¢ Masas heterogéneas.

e Bordes infiltrantes irregulares
(subcutaneo, piel).
e Sombreado acustico posterior.
e Necrosisinterna.
e Screening patoldgica benigna vs maligna 90%
e Doppler:
e Mdltiples vasos internos irregulares.

e Hipervascularidad arterial

aumentado.

con flujo

Ventajas del ultrasonido: tiene una mayor
accesibilidad, costo-efectividad y amplia aceptacion,
diferenciacion de lesiones sélidas y quisticas, medio
para realizar una Guia BAAF (Y.Y. Lee et al., 2008).
La ecografia puede identificar lesiones benignas,
pero existe un margen de error en tumores malignos,
comprobando hasta el 20% de error (Y. Y. Lee et al.,
2008).

e Biopsia: se analiza de manera microscopica las
células las cuales se observan las caracteristicas
celularesy se determina el tipo de histologia.

e Biopsia por aspiracion de aguja fina (BAAF): se
extrae liquido o tejido mediante una aguja de las
glandulas, si este hay una sospecha que llega
a un ganglio linfatico en el cuello, se hace este
procedimiento para determinar si hay metastasis
ganglionares. No evalua la extension del tejido
profundo, diseminacion pleural e invasion
osea, llega a ser dolorosa, no hay informe de
proliferacion linfoide, dificultad para diferencias
patrones superpuestos, tiene una efectividad
de diagndstico del 64-90%. La citologia por
aspiracion con aguja fina no llega a ser confiable
para diferencias con patologias benignas con las
malignas, pero se puede distinguirenlos subsitios
histoldogicos, considerandolo importante para el
tratamiento ideal (D. C. Howlett, 2003), (Y. Y. Lee
et al., 2008), (M. Taniuchi et al., 2021).

e Biopsia por aguja (BAG):
funcionalidad para la realizacion de
inmunohistoquimica, tipificacion y clasificacion

gruesa mayor

de tumores, no se puede evaluar la cépsula o
margenes, tumores que sean heterogeneidad
puede ser mal diagnosticados, cuando sulene ser
de bajo grado existe revalorar una vez realizada
la extirpacion del tumor; tiene una efectividad del
92-94% (Y.Y. Lee et al., 2008).




1.9 Marcadores-Inmunohistoquimica

Tabla 18. Marcadores-Inmunohistoquimica de
cancer de glandulas salivales

Proteina/ Inmunohistoquimica

Citoqueratina CK 14/19. (S. Nieves et
al., 2014).

Ki67. (M. Panal-Cusati et al., 2014).

P53. (J. Sanchez Jiménez et al., 2003),
(Q.Lietal., 2017).

Funcion

Apoyo estructural de la célula, regulacién de procesos
metabolicos, evidenciar mutaciones. Cuando un epitelio sufre
transformacién maligna el perfil de queratina sigue siendo
mas o constante identificando a la célula como epithelial
determinandolas etapasdediferenciacion del epitelio, tipificar
el tumor, carga del tumor y progresion de la enfermedad en
algunos casos.

* Tumoresderivados de epitelio estratificado (adenoma
pleomdrfico, mioepitelioma, carcinoma de células
escamosas basaloide, carcinoma adenoide quisticoy
el carcinoma mucoepidermoide) CK 14 /19.

e Tumores que surgen de los epitelios simples
(adenocarcinoma, adenocarcinoma monomorfico, y
carcinoma de células acinares).

El Ki67 es una forma de medir la proliferacion celular del
tumor, utilizando técnicas de inmunohistoquimica. Es una
proteina que ha demostrado tener un papel importante
en la regulacion del ciclo celular, ausente en las células
estacionadas o sin replicacion, y alcanza niveles maximos de
expresion durante la mitosis.

Control del ciclo celular, regulacion de la apoptosis,
conservacion de la integridad gendmica, reparacion del acido
desoxirribonucleico. En una célula con mutaciones la proteina
se inactiva, acumulando tatrémeros inactivos en el nucleo (a
veces en el citoplasma). Este es importante en el diagndstico
del carcinoma adenoideo quistico ya que de ser positivo P53
hay un mayor riesgo de desarrollar metastasis, recurrencia
local e inflitracion nerviosa.
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Vimentina. (I. B. Fonseca et al., 2010). Es una de las proteinas fibrosas que forman los filamentos
intermedios del citoesqueleto intracelular, en particular de
células embrionarias, ciertas células endoteliales, asi como
en las células sanguineas. Su funcion principal es proveer el
soporte a las organelas intracelulares. También participan en
algunas uniones intercelulares (desmosomas).

CD-34. (1. B. Fonseca et al., 2010). Es una proteina transmembrana glicosilada de 110 KDa., que
actuaria en la adhesion celular y activaria la transduccion.

Tabla 19. Sistema Millan.

Categoria. % Malignidad
1- No Diagndstico. 25%

2- No Neoplasico. 10%

3- Atipia de significado incierto. 20%
4-Benigno. Neoplasia de <5%-35%
potencial maligno incierto.

5- Sospechoso de malignidad. 60%

6- Maligno. >90 %

Repetir la BAAF / Correlacion.

Seguimiento y correlacion.
Repetir BAAF / Cirugia.
Cirugia conservadora o
seguimiento.

Cirugia.

Cirugia (de acuerdo a etapa
clinica).

*Sociedad Estadounidense de Citopatologia y la Academia Internacional de Citologia han propuesto un sistema
unificado (sistema de Milan) para informar de la BAAF enlesiones de las glandulas salivales .** Sistema de
categoria citologia similar al Beteshda. (E. D. Rossi et al., 2017).

Biopsia por incisidn: extraccion de una parte de un
tejido que tiene caracteristicas diferentes a un tejido
sanoy se manda a estudio histopatoldgico.
Resonancia magnética: (D. Maraghelli et al., 2021),
(P. Bonfils et al., 2017)

« Invasidn perineural e infiltracion/edema del

nervio facial y la médula.

e Precision de la anatomia del piso de la boca y

espacio parafaringeo.

» Diferenciar tejidos blandos y detectar

extension de tejido profundo.

« Diseminacion extracapsular en los ganglios

linfaticos regionales.

« Estadificacidon preoperatoria.

« Extension local 6sea.

« Enfermedad ganglionar retrofaringea.

« Extensidn extranodal.

e Evallaneoplasiascercadelabase del craneo.
« Extension perineural.

« Infiltracion cartilaginosa (glandulas
menores).

El PET/TC con 18F-fluorodesoxiglucosa es util para
estadificar y re-estadificar los tumores de glandulas




salivales, no es posible diferenciar de tumores
malignos, ofrece un prondstico a los pacientes (S. M.
Broski et al., 2022).

« No debe usarse para la determinacion inicial
de una neoplasia maligna salival.

« Extensién de la enfermedad.

« Enfermedad recurrente.

. Metastasica locorregional-distancia.

Se ha determinado a través de estudios que la
resonancia magnética puede ser la primera opcion
para la diferenciacion de tumores malignos y
benignos. El PET/CT tiende a tener mayor precision
que tomografia computarizada. El
puede ayudar a dar mejores diagnosticos, el unico
inconveniente es que los tejidos profundos no se
pueden visualizar (X. Kong et al., 2019).

Cirugia: extirpacion de la masa para asegurar la
calidad de vida del paciente.

ultrasonido

Paralisis de Bell

También llamada paralisis facial, es una afeccion
provocada por la debilidad repentina de los musculos
de la cara, es de manera temporal la cual en el
transcurso de las semanas hay una recuperacion,
aunque hay casos minimos que puede ser de porvida,
no hay una edad ni sexo predilecto; su origen puede
serporunaafeccionviral. Estaafeccionpuedeocurrir
en cuestién de horas o dias, la paralisis puede ser la

mitad de la cara de la cara o en toda la cara, pérdida
del gusto, dolor de cabeza, produccion excesiva de
lagrimas, imposibilidad de realizar expresiones y
abundante presencia de babeo (Mayo Clinic Health
Letter, 2022).

Departamento de ORL servicio CyC, Universidad de
Harvard propone un algoritmo diagnostico basado en
la evolucidn de la pardlisis de Bell (A. M. Quesnel et
al., 2010).

« Hasta el 80% de
idiopatica/ benigna.

« ElI 85% de los pacientes recuperan en 3
semanas.

los casos puede ser

» Todos recuperan 12-24 semanas.

. La paralisis facial flacida que dura mas de
6 meses es extremadamente inusual requieren
estudios complementarios como una tomografia
y en caso de sospechar se realizara una biopsia.

Sistema de estadificacion para los canceres de

glandulas salivales mayores. AJCC, 2018. (AJCC
Version 3.2021, 2017).
« T:tamano tumoral
« N: afectacion de los ganglios linfaticos
regionales
« M: presencia de metastasis
. MO: No hay metastasis a distancia
. M1: Metastasis a distancia




D/
Tabla 20. Tumor primario de glandulas salivales (T).
X El tumor primario no puede ser evaluado.
TO0 no existe evidencia de tumor primario.
T1 El tumor mide 2 cm o menos en su maxima dimensidn sin extension

extraparenquimatosa (esto es evidencia clinica o macroscépica de invasion
de tejidos blandos)

T2 El tumor mide mas de 2 cm, pero menos de 4 cm en su maxima dimension,
sin extension extraparenquimatosa.

T3 El tumor que mide mas de 4 cm, y/o tiene extension extraparenquimatosa.

T4 Moderadamente avanzado o enfermedad muy avanzada.

T4a El tumor invade la piel, mandibula, canal auditivo externo y/o nervio facial.

T4b El tumor invade la base del craneo, y/o las laminas pterigoides y/o envuelve
la arteria carotida.

*Nota: La extension extraparenquimatosa es evidencia clinica o macroscépica de invasion de tejidos

blando. **La evidencia macroscdépica por si sola no constituye una extension extraparenquimatosa
para fines de clasificacion. (AJCC Version 3.2021, 2017).
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Figura 16. Tumor primario de

»-'_’: ;;J }s E} glandulas salivales (T1-T3, T4a-

T4b). (AJCC Version 3.2021, 2017).




NX
NO
N1

N2

N2a

N2b

N2c

N3

N3a

N3b

*Nota: Se puede usar la designacion de “U” o “L” para cualquier categoria N para indicar metastasis
por encima del borde inferior del cricoides (U) o por debajo del borde inferior del cricoides (L). **De

la misma forma la ENE clinica y patolégica debe de registrarse como ENE (-) O ENE (+). (AJCC Version

Tabla 21. Ganglios linfaticos regionales (N) Clinica N

No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales.

Sin metastasis en los ganglios linfaticos regionales.

Metastasis en un solo ganglio linfatico ipsilateral, de 3 cm o0 menos en su
mayor dimension y ENE(-).

Metastasis en un solo ganglio ipsilateral, mayor de 3 cm, pero no mayor a
6 cm en su mayor dimension y ENE(-); o metastasis en multiples ganglios
linfaticos ipsolaterales, ninguno mayor de 6 cm en su mayor dimension y
ENE (-); o en ganglio bilateral o contralaterales, ninguno mayor de 6 cm en su
mayor dimension y ENE (-).

Metastasis en un solo ganglio ipsilateral mayor de 3 cm, pero menor a 6 cm
en su dimension mayory ENE (-).

Metastasis en multiples ganglios ipsilaterales, ninguno mayor a 6 cm en su
mayor dimensién y ENE (-)

Metastasis en ganglios linfaticos bilateral o contralateral, ninguno mayor a
6 cm en su mayor dimension y ENE (-)

Metastasis en un ganglio linfatico mayor a 6 cm en su maxima dimension y
ENE (-); o metastasis en cualquier ganglio(s) con ENE (+) clinicamente visible.
Metastasis en un ganglio linfatico de mas de 6 cm en su dimension mayor'y
ENE (+)

Metastasis en cualquier ganglio(s) con ENE (+) clinicamente visible.

3.2021,2017).




Solo Ipsilateral < 3 cm Solo Ipsilateral = 3-6 cm

Figura 17. Ganglios regionales de glandulas salivales, clinica. (AJCC Version 3.2021, 2017).

NX
NO
N1

N2

N2a

N2b

N2c

N3

N3a

Tabla 22. Ganglios linfaticos regionales (N) Patologia N (pN)

No se puede evaluar los ganglios linfaticos regionales.

No hay metastasis en los ganglios linfaticos regionales.

Metastasis en un solo ganglio ipsilateral, 3 cm o menos en su mayor
dimension y ENE(-)

Metastasis en un solo ganglio ipsilateral, 3 cm o menor en su mayor
dimension y ENE (+); o mayor a 3 cm pero menor de 6 cm en su maxima
dimensiony ENE (-); o metastasis en multiples ganglios ipsilaterales, ninguno
mayor de 6 cm en su mayor dimension y ENE (-); o en ganglios bilaterales o
contralateral, ninguno mayor a 6 cm en su mayor dimension y ENE (-).
Metastasis en un solo ganglio linfatico ipsilateral de 3 cm o menor en su
mayor dimensién y ENE (+) o en un solo ganglio ipsilateral mayor a 3 cm,
pero menor a 6 cm en su mayor dimension y ENE (-).

Metastasis en multiples ganglios linfaticos ipsilaterales, ninguno mayor a 6
cm en su mayor dimension y ENE (-).
Metastasisenganglio(s)linfatico(s)bilateralesipsilateralesocontralaterales,
ninguno mayor a 6 cm en su mayor dimension y ENE (-).

Metastasis en un ganglio linfatico no mayor a 6 cm en su mayor dimension
y ENE (-); 0 en un solo ganglio no mayor a 3 cm en su mayor dimensién y ENE
(+); o en multiples ganglios ipsilaterales, contralateral o bilateral cualquiera
con ENE (+); o solo un ganglio contralateral de cualquier tamano y ENE (+).
Metastasis en un solo ganglio linfatico mayor de 6 cm su mayor dimension
y ENE (-).




N3b

Metastasis en un ganglio ipsilateral mayor de 3 cm en su mayor dimension y

ENE (+); o multiples ipsilateral, contralateral o bilaterales con cualquiera ENE

(+): 0 solo un ganglio contralateral de cualquier tamano y ENE (+).

*Nota: Se puede usar la designacién de “U” o “L” para cualquier categoria N para indicar
metastasis por encima del borde inferior del cricoides (U) o por debajo del borde inferior
del cricoides (L). **De la misma forma la ENE clinica y patoldgica debe de registrarse como

ENE (-) O ENE (+). (AJCC Versidon 3.2021, 2017).

Tabla 22. Etapa clinica de cancer de glandulas salivales

Enfermedad Temprana

Enfermedad Avanzada

Radioterapia: las indicaciones patoldgicas

Etapa O Tis, NO, MO
Etapal T1,NO, MO
Etapa Il T2,NO, MO
Etapa III T3, NO, MO
TO-3,N1, MO
Etapa IVA TO,N2, MO
T1,N2, MO
T3,N2, MO
T4a, NO-2, MO
Etapa IVB Cualquier T, N3 MO
T4b, cualquier N, MO
Etapa IVC Cualquier T, cualquier N, M1
(AJCC Version 3.2021,2017).
1.10 Tratamiento

De acuerdo a la National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) el tratamiento estandar de
los carcinomas resecables de las glandulas salivales
mayores y menores es la escision quirdrgica; no se
recomienda una diseccion de cuello como rutina,
solo en algunos casos al igual que la radioterapia
(seleccionados) o el paciente rechaza la cirugia por
decision o factor sistémico (M. Guzzo et al., 2010).

mas frecuentes para el uso de la radioterapia
postoperatoria se encuentran la presencia de un
margenquirurgicopositivooestrecho(nobiendefinido
en la literatura cientifica), la invasién plerineural,
histologia de alto grado, extensidn extraglandular, la
invasion osea, el tamano del tumor, la categoria Ty
la presencia de metastasis ganglionares. La dosis en
promedio es de 50-60 Gy; en el uso de la radioterapia
paliativa las dosis administradas son de 70 Gy (J.

Jonathan et al., 2021).
|



El uso de rayos X de alta energia u otros tipos
de radiacion con el fin de destruir células cancerosas
o interferir en la multiplicacion de estas. Se usa una
maquina que envia radiacién del exterior hacia el
area tumoral.

. Radioterapia con haz de neutrones rapidos: son
particulas muy pequenas e invisibles las que se
emiten, se usa una potencia mas alta de radiacion
permitiendo menos dosis en fracciones.

. Radioterapia con haz de fotones: se usa una
maquina con nombre de acelerador lineal que
emite rayos X de alta energia, la ventaja de
este hace que la radiacién llegue de manera
mas profunda, la division de radiacion recibe el
nombre de hiperfraccidn, se divide la dosis total
en dosis pequefias, administrandose dosis por
dia durante 5 dias, dejando 2 como descanso.

« Radioterapia paliativa: se usa para aliviar
sintomas, mejorando la calidad de vida.

La complicacion mas frecuente como reaccion
a untratamiento en oncologia son a las estructuras u
organos adyacentes, claro ejemplo son las glandulas
salivales, la xerostomia es la ausencia o baja de
producciondesaliva,laradioterapiahiperfraccionada
(cantidades de dosis administradas mas de una
vez en un dia) ocasiona la reduccion considerable
en comparacion a la radioterapia convencional.
La atrofia es severa y la formacion de fibrosis es
comun (R. E. Price et al., 1995). Se ha comprobado
qgue hay mayor dano en las células serosas que en
las mucosas en las glandulas submandibulares (L. C.
Stephens et al., 1986). El hallazgo de que las células
serosas son mas vulnerables a la lesidon por radiacion
que las células mucosas brinda una explicacion
morfoldgica de los cambios tempranos y tardios en la
composicion de la saliva después de la irradiacion de
las glandulas salivales (L. C. Stephens, G. K. King, et
al., 1986). Las reacciones a las dosis de radioterapia
no se presentan de manera inmediata, se da a través
del proceso de apoptosis, junto con una proliferacion

de granulos vy lisis de células acinares, este proceso
es el responsable de la pérdida aguda de la funcidn.
El dafo se centra en la membrana plasmatica de las
células secretoras (A. W. Konings et al., 2005).

El uso de protones como terapia tiene un
potencial de reducir el riesgo de disfuncion a la
deglucion en comparacion con fotones, pero llega a
influir en la etapa clinica y estadio de la enfermedad
(H.P.Vander Laan et al., 2013).

La dosis de radioterapia modulada
tolerable para las glandulas salivales segun Lee y
colaboradores (2016) en un estudio prospectivo
en glandulas salivales en paroétida es de 23 Gy y en
submandibulares es de 42 Gy (S. W. Lee et al., 2016).
La intensidad de radioterapia modulada puede
reducir significativamente la funcién de la glandula
parotida, se ha encontrado en una dosis < 40.6 Gy el
dano es inferior (M. W. Miinter et al. 2007).

La aplicacion de medicamentos en un enfoque
de pretratamiento ante la dosis de radioterapia
como fenilefrina, isoproterenol y metacolina mas
fenilefrina han resultado de manera favorable la
proteccion de las glandulas, aunque no al 100% pero
las complicaciones post de tratamiento han sido
menores (R. P. Coppes et al., 1997).

« Fenilefrina: vasoconstrictor, actua mediante la
estimulacion de receptores alfa-a-adrenérgicos,
la vasoconstriccidon venosa proporciona el
aumento de la presion sanguinea y bradicardia
dando una reduccidn al gasto cardiaco

. Isoproterenol: Agonista adrenérgico Bl y [2
(broncodilatador), en su mayoria se utiliza para la
insuficiencia cardiaca

« Metacolina: es un colinérgico sintético tipo éster
de colina, utilizada principalmente para el asma,
estrechando las vias respiratorias




La realizacion de un grammagrama puede
permitir la evaluacién de la funcién de la saliva
y puede indicar el deterioro funcional en ciertas
enfermedades (I. Loutfi et al., 2003).

Quimioterapia

Se usan medicamentos para
la formacion de células cancerosas o impedir su
multiplicacidn, este medicamento puede ser ingerido
de manera oral o a través del torrente sanguineo.

Algunos medicamentos para la administracion
de quimioterapia aprobados por la Administracion
de Alimentos y Medicamentos (FDA) para tumores de
cabezay cuello, son los siguientes:

interrumpir

« Sulfato de bleomicina

« Cetuximab

« Docetaxel

o Erbitux (cetuximab)

« Hydrea (Hidroxiurea)

« Hidroxiurea

« Keytruda (pembrolizumab)

« Metotrexato Sddico

« Nivolumab

o Opdivo (nivolumab)

« Pembrolizumab

« Taxotere (Docetaxel)

« Trexall (metotrexato sodico)
Combinaciones de medicamentos

(quimioterapia) aprobados por la FDA en canceres de

cabezay cuello:

« Carboplatino-Taxol (Paclitaxel)
o TPF (Docetaxel-Cisplatino-5 Fluorouracilo)

Radiosensibilizadores
Son medicamentos que hacen mas sensibles

a las células tumorales para que la radioterapia
destruya de manera mas rapida estas células.

Efectos secundarios de las quimioterapias (NIH,
2021):

« Anemia

« Pérdida de apetito
« Trombocitopenia
« Estrefimiento

« Delirio
« Diarrea
« Edema
« Fatiga

« Problemas de fertilidad en hombres y mujeres

. Sintomas parecidos a la gripe

« Alopecia

« Infecciony Neutropenia

o Linfedema

« Problemas de memoria o concentracion

« Problemas de bocay garganta (xerostomia)

« Nauseasy vomitos

« Neuropatia periférica

« Inmunoterapia e inflamacion relacionada con

organos

« Dolor

o Problemas de salud sexual en los hombres y
mujeres

« Cambios en la piel y las ufas
« Somnolencia
« Problemas urinarios

Cirugia

Cirugia: Tratamiento que se realiza con frecuencia
en cancer de glandulas salivales submandibulares
y sublinguales, se realiza la extirpacion del tumor
y del tejido alrededor, y en algunos casos se
realiza diseccion del cuello al haber ganglios con
metastasis. Se retira toda la enfermedad residual
(visible) en caso de que se tenga la sospecha de dejar
enfermedad microscopica ya sea por la extension
tumoral se complementa con radioterapia, en caso
de que se tenga la sospecha se realiza un tomografia
contrastada o PET para determinar la enfermedad.



Las primeras aportaciones de anatomia fueron en la diseccidon de cadaveres en los afios de 1650-1750,
se aprendié anatomia y fisiologia, asi como accesos quirurgicos, este ultimo fue descrito primero en 1363
por Guy Chauliac (Cirujano francés) el cual describié el procedimiento quirurgico de una ranula, evitando la
muerte de por asfixia, Pierre (1561) fue el primero en describir el tumor parotideo; realizandose la primera
parotidectomia por cancer en Estados Unidos por George McClellan (1805). Se tiene el registro que dos
cirujanos pudieron tener la preservacion del nervio facial (Codreanu y Carwardine) gracias a la invencion de
la anestesia (G. Molina-Meno et al., 2017).

Dificultades quirurgicas

Ramo mandibular del nervio facial: la utilizacion de neuromonitor ayuda a la identificacion del ramo del
nervio facial; la utilizacidon de la maniobra Hayes Martin suele realizarse durante una submaxilectomia para
proteger el ramo mandibular. Se liga la vena facial 3 cm por debajo de la mandibula antes de la diseccion del
colgajo superior, se dirige hacia arriba la parte superior de la vena facial con el tejido subcutaneo y el platisma,
este proceso tiene la finalidad de proteger el nervio que cruza por la parte superficial.

Nervio lingual: procede del nervio mandibular (V3), Anatomia submaxilar.
esta en contacto con el conducto de Wharton vy Arteriay vena faciales.
anastomosa con el nervio alveolar, la afectacion
provoca sensibilidad y la pérdida del gusto de la
lengua (dos tercios anteriores), el factor de riesgo es
la diseccion profunda de la glandula. El acceso por la
via transoral del conducto de Wharton

Ramo marginal de la mandibula del nervio facial.
Glandula submaxilar.

Musculo milohioideo.
Musculo.digastrico (vientre anterior).
Musculo estilohioideo.

Huesohioides.

Musculo digastrico (vientre posterior).
Glandula parétida.

10. Nervio lingual.

11. Musculo esternocleidomastoideo.

12. Vena yugular interna.

13. Vena yugular externa.
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Figura 18. Maniobra de Hayes Martin. (Vesalius
Studios 2022).

Figura 19. Anatomia submaxilar. (A. Reinhard &

L. Bron 2021).



Nervio hipogloso: su afeccion provoca el déficit de la protraccion lingual, esta protegido por estructuras

mas superficiales, el tendon del musculo digastrico no se expone durante.

Arteriafacial: al formar parte de la red carotidea externa el ligado debe de realizarse de manera correcta

ya que cruza la mandibula que ha sido rodeada y atraviesa el cuerpo de la glandula, se corta o se conserva

para permitir la reseccion de la glandula submaxilar.

1.11 Técnica quirurgica

El tratamiento utilizado en tumores de
glandulas salivales es una combinacion de terapias
pero en su mayor parte comienza con una incision
quirurgica, el enfoque debe de incluir como minimo
una escision completa de la glandula submandibular,
no se debe de retirar solo la lesion tumoral ya que se
ha comprobado una recidiva local, en cirugia subtotal
para diagndstico se debe de realizar estudios de
imagen, retirar el resto de la glandula, verificar si
existen borde macroscopicos positivos hasta que
sean negativos, considerar una terapia adicional
como radioterapia (J. Jonathan et al., 2021).

Anatomia del piso de la boca.

Nervio lingual.

Glandula sublingual.

Conducto de Wharton.

Musculo milohioideo.

Musculo estilohioideo.

Musculo digastrico (vientre posterior).
Glandula submaxilar.

Musculo digastrico (vientre anterior).
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Hueso hioides.

Figura 20. Anatomia del piso de la boca (A.
Reinhard & L. Bron 2021).

En el caso de las glandulas salivales
sublinguales la complicacion mayor es el impacto
funcional de la deglucion y habla; debido a la poca
incidencia aun no se ha establecido el papel de una
terapia no quirdrgica (J. Jonathan et al., 2021).

Los estudios han sugerido el manejo electivo
del cuello basado en el alto grado o el tamafo. Esto
incluye la cirugia electiva del cuello para todos los
carcinomasde célulasescamosas,adenocarcinomas,
carcinoma mioepitelial de alto grado, carcinomas
indiferenciados y todos los tumores T2 o superiores
(J. Jonathan et al., 2021).




A continuacion, se describe el procedimiento
quirurgico de las glandulas salivales submandibular
y sublingual basado en Reinhard y Bron (A. Reinhard
& L. Bron, 2021):

Submaxilectomia por cervicotomia:

« Utilizacion de un neuromonitor (opcional).

« Anestesia general.

« Intubacién nasotraqueal (recomendada,
intervencion en piso de la boca)

« Colocacidn de la cabeza hiperextension.

o Diseccion de cuello (se hace al momento de la
reseccion de la glandula)

« Visibilidad del menton y labio (vigilancia del ramo
mentoniano del nervio facial).

« Incisidn se realiza 4 cm por debajo de la rama
horizontal de la mandibula (preservacion del
ramo facial).
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Figura 21. Incision de submaxilectomia.
(A. Reinhard & L. Bron 2021).

Incisién de submaxilectomia.
1. Borde mandibular.

2. Mdusculo esternocleidomastoideo.
3. Asta menor del hueso hioides.

El musculo platismay la fascia cervical superficial
se seccionan, exponiendo el borde anterior del
esternocleidomastoideo se expone el extremo
posterior de la incision.

Se expone la vena facial y se liga en la parte
inferior de la glandula (3.5 cm por debajo de la
mandibula), se usa la maniobra Hayes Martin
(proteccidn del nervio facial).

La reseccion de la glandula se realiza de abajo
hacia arriba comenzando por el borde inferior
(ubicar el tenddn intermedio del digastrico donde
se expondra el nervio del hipogloso).

La localizacion de la arteria facial estara detras
de la glandula

Se expone el musculo milohioideo, se visualiza
el pediculo vasculonervioso, nervio lingual y
conducto de Wharton.

Control de la hemostasia.

Colocacion del drenaje.

Figura 22. Diseccion de los planos superficiales de
la celda submaxilar. (A. Reinhard & L. Bron 2021).

Diseccion de los planos superficiales de la
celda submaxilar.

1. Mdsculo platisma.
2. Fascia cervical superficial.




Figura 23. Exposicion del nervio lingual. Figura 24. Liberacion de la parte anterior y del
(A.Reinhard & L. Bron 2021). conducto de Wharton. (A.Reinhard & L. Bron 2021).

Exposicion del nervio lingual. Liberacion de la parte anterior y del conducto

de Wharton.
1. Ramo maxilar del nervio facial.
2. Vena facial rechazada hacia arriba. 1 Vena facial rechazada hacia arriba.
3. Arteria facial. 2. Ramo mandibular del nervio facial.
4. Nervio lingual. 3. Nervio lingual.
5. Nervio hipogloso. 4. Ganglio submaxilar.

5. Musculo milohioideo.

6. Nervio hipogloso.

7. Conducto de Wharton.

Figura 25. Cierre sobre drenaje

aspirativo. (A. Reinhard & L.

\
ol " ::I Bron 2021).

Cierre sobre drenaje aspirativo.




Complicaciones.

e Afeccion en el ramo mandibular (nervio facial e
hipogloso).

e Paresia o paralisis transitoria del ramo
mandibular.

e Perdida de sensibilidad y gusto.

e Xerostomia.

e Hemorragias postoperatorias.

Descrita por Downtown y Qvist (1960), el principal
objetivo de esta cirugia es evitar la visualizacion de la
cicatriz,aunque lalesion transitoria puede alcanzarel
80%, complicaciones de hemorragia postoperatoria.

Técnica:

e Intubacién de manera nasotraqueal

e La reseccion de la glandula se hace en una
incision en la caruncula del conducto de Wharton
hasta la parte lingual de la region retromolar

e En la glandula sublingual se reseca después de
exponer el conducto de Wharton y nervio lingual

e Cirugia de la glandula sublingual

e Anestesia general

e Intubacién nasotraqueal (lo mas recomendado)

e Colocaciéon de una sonda de dilatacion en el
conducto de Wharton permite la identificacion del
nervio lingual

e La incision se realiza sobre el piso de la boca de
delante hacia atras, conforme al eje de Wharton

e Identificacion de la  glandula
traccionandola con suavidad hacia el exterior,
haciendo diseccion con un instrumento que no
sea punzocortante evitando lesionar algun nervio

anterior

Mal prondstico / Supervivencia Libre de Enfermedad.

e Tumores alto grado (3 afos)

e T3-T4 (2 anos)

e N+ (<2 afhos)

e Margenes + (Libre de Recurrencia) =
Supervivencia Global 2 afnos 47%, 5 anos 16%

Afectacion Nervio Facial = Supervivencia Libre de
Enfermedad

69% a 3 anos
37%a 5 anos
10% a 10 anos

El tamano y la extensién del tumor, los ganglios
linfaticos y metastasis a distancia seran factores al
igual que los siguientes signos (E. S. Dos-Santos et al.,
2021):

e Clasificacién histolégica

e Caracteristicas clinicas

e Paralisis del nervio facial

e Extension extraglandular

e Edad
e Margenes quirurgicos positivos y sitio de
afectacion

Supervivencia global a 5 anos (AJCC, 2017)
e ECI:81%

e ECIL72%

e ECIII: 58%

e ECIV:28%

Consideraciones quirurgicas

La identificacidon del nervio facial es esencial
para la extirpacion y resecar la glandula parotida
y submandibular para complicaciones
adicionales, la paralisis definitiva del nervio facial
es rara y depende si la intervencion quirurgica se
realiza sobre el tumor primario (1%) o sobre una
recidiva local (15-40%). La paresia postoperatoria
temporal con un rango de 8-38%. La extirpacion de
la glandula submandibular y sublingual requiere un
conocimiento de anatomia del piso de boca y cuello,
ya que la reseccion del nervio lingual puede generar
calculos en la sialotiasis (M. G. Ghannam & P. Singh
2022).

evitar

Elseguimientoenpacientessinenfermedadsera
el reconocimiento eficaz en la recaida locorregional,
permitiendo un rescate y reconocimiento temprano
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de las complicaciones que pueda desarrollar un
tratamiento, el seguimiento debe de ser dado por
estomatodlogos, cirujanos oncoldgicos de cabeza vy
cuello junto con radidlogos u oncélogos médicos (M.
Guzzo et al., 2010).

Lostumores malignos de las glandulas salivales
son capaces de diseminarse a los ganglios linfaticos.
Actualmente no se pueden identificar predictores
preoperatorios fiables de metastasis ganglionar.
Las dificultades para predecir con seguridad la
metastasis ganglionar y la alta tasa de resultados
N(+) (8anglios positivos) en el examen postoperatorio,
los autores recomiendan encarecidamente la
diseccion electiva de cuello para todos los pacientes
con carcinoma de glandulas salivales (C. P. Nobis et

al., 2014).

Los pacientes con carcinomas de glandulas
salivales de alto grado (cNo) que estan programados
para cirugia y radioterapia
postoperatoria probablemente no se beneficien de
una diseccion de cuello planificada (M. P. Herman et
al., 2013).

someterse a

Cirugia v/s Cirugia mas radioterapia

Lee y colaboradores (C. A.North et al., 1990)
hicieron un estudio retrospectivo con un ndmero
de 87 pacientes de cancer de glandulas salivales
pardtidas y submandibulares (70 y 17), los cuales
recibieron como tratamiento cirugia o cirugia
mas radioterapia postoperatoria; se incluyeron
parotidectomias superficiales (24%) o totales (56%)
y reseccion de la glandula submandibular (20%)
como procedimientos quirurgicos, en promedio
la radioterapia postoperatoria comenzé de 2 a 4
semanas recibiendo en promedio 60Gy/30Fx, el
74% tuvo una supervivencia global de 5 afos y el
71% de 10 anos , en enfermedad avanzada 5 de 19
(26%) solo con cirugia tuvieron recurrencia local,

2 de 50 (4%) tratados cirugia mas radioterapia
postoperatoria
(p=0.01). Pacientes que recurrieron 4 de 4 (100%)
tratados con cirugia fracasaron a comparacion de 3
de 14 (21%) con cirugia y radioterapia postoperatoria
(p=0.01). La supervivencia global para radioterapia

tuvieron una recurrencia local

postoperatoria fue del 75% en comparacion de 59%
solo con cirugia. Estos autores determinaron 5
posibles factores prondsticos:

1. Parestesia del nervio facial: supervivencia libre
de recidiva de 3 anos (13%).

2. Histologia
supervivencia (p=0.002).

3. Sexo: el sexo masculino se asocia con un mal
prondstico (p=0.008).

4. Invasion de la piel (infiltracidon):disminucion de la
supervivencia (p=0.012).

5. Radioterapiapostoperatoria:mejorsupervivencia

indiferenciada: disminucion de

(p=0.014) ademas fue mas eficaz en la prevencion
de la recurrencia (p<0.001) y control local.

El estadio N, el margen positivo, la afectacion
nerviosa importante y el intervalo entre la cirugia y
la radioterapia son factores importantes asociados
con la supervivencia libre de progresion (SLP),
supervivencia libre de recaida locorregional (LRRFS)
y supervivencia libre de recaida locorregional
(DMFS) (S. Zang et al., 2022). La radioterapia
adyuvante después de la realizacion de la cirugia
reduce significativamente el riesgo de recurrencia
en pacientes teniendo una supervivencia global
aceptable, radioterapia
adyuvante puede influir en el control de la enfermedad
(M. R. Mendizabal et al., 2021), (C. H. Terhaard et al.,
2004), (S. Mallik et al., 2010). Aproximadamente el
40% de los pacientes llegan a desarrollar metastasis

la dosis adecuada de

a distancia en el seguimiento posterior presentando
un patron difuso (V. Freitag et al., 2022).




La experiencia en pacientes tratados
con quimioterapia-radioterapia mas cirugia la
complicacion fue la afectacion de los pares craneales,
produciendo lesiones y quimioterapia-radioterapia
aplicada en estadios mas avanzados (J. Von der Griin
et al., 2021). La administracion de radioterapia como
tratamiento para pacientes donde el tumor no fue
resecable y cuya etapa clinica fue avanzada puede
existirun 20% de cura, (W. M. Mendenhall et al., 2004)
aunque la recurrencia a distancia sea presente, la
probabilidad de curacion esta influenciada por la
extension de la enfermedad y el grupo de tratamiento
(W. M. Mendenhall, C. G. Morris et al., 2005). En
pacientes con tratamientos ablativos locales de
metastasis a distancia presentan progresion de la
enfermedad durante el seguimiento posterior (V.
Freitag et al., 2022).

Hasta ahora tenemos evidencia que en las
histologias de carcinomas adenoideos quisticos
mucoepidermoide, el mejor tratamiento es cirugia
mas radioterapia, en promedio la dosis de radiacién
para el carcinoma adenoideo quistico tiene que ser
superior a 60Gy, considerandose una media estandar
en la atencion de pacientes (A. D. Rapidis et al., 2007),
(W. M. Mendenhall, C. G. Morris et al., 2005), (W. M.
Mendenhall et al., 2004), (A. M. Chen et al., 2006).
Aunqueotrosautores comentan que no haydiferencia
en la recurrencia de la enfermedad con cirugia o
cirugia mas radioterapia en carcinomas adenoideo
quistico, ya que para ambas se demostrd que no
hay diferencia en el seguimiento de meses pero las
complicaciones de la radioterapia hace que la calidad
de vida del paciente sea inferior; la quimioterapia no
prolongala supervivencia pero da mejores resultados
en la alimentacién y estética, beneficiando la calidad
de vida pero no la cura de la enfermedad, el control
a distancia en metastasis no mejora, afecta la salud
fisica general (T. A. Iseli et al., 2009). La presencia o
ausencia de invasion nerviosa, el subtipo histolégico,
el estadio clinico y el margen quirdrgico positivo
0 negativo son los factores independientes que

afectan el prondstico de los pacientes con carcinoma
adenoide quistico de glandulas salivales (J. Qing et al.,
2006), (M. Huang et al., 2000).

El carcinoma adenoide quistico de las glandulas
salivales mayores se asocia con una prevalencia
significativa de metastasis en ganglios cervicales, y
el tratamiento electivo del cuello esta indicado para
tumores primarios T3 y T4, asi como para tumores
con otros factores de riesgo histolégicos (Int Head
Neck Scientific Group, 2017).

En el caso del carcinoma mucoepidermoide, la
cirugia sera primera opcion, pero también se basara
en el grado histologico y la etapa clinica, basandose
en el factor Ki-67 (proteina que regula el ciclo celular,
alcanza niveles altos en la mitosis), el cual aporta
informacidén del tumor (K. Triantafillidou et al., 2006).

La radioterapia con fotones conduce a
altas tasas de control local y locorregional en una
poblacidn de pacientes de alto riesgo con carcinomas
de glandulas salivales con margenes de reseccion
microscopicamente
perineural; la recurrencia de la enfermedad se
presentd como metdastasis a distancia, el objetivo es
poder encontrar un tratamiento para poder prevenir
la recurrencia de la enfermedad a distancia (M.
Haderlein et al., 2019).

positivos y/o diseminacion

En el caso mas especifico de las glandulas
submandibulares se ha encontrado a través de
estudios retrospectivos que existe un porcentaje
en la falla sistémica del tratamiento locorregional
(radioterapia),dandocomoresultadolasupervivencia
inferior (J. L. Roh et al., 2008).

El factor edad puede ser influyente en la
supervivencia global, ya que se ha reportado que en
pacientes mayores de 50 afios no han tenido un éxito
en la calidad de vida (A. D. Rapidis et al., 2007).




1.12 Metastasis y diseminacion a cuello

La metastasis en ganglios linfaticos cervicales es un prondstico negativo en cancer
de glandulas salivales, como tratamiento electivo es el retiro quiridrgico; en la situacién de
pacientes etapa T3 /T4, histologia de alto gradoy paralisis faciales se recomienda diseccion
electiva del cuello en los niveles II-III, para los tumores de glandulas salivales menores,
submandibulares y sublinguales se recomienda los niveles del I al III (M. Westergaard-
Nielsen et al., 2021).

En semejanza con otro estudio reportado
por Omar y colaboradores (R. Omar et al. 2020), en
donde se describieron 96 pacientes con enfermedad
ganglionar los cuales la mayor incidencia fue en
los niveles en el II (70.8%), III (19.8%), IV y V (4.2%
cada uno) y I (1%) respectivamente. Ambos estudios
llegaron a la conclusion que las diseminaciones de la
enfermedad en cuello se dan en los niveles mas altos
enIlyIIl,aunque hay que considerar quelaincidencia
menor en cancer de glandulas salivales sublingual
es menor pero la proximidad al nivel I incrementa la
diseminacion de la enfermedad.

Metastasis ocultas en cuello por carcinomas de
glandulas salivales (Dinamarca 2006-2015) (M.
Westergaard-Nielsen et al., 2021).

Figura 26. Niveles del cuello (N. Gopalakrishnalyer,
R. S. Ashok, 2010)
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tumores primarios n=36 dela glandula pardtida n=25 de glandula submandibular

Figura 27. Distribucion de metastasis en cuello. (M. Westergaard-Nielsen et al.,2021).




*Distribucion de las metastasis ocultas. Un total de 36 pacientes con metastasis
ocultas. Siete pacientes tenian metastasis ocultas en mas de un nivel. (A) Metastasis
ocultas en todos los pacientes independientemente del subsitio del tumor primario. (B,
C) Pacientes con metastasis ocultas de origen primario tumor en la glandula pardtida
(B) o en la glandula submandibular (C). Dos pacientes con carcinoma de glandula

sublingual, un paciente con carcinoma en una glandula salival menor, y un paciente con
tumor primario desconocido también presentd metastasis ocultas.

Metastasis a distancia

Los pacientes al ser tratados se tienen que
verificar que no exista metastasis, en la realizacion
de una radiografia o tomografia (térax), descartar
dolor Oseo. La probabilidad que los pacientes
lleguen a desarrollar metastasis a distancia es alta
cuando son de alto grado, cominmente carcinoma
mucoepidermoide de alto grado, carcinoma del
conducto salival y tumores
glandula submandibular, lengua posterior, tumores
faringeos y adenoideo quistico, este ultimo tiene
mayor probabilidad de desarrollar metastasis en
pulmon, no se descarta las histologias anteriores;
sin embargo, aun no se ha determinado el impacto
de la reseccion completa de la metastasis en el
curso de la enfermedad (Van Der Wal et al., 2002),
(A. Bobbio et al., 2008). Los pacientes que han tenido
un alto grado y que han sobrevivido sin recurrencia
locorregional tienen el mismo riesgo que puedan
desarrollar metastasis a distancia que aquellos
pacientes que tienen recurrencia locorregional (P.
J. Bradley, 2001). El carcinoma adenoideo quistico
de alto grado tiene un prondstico no favorable, la
radioterapia adyuvante o quimioterapia (después de
la cirugia) reduce la recurrencia locorregional, como
se ha mencionado, pero no se tiene un control de la
enfermedad a distancia (metastasis) (C. Scherl et al.,
2019).

localizados en la

En la histologia del ex adenoma pleomorfo, su
comportamiento esagresivo, el pronostico dependera
del estadio (T), afeccion ganglionar, grado histoldgico,
invasion perineural, extension de la invasion, el mejor
tratamiento es la cirugia y la radioterapia para
pacientes con un mal prondstico (J. Zhao et al., 2013).

La transformacion maligna del adenoma
pleomorfo ocurre del 5 al 25% de los pacientes no
tratados, posterior a 15-20 afos, teniendo sintomas
presentes (D. Stodulski et al. 2007).

Las metastasis a distancia tienden a ser el
problema en el prondstico de la enfermedad de un
paciente, teniendo un fracaso en el tratamiento.

En un estudio realizado por Mimica vy
colaboradores (X. Mimica et al., 2020) revelaron
que en 137 pacientes de alto riesgo (66%), riesgo
intermedio (28%) y bajo riesgo (6%). La media de
vida, aunque la describe el estudio no la podemos
considerar como factorde dato,yaque nomencionael
subsitio de ubicacién y como tenemos antecedentes,
el prondstico influye en el subsitio, etapa clinica. La
enfermedad a distancia se presentd de la siguiente
forma:

e Pulmones (63%)

e Hueso (31%)

e Cerebro (7%)

e Piel (4%)

e Otros sitios (11%)




El manejo solo lo recibieron 130 pacientes
(73%) y fue el siguiente tratamiento:

e Tratamiento observacional (34.2%)

e Tratamiento no quirurgico (23%)

e Tratamiento quirdrgico (15.7%), la realizacion de
unametastasectomiaenpacientesseleccionados,
pueden tener un mejor resultado.

El mejor tratamiento sera la cirugia mas
radioterapia, ya que hay un mayor control de la
enfermedad locorregional, lo Unico que no se puede
descartar es la enfermedad a distancia (metastasis)
(P. J. Fitzpatrick & C. Theriault, 1986). La enfermedad
metastasica puede tratarse con radioterapia o
quimioterapia paliativa, segun el sitio de metastasis
(M. Guzzo et al., 2010).

1.13 Factores pronosticos

El factor prondstico de la enfermedad se
basa principalmente en la etapa clinica y el grado
en una etapa clinica inicial, junto con histologias
de bajo grado por defecto, el tratamiento ideal
es quirurgico (reseccion de la tumoracion), las
glandulas pardtidas tienen mejor prondsticos que las
glandulas submandibulares, subliguales y glandulas
menores cuyos prondsticos son menos favorables (J.
T. Parsons et al., 1996), (C. H. Terhaard et al., 2004),
(V.L.Vander-Poorten et al., 1999).

e Etapa clinica del cancer

e Tipo de glandula salival afectada (Entre mas
pequefia la glandula mas agresiva sera la
enfermedad)

e Edady estado de salud del paciente
e Tipode histologia

e Grado (malignidad)

e Invasién

e Afectacion de ganglios cervicales

e Extensidén extraparotidea

Los margenes positivos, la positividad de los
ganglios linfaticos, invasion perineural, histologia,
grado y el compromiso del nervio facial se asocian
de forma independiente con los resultados en las
neoplasias malignas ademas de ser predictores en
la supervivencia libre de enfermedad. Un tratamiento
complementario, aunque no sea aun contemplado es
la quimioterapia, en algunos casos la administracion
de quimioterapia, siendo este Uultimo usado en
enfermedad a distancia y valorando la cuestion
adquisitiva para el paciente (A. S. Parikh et al., 2019),
(R.A.Limaetal., 2005), (E. Hocwald et al., 2001), (J. T.
Parsons et al., 1996).

Lapreservaciondelnerviofacialesfundamental
en la calidad de vida para el paciente, principalmente
en la extirpacién de la glandula paroétida, en tumores
de bajo grado no es necesaria una diseccion de
cuello en glandulas parédtidas, en las mandibulares
o sublinguales llega a valorarse por la extension
tumoral, grado histoldgico y sospecha de ganglios
linfaticos (S. Sood et al., 2016)




1.14 Seguimiento

Tabla 23. Seguimiento
Afio 1 1a3m Historia Clinica.
~ Exploracion fisica de cabeza y cuello.
Ano 2 2abm TSH (Radiacién).
Afio3a5 4a8m Tele de torax (fumadores).
_ TAC o RM del sitio primario y el cuello si fue
>5 anos 12m tratado (6 meses después).
(NCCN, 2022)

« Radiografia de cuello, visitas dentales cada 6-12 meses.

« Rehabilitacion de la paralisis facial.

« Estudio de imagen en caso de sospecha de enfermedad
(recurrencia).

Trabajo multidisciplinario

« Cirujano oncodlogo de cabezay cuello.
« Radio-oncologo.

« Foniatria.

. Estomatologo.

« Nutridlogo.

« Psicologo.

« Cirujano plastico.







DESARROLLO

2.1 Seleccion del tema

Enestetrabajoseevaluaraelmanejooncologico
en el Instituto Nacional de Cancerologia en pacientes
diagnosticados con cancer de glandulas salivales
submandibulares y sublinguales, consistiendo en los
tratamientos recibidos y el éxito para la calidad de
vida del paciente.Tenemos como antecedentes que es
una enfermedad que cuenta con varias histologias,
agresividad a metastasis, el éxito de un tratamiento
es la deteccion temprana del padecimiento, contando
una buena anamnesis, para ello el estomatodlogo
cuenta con un papel importante en la deteccion
temprana, la exploracion intraoral, facial y cuello son
puntos clave en la aparicion de lesiones de la cavidad
oral y de estructuras adyacentes.

En México contamos con poca documentacion
para saber el manejo correcto del paciente,
algunos estudios experimentales no han podido ser
documentados de manera especifica derivado de la
baja incidencia de pacientes.

2.2 Delimitacion del tema

Teniendo como antecedente la baja informacién
de la incidencia en este padecimiento oncoldgico en
México se realiza este estudio para demostrar que
en la poblacion mexicana llega a tener variantes en
comparacion de otros paises, todo tratamiento llega
a ser multidisciplinario (médico cirujano-oncdlogo,
nutridlogo, psicologia, cirugia plastica, radioterapia,
y estomatolégico).

Segun el perfil epidemioldgico de los tumores
malignos en México. Secretaria de Salud de México”
(2011), INEGI (2021) y “Epidemiologia del cancer de
la cabeza y el cuello” (2007), tienden a englobar al
cancer de manera general pero no mas especifica,
en el ultimo referente a glandulas salivales las divide
en glandulas mayores y menores, por literatura e
incidencia las glandula parodtida se ha documentado
en mayor numero, mientras que el resto de las
glandulas salivales mayores en especifico las
glandulas submaxilar y sublingual no se tienen
registros epidemioldgicos porserun padecimientoen
menor numero, ademas que la bibliografia menciona
gue no se tiene una raiz etioldgica del desarrollo de
esta enfermedad, solo se han contemplado algunos
factores de predisposicion y algunas teorias, al
igual que las glandulas salivales menores hay una
descripcion especifica, del padecimiento como por
ejemplo el sitio anatdomico especifico.

2.3 Justificacion del tema

El cancer es una de las
enfermedades con mayor mortalidad en el mundo,

dependiendo del tipo de poblacién, raza, sexo, nivel

principales

socioecondmico, antecedentes, estilo de vida, entre
otros llega a variar el nimero de casos.

En la actualidad el incremento de nuevas
enfermedades y padecimiento de estas hace que
surjan nuevos protocolos en tratamientos, nuevos
medicamentos que fueron experimentales. En el
area oncologica existen lesiones tumorales que no
han sido estudiadas de manera especifica derivado
a la baja incidencia de padecimientos, asi como los

|

factores etiologicos.



Segun la Organizacion Panamericana de Salud (OPS-2021) en América se estima en
mayor numero este tipo de canceres:

Tabla 24. Incidencia de casos de cancer en América.

Diagnostico en Hombres

Pulmon

11.7%

Proéstata

8.6 %

Colorrectal

10.2%

Vejiga
5.9%

Diagnostico en Mujeres

Pulmon

10.3%

Mama

30.7%

Cuello Uterino

6.4%

Colorrectal

9.6 %

Mortalidad en hombres

Prostata

145%

Pulmon

20.6%

Pancreas

7.0%

Colorrectal

10.6 %

Higado
6.6 %

Mortalidad en mujeres

Pulmon Mama

18.4% 17.5%

Pancreas
Colorrectal

10.6% 7.2%

(Organizacion Panamericana de Salud, 2021)

En el 2020 en América causd 1.4 millones de
muertes, 47% de los pacientes tenian la edad de 69
afosoinferioracella,seesperaqueparael 2040 hayun
aumento aproximadamente de 6 millones de nuevos
casos. Se estima que puede prevenirse un tercio de
los padecimientos evitando factores predisponentes
como el tabaco, alcohol, drogas, buena alimentacion,
activacion fisica, en pocas palabras teniendo una
vida saludable.

Segun INEGI en Meéxico en el 2019 se
registraron 747,784 defunciones de las cuales 12%
se deben a tumores malignos (88,683), y entre enero-
agosto 2020 se registraron 683,823 defunciones
de las cuales 9% eran tumores malignos (60,421),en
este Ultimo, la incidencia de mujeres fue de 51% y de
hombres 49%. La tasa de defuncidn por sexo tiene un
incremento conforme a la edad.

Los tumores de glandulas salivales son muy
poco frecuentes, la funcidon de estas glandulas es

la produccion y segregacion a través de diferentes
conductos que se dirigen a la cavidad oral, en
donde empezara el proceso de metabolismo de
los alimentos, ayuda a mantener la boca humeda y
provee proteccion a los érganos dentales. La mayor
secrecion salival esta dada por un grupo de glandulas
salivales llamadas mayores que se encuentran de
manera bilateral, estas son las glandulas: parotida
(mayor tamafio y secrecidn), submandibular y
sublingual; existe otro grupo de glandulas de menor
tamafo y localizadas en diferentes estructuras de la
cavidad oral que son las glandulas salivales menores
divididas en: labiales, linguales, palatinas y bucales.
Los padecimientos oncolégicos en las
glandulas salivales mayores se da principalmente
en la pardtida, tanto tumores benignos y malignos,
alrededor del 80% son benignos, principalmente
adenoma pleomorfo, el tratamiento para lesiones
benignas son los procedimientos quirurgicos pero
para las malignas no solo consiste un tratamiento
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quirurgico como en los benignos, estos suelen ser
complementarios por radioterapia principalmente o
quimioterapia,dependiendo delaetapaclinica(avance
de la enfermedad), la agresion de esta enfermedad
es muy alta, la diseminacién del padecimiento
(metastasis) es frecuente en los pacientes tanto en la
parte del diagndstico o posterior a algun tratamiento.
La poblacion que se ha estudiado, todavia es muy
pequefia, en México contamos con muy pocos
estudios, se han presentado algunos de manera
internacional, donde otros paises, lo que difieren
estos estudios es que en algunos hacen mencion
del protocolo de atencion, algunos solo el tipo de

2.4 Planteamiento del problema

histologias y no se tiene un seguimiento especifico,
a lo cual el propdsito de este estudio es contemplar
la poblaciéon mexicana, hacer una comparativa con
los estudios realizados por otros paises, la poblacion
mexicana puede tener resultados diferentes ya
que la raza puede influir en el éxito de tratamientos
de los pacientes, el uso de medios técnicos, nivel
socioeconomico, nivel de atencion y deteccion
oportuna, la supervivencia global de la enfermedad, la
recurrencia o el desarrollo de metastasis pueden ser
factores que de conclusiones que puedan aportar al
manejo de los pacientes, teniendo una mejor calidad

de vida y prolongacién de la misma.

El cancer en las glandulas salivales es una de las neoplasias con menos indices de diagndstico, segun
“El perfil epidemioldgico de los tumores malignos en México se presentaron en el afio 2006, 220 casos (0.21%)
de cancer de la glandula pardtida y en glandulas mayores y de las no especificas 114 pacientes (0.11%) (SSA,
2011). Un total de 234 pacientes (0.32%), segun la OMS en el 2020 se presentaron un total 544 diagndsticos y
para el afo 2030 se estima un aproximado de 695 nuevos casos, esto implica un crecimiento del 27.7% en 10
afios (IARC, 2020), en México no existe informacion suficiente para determinar el éxito del o los tratamiento(s)
y la supervivencia global, aunado a ello el diagndstico no se determina en etapas tempranas, influyendo en el
periodo libre de enfermedad, la recurrencia, calidad de vida del paciente y muerte.

2.5 Objetivos

General: Recopilarinformacion de los pacientes
diagnosticados con cancer de glandulas salivales
mayores,asicomo lostipos detratamientosaplicados,
determinando el éxito de supervivencia global (SG)
dentro del Instituto Nacional de Cancerologia (INCan),
en la Ciudad de México.

Particulares:

A. Describir las histologias mas frecuentes en
pacientes mexicanos dentro del INCan

B. Recolectarinformacidnatravésdeunabasede
datos de pacientes que fueron diagnosticados
y tratados en el INCan comprendido del afo

2005 al 2021
C. Evaluar los tratamientos recibidos,
determinando la progresion libre de

enfermedad

D. Describir los patrones de tratamiento como
radioterapia (RT), quimioterapia (QT), cirugia,
determinando el éxito con la supervivencia
global

E. Asociar posibles agentes causales-virales del
cancer de glandulas salivales mayores

F. Representarlasetapasclinicasde diagndstico

2.6 Metodologia

El presente estudio recopild la informacién
de pacientes tratados en el Instituto Nacional de
Cancerologia, dentro del servicio de cabeza y cuello
en la Ciudad de México comprendido en el periodo
2005 al 2021.

e Tipo de estudio: Estudio retrospectivo,
longitudinal, observacional, descriptivo vy
analitico.




e Tipo de poblacion: Se incluyeron de forma
consecutiva pacientes diagndstico de
cancer de glandulas salivales submaxilares y
sublinguales sin algun tratamiento previo.

e Materiales: A través de los medios digitales
se estructuraron graficos, donde se coloco la

con

informacidn recabada en la base de datos.

e Financieros: No se necesitdé de algun

financiamiento, vya consultas,
estudios realizados para el paciente desde su
primera atencion, diagndstico,
lo cubre la Secretaria de Salud, el paciente
es derechohabiente o solo pagd parte de

los procedimientos

que las

tratamiento

dependiendo su nivel

socioeconomico.

2.7 Analisis estadistico

Se utilizé estadistica descriptiva la cual se
encargd de recoger, almacenar, proyectar tablas
o graficos, se calculd y ordend el andlisis de las
variables clinicas y demograficas. Medidas de
dispersion (media, moda y mediana aritmética), en
caso de contar con <30 participantes (pacientes) se
realizarda una prueba de normalidad determinando
el tipo de distribucion de los datos obtenidos. Para
las variables cualitativas en las distribuciones
paramétrica se valoraran con Chi-Cuadrado o
prueba de Fisher. En el analisis de supervivencia libre
de enfermedad, supervivencia libre de disfuncion,
libre de
progresion, se utilizara el método de Kaplan-Meier,
considerando un valor de p < 0.05
e Los datos de los pacientes vivos o perdidos
durante el seguimiento se censurardn en el
momento de ultimo de contacto para estimar la
supervivencia global

e Los pacientes que estén vivos sin evidencia de
progresion de la enfermedad que interrumpan el
estudio sin evidencia radiografica de progresion
fueron censurados desde el
ultima evaluacién radiografica que muestre
alguna respuesta.

supervivencia global y supervivencia

momento de su

e Los pacientes sin progresion de la enfermedad
o0 que se pierdan durante el seguimiento fueron
censurados en el momento de la ultima imagen
del tumor para estimar la supervivencia libre de
progresion.

El andlisis estadistico se hizo con el programa
estadistico IBM SPSS.
Los factores de confusion de acuerdo a la seleccién
del modelo dependeran de los tratamientos que se
lleguen a comparar.

2.8 Criterios de inclusion

e Pacientes mayores a 18 afios con cancer
de glandulas
sublinguales.

e Diagndstico histolégicode cancerde glandulas

salivales submaxilares vy

mandibulares y maxilares.
e Estadiosiniciales y avanzados:

» TlaT4

» NOaN3.

» MOyMl

» Sin antecedente o presencia de segundo
primario.

e Pacientes que no hayan recibido algun

tratamiento  oncologico cirugia,
radioterapia y/o quimioterapia.

e Pacientes de cualquier sexo.

previo:

2.9 Criterios de exclusion

1. Pacientes sin estudios paraclinicos que
permitan la etapificacion clinica.

2. Pacientes que hayan perdido su seguimiento.

3. Pacientes tratados antes, durante o después
de su ingreso dentro del Instituto Nacional de
Cancerologia.

2.10 Criterios de eliminacion

Pacientes cuyos antecedentes no intervienen
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en el diagndstico de cancer de glandula submaxilary
sublingual, asi como datos en la ficha de recoleccién:
lugar de residencia, comorbilidades, numero de
teléfono, expediente y estudios de laboratorio.

2.11 Descripcion del estudio

El estudio se aplico por un estudiante (pasante)
a cargo de un médico adscrito del servicio de cabeza
y cuello . El protocolo de investigacion fue revisado y
aprobado por el comité de investigacién del Instituto
Nacional de Cancerologia.

Se incluyd un muestreo de pacientes con
cancer de glandulas salivales mayores en etapas
clinicas: I, II, III, IV (A, B, C), que recibieron manejo
diagndstico terapéutico en el hospital.

Los pacientes fueron adultos (mayoria de edad),
de cualquier sexo, referidos de los niveles de atencion
de primer, segundo y tercer nivel que cuenten con
estudios de gabinete, consultas periddicas dentro del
Instituto Nacional de Cancerologia.

Se realizé la captura de la siguiente informacion:

1. Ficha de recolecciéon de datos clinicos y
demograficos (edad, sexo, inicio de sintomas
y factores de riesgo para cancer de glandulas
salivales).

2. Autorizacion de la consulta y empleo de los
datos recabados por los reportes de patologia
e imagenologia, desde el inicio del diagnodstico
primario hasta la valoracion del estado de
salud del paciente (tratamiento, evolucién, alta
y vigilancia).

2.12 Recoleccion de datos basales

A través del programa INCanet en donde se
encuentra el expediente electrdnico del paciente, se
recabo unaficha de datos de los pacientes que fueron
diagnosticados y tratados en el Instituto Nacional de

Cancerologia, los datos se tomaron en cuenta para
el analisis de este estudio conforme la progresion de
su enfermedad, tratamiento abordado, aceptacion
del organismo, secuencia y vigilancia del paciente,
el uso de la informacidn fue destinada solo para el
estudio de la investigacion sin obtener ningun tipo de
lucro, o para el mismo interés personal o grupal de
los investigadores. La aceptacion del estudio fue para
los pacientes que cuenten con la lesidon tumoral ya
comentada en fase de inicio, o avanzada, de acuerdo
a la clasificaciéon TNM edicion 8(3.2021) para medir la
etapificacion de la enfermedad.

De acuerdo al diagndstico que se obtuvo por
estandares histoldogicos patolégicos (biopsias), con
examenes de imagenologia TAC, laringoscopias se
hizo la determinacidn del grado de la enfermedad, y
con ello el tratamiento indicado para cada paciente.

Se recolecto la informacion de cada paciente:
e Factores demograficos: edad
(diagndstico), tabaquismo, alcoholismo, VPH,

otro factor de riesgo no mencionado, primeros
sintomas, fecha de los primeros sintomas,

Sexo,

fecha de nacimiento

e Historia médica/oncoldgica: ultima
resultado histopatolégico, etapa
histologia, TNM, nimero de expediente

e Cirugia, tratamientos previos o después de
esta, radioterapia, quimioterapia

e Recidiva, metastasis

cita,
clinica,

¢ Tipodeesquemadetratamiento,quimioterapia
de induccion,
radioterapia

concomitancia, adyuvancia,

2.13 Fase de seguimiento

Los pacientes siguen con sus consultas de
manera habitual conforme la asignacion de cada cita.

e Diagndstico, valoracion del tratamiento a seguir
(tiempo que pueda progresar dependiendo de la
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etapa de cada paciente)

e Cuando el paciente esté libre de enfermedad
(respuesta estable), enfermedad progresiva,
como finalizaron en cada tratamiento sometido,
analizando la respuesta final, ya sea favorable o
perjudicial al paciente.

Los estudios estan programados conforme las
fechas asignadas en su consulta médica, estudios
como tomografia de cabeza y cuello, torax, se valora
con ello avance que el paciente pueda presentar,
estudios de laboratorio para determinar si tiene
afectacion algun érgano. Todo lo anterior se realiza
dentro del Instituto Nacional de Cancerologia.

e Durante el seguimiento se recolecta Ila
informacién de cada paciente, desde el inicio
de su diagndstico, primeros sintomas, el tipo de
tratamiento, se hacen actualizaciones conforme
al ingreso de paciente y vigilancia

e Evaluacion de la respuesta a tratamiento

e Se considera la fecha de los primeros sintomas,
tipo de sintoma

e Edadaldiagnéstico, fecha de nacimiento, factores
de riesgo (alcoholismo, tabaquismo, entre otros),
estudio histoldgico patoldgico

e Progresion

e Respuesta al tratamiento: enfermedad estable,
progresiéon de la enfermedad, respuesta parcial
o respuesta completa

e Tratamiento a someterse (quimioterapia de
induccion, concomitancia, cirugia, adyuvante) asi
como las lineas paliativas utilizadas

e Recurrencia, metastasis y tratamientos

sometidos

e Sielolaseencuentra paciente vivo (a)
2.14 Consideraciones éticas

El presente protocolo de investigaciéon y los
procedimientos propuestos se apegan al Reglamento
delaLey General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud (DOF, 2014) asi como con la declaracion
de Helsinki y sus enmiendas.

Investigacion con minimo. La informacion
capturada sera resguardada por el equipo de
investigacion;
en ningun momento se divulgara el nombre de

contando con los criterios que
los pacientes o datos que se encuentran en los
expedientes. Unicamente el equipo de investigacion
tendra acceso al uso de informacién con los fines
propios del estudio, al acceso a las instalaciones y
sistema del hospital basado siempre en los principios
de confidencialidad de acuerdo a la declaracion de
Helsinkiy de la Ley General de Salud.

2.15 Variables utilizadas en el estudio

A. Dependientes:supervivenciaglobal,supervivencia
libre de enfermedad, y supervivencia libre de
progresion.

B. Independientes: edad, sexo, fecha de nacimiento,
fecha de consulta de primera vez, fecha de
diagndstico, cormobilidades, ECOG, sintoma
primario, glandula mayor, histologia, cigarro,
alcohol, tabaco y alcohol, drogas, VPH positivo,
carga genética, etapa clinica, TNM, metastasis
al diagnostico, extension, fecha de inicio de
tratamiento, tratamiento primario, tipo de cirugia,
reseccion quirdrgica (DSC, vasos faciales,
musculos, arteria facial, nervio hipogloso,
nervio facial, nervio lingual), rotacion de colgajo
(pectoral, deltoidal, TAI) metastasis ganglionar,
adyuvancia del tratamiento primario, tipo de
guimioterapia de concomitancia,
radioterapia, radioterapia paliativa, recurrencia,

induccion,

fecha de recurrencia, tratamiento secundario,
tipo de tratamiento secundario, tipo de cirugia,
reseccion quirdrgica (DSC, vasos faciales,
musculos, arteria facial, nervio hipogloso,
nervio lingual), rotacion de colgajo, metastasis
ganglionar, adyuvancia del tratamiento primario,
quimioterapia, concomitancia, radioterapia,
radioterapia paliativa, respuesta del tratamiento
primario, fecha de respuesta, estado actual del
paciente, en caso de muerte, fecha de muerte y
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RESULTADOS

Se realizd un estudio retrospectivo en el Instituto Nacional de Cancerologia
(INCan) en la Ciudad de México, México; en donde se determind la prevalencia en casos
diagnosticados de cancer de glandulas salivales sublingual y submandibular dentro de un
periodo de 16 anos (2005-2021).

Mediante la revision de expedientes en donde se contabilizaron un total de 50
pacientes de los cuales se descartaron 28 casos al tener una histologia benigna (56%) y
los 22 casos restantes se presentaron como malignos (44%) fueron el motivo del presente
estudio, a continuacidn, se describen las caracteristicas demograficas:

Tabla 25. Caracteristicas demograficas N=50 (%)

Sexo
Femenino 31(62)
Masculino 19(38)
Glandula
Submaxilar 48 (96)
Sublingual 2(4)
Histologia
Benigno 28 (56)
Maligno 22 (44)

Histologia (lesion) Benigna

Adenoma Pleomorfo 23 (46)
Sialodentitis 4 (8)
Lipoma 1(2)

Histologia maligna

Carcinoma mucoepidermoide 2(4)
Carcinoma adenoideo quistico 9(18)
Liposarcoma esclerosante 1(2)
Carcinoma de células acinares 2(4)
Carcinoma mioepitelial 2(4)
Carcinoma sarcomatoide 1 (2%)




N VS
Tumor maligno mixto 1(2%)
Carcinoma epidermoide 1(2%)
Carcinoma Ex-adenoma pleomorfo 2 (4%)
Cistadenocarcinoma 1(2%)

Se estimo6 que en el Instituto Nacional de Cancerologia en promedio al afio se
diagnosticarony setrataron 1.4 casos malignosy 1.7 casos benignos de glandulas salivales
mandibulares y sublinguales, lo que en promedio anual seria 3.1 casos. El sexo femenino
presentd mayor incidencia con 31 casos (62%) tanto en histologia benigna como maligna
(tabla 25).

La glandula mas afectada fue la submandibular con 48 casos (96%) para ambas
histologias, como lo muestra la tabla 25.

La histologia benigna con mayor predominio fue el adenoma pleomorfo donde se
presentaron 23 pacientes, lo que represento el 46% del total de pacientes, la sialodentitis
manifestd con el 8% con 4 pacientes, y solo un paciente tuvo diagnostico de lipoma
resultando el 2% (Tabla 25).

La mayor incidencia en histologia maligna fue para el carcinoma adenoideo quistico
con un total de 9 casos que represento el 18%, seguido por las demas histologias como se

muestran en la tabla 25.

Fue mayor la incidencia en mujeres con 15 casos (68.2%), lo que lo pone en una
relacion con los hombres de 2:1 (M:H).

La glandula con mayor incidencia fue la submaxilar en 21 pacientes (95.5%), con
predominio en la izquierda en el 68.2%.

Tabla 26. Incidencia en edades de Cancer de GSMy GS

Rango (10 aios) N=22 (%)
31-40 3(13.6)
41-50 8(36.4)
51-60 1(4.5)
61-70 8(36.4)
71-80 NP
81-90 2(9.1)

*Simbologia; GSM: Glandula submandibular, GS: Glandula sublingual,
NP: No presentd.




Tomando en consideracion sélo los pacientes
con cancer, se tuvo una mediana de edad de 52.5
anos (34-86). Con mayor incidencia entre la quinta 'y
séptima década de vida (tabla 26).

7 pacientes no tenian comorbilidades (31.8%),
9 pacientes tenian hipertension (40.9%), hipertension

presenté en 2 pacientes (9.1%), y los pacientes
positivos con diagnodstico de VPH fueron 2 (9.1%), y
finalmente por exposicion de radioterapia 9.1%

El panel de Inmunohistoquimica incluyd
diferentes marcadores y se distribuyeron como se
observa en la tabla 27, en donde la S-100 se ocupod
mas, presentados en 6 pacientes (27.3%).

y diabetes se presentaron 5 pacientes (22.7%), y
1 paciente con cardiopatia. Todos los pacientes
presentaban un ECOG de 1.

El sintoma principal fue el aumento de volumen
facial en 11 pacientes (560%), seguido de dolor en 6
pacientes (27.3%),ambos sintomas se presentaron en
2 pacientes (9.1%), nodulos cervicales y sialoadenitis
en 2y 1 pacientes respectivamente.

2pacientestenianelantecedentedetabaquismo
y 2 pacientes de alcoholismo, combinados se observd
en 6 pacientes (27.3%), el consumo de drogas se

Tabla 27. Panel de Inmunohistoquimica

N=22 (%)

Citoqueratina 4 (18.2%)
Actina 2(9.1%)
S-100 6 (27.3%)
CD-3 1 (4.5%)
CD-20 1 (4.5%)
P-13 1 (4.5%)

Tabla 28. Grado histolégico

Grado=22
Histologia

Bajo (%) Intermedio (%) Alto (%)

Carcinoma mucoepidermoide 2(9.1) NP NP
Carcinoma adenoideo quistico 1(4.5) NP 8 (36.4)

Liposarcoma esclerosante NP 1(4.5) NP
Carcinoma de células acinares NP 1(4.5) 1(4.5)
Carcinoma mioepitelial 1(4.5) NP 1(4.5)
Carcinoma sarcomatoide NP NP 1(4.5)
Tumor maligno mixto NP NP 1(4.5)

Carcinoma epidermoide NP 1(4.5) NP
Carcinoma ex-adenoma pleomorfo NP 1(4.5) 1(4.5)

Cistadenocarcinoma 1(4.5) NP NP

*Simbologia; NP

: No presento




La presencia de un alto grado fue en 13
pacientes (59.1%), grado intermedio 4 pacientes
(18.2%) y para el bajo grado 5 pacientes (22.7%); la
histologia que tuvo mayor prevalencia en alto grado
fue el adenoideo quistico con 8 casos (36.4%), y en
bajo grado fue el carcinoma mucoepidermoide con 2
casos (9.1%) descritos en la tabla 28.

Tabla 29. TNM
Frecuencia Porcentaje
T1 2 9.1
T2 5 22.7
T3 9 40.9
T
T4 1 4.5
T4a 4 18.2
T4b 1 4.5
NO 12 545
N N2c 1 45
N2a 9 40.9
MO 21 95.5
M
M1 1 4.5

El T3 tuvo mayor incidencia con 9 pacientes,
el NO se presentd en el 54.5% de los pacientes y 21
pacientes tuvieron MO (tabla 29).

Tabla 30. Etapa clinica

Frecuencia Porcentaje
I 2 9.1
II 2 9.1
III 6 27.3
Iva 10 45.5
IVb 2 9.1
Total 22 100.0

la enfermedad se dividid
en temprana, localmente avanzada y metastasica
representando el 18.2% (EC I-II), 72.8% (EC III-
Va) y 9.1% (EC IVb), como lo muestra la tabla 30,
respectivamente.

La extension de

15 pacientes (68.2%) recibieron tratamiento
dentro del Instituto Nacional de Cancerologia y 7
pacientes (31.8)
institucion de salud.

recibieron tratamiento en otra

Tabla 31. Tratamiento inicial

Frecuencia Porcentaje
Cirugia 8 36.4
Cirugia +Rt 11 50.0
Cirugia +Rt+Qt 1 4.5
Rt+ Cirugia 1 45
Qt+Rt 1 4.5
Total 22 100.0

*Simbologia; Rt: Radioterapia, Qt: Quimioterapia.

El tratamiento primario fue con cirugia en
20 pacientes (90.9%), seguido de radioterapia en 1
paciente el cual requirid de cirugia de salvamento.
Ademas 1 paciente fue a tratamiento concomitante
de quimio-radioterapia (tabla 31).

El 95.5 % de las cirugias fueron reseccién
4.5% se
desconoce ya que se realizd fuera del instituto. En el
86.4% se realizo diseccion de cuello de los niveles I-111
y en el 45.5% (10 pacientes) se evidencio la presencia
de metastasis ganglionares en el estudio patolégico.

mandibular + diseccion de cuello, el

Las estructuras afectadas o resecadas se
describen en la tabla 32:




Tabla 32. Afecciones anatomicas

Arteria
Arteria facial
Nervio
Facial
Hipogloso
Lingual
Musculo
Hipogloso
Milohioideo

Hipogloso- milohioideo

Digastrico
33/20
Cx+Rt 1(7.1%)
Cx+Rt+0Qt NSA
Rt+Cx NSA
Qt+Rt NSA

45/15

NSA

NSA

NSA

1(7.1%)

N=22 (%)

3(13.6)

3(9.1)

4(18.2)

2(9.1)

2(9.1)

4(18.2)

6 (27.3)

2(9.1)

50/25

NSA

1(7.1%)

NSA

NSA

La reseccion muscular fue necesaria en 14
pacientes (63.6%), asi como el hipogloso y milohioideo
tuvieron que ser resecados en un 27.3% de los
casos. La afeccion del nervio hipogloso tuvo la mayor
afeccion con 4 pacientes representando el 18.2%.
(tabla 32). Algunos pacientes tuvieron mas de una
afectacion anatomica.

Tabla 33. Rotacion de colgajo

N=22 (%)
Pectoral 5(22.7%)
Peroné 1 (4.5%)
Subplatisma 1 (4.5%)

Fue necesaria una cobertura inmediata en 7
pacientes que represento el 31.8% de los casos, como
se observa en la tabla 33.

Tabla 34. Dosis de radioterapia

60/30 63/30 63/33 70/25 70/35
1(7.1%) 1(7.1%) 2(14.5) NSA 6 (42.9%)
NSA NSA NSA NSA NSA
NSA NSA NSA 1(7.1%) NSA
NSA NSA NSA NSA NSA

*Simbologia; Cx: Cirugia, Rt: Radioterapia, Qt: Quimioterapia, NSA: No se administro.




Se administré radioterapia en 14 pacientes
(63.6%) como se observa en la tabla 34.

La administracion de radioterapia adyuvante
fue de 70 GY en 35 Fx en 6 pacientes (42.9%), seguido
de 2 pacientes (14.7%) con la administracion de 66 GY
en 33 Fx (tabla 34).

En el caso de radioterapia como tratamiento
primario (tabla 33) se dieron 70 GY en 25 Fx
representado en un paciente (7.1%); sin embargo,
tuvo enfermedad persistente por lo que fue llevado
a cirugia de salvamento teniendo una reseccion
mandibular con diseccion de cuello en el nivel L.

En 1 caso se dio quimioterapia-radioterapia
concomitante como tratamiento complementario, la
administracion de quimioterapia fue carboplatino-
paclitaxel (2 ciclos), y radioterapia una dosis de 50 GY
en 25 Fx (tabla 34).

La administracion de quimioterapia-
radioterapiaconcomitantefuebasadaencarboplatino
(2 ciclos) con 45 GY en 15 Fx, esto reportado en 1 solo
caso (tabla 34).

Se presentaron metastasis a distancia en
algin momento de la enfermedad siendo el sitio mas
frecuente en pulmoén 4 casos (18.2%). La histologia
qgue desarroll6 mas metastasis ganglionar y a
distancia fue el carcinoma adenoideo quistico con
5 casos (22.7%) y 6 casos (27.6%), respectivamente.
La recurrencia fue del 31.8%, la persistencia de la
enfermedad fue del 13.6%.

Se presentd una persistencia en 3 pacientes
(13.6%) y una recurrencia de 7 pacientes (31.8%).

9 pacientes (40.9%) recibieron tratamiento a la
recurrencia o persistencia de la enfermedad (tabla
35).

Tabla 35. Segundo tratamiento

N=22 (%)
Cirugia 3(13.6%)
Cirugia+Rt 1(4.5%)
Cirugia+Rt+Qt 1(4.5%)
Cirugia+Qt 1(4.5%
Rt+cirugia 1 (4.5%)
Rt 1(4.5%)
Paliativos 1 (4.5%)

*Simbologia; Rt: Radioterapia, Qt: Quimioterapia.

El tratamiento con mayor incidencia fue la
cirugia con 3 pacientes (22.7%), seguida por cirugia
y tratamientos de consolidacion (tabla 35), en 5
procedimientos quirdrgicos se realizé diseccion de
cuello con mayor alcance al nivel V, presentandose
metastasis ganglionar en 2 pacientes (9.1%); sdlo se
realizé una rotacion de pectoral.

La consolidacion de cirugia con radioterapia
fue un paciente 25GY/10FX, la consolidacion de
cirugia mas radioterapia y quimioterapia fue en
un solo paciente con dosis de 30 GY con 10 FX y
se us6 Gemzar como quimioterapia administrada
con 2 ciclos; y un paciente con cirugia seguida de
quimioterapia (4.5%), la quimioterapia usada fue
cisplatino (2 ciclos), solo hubo un paciente que se
administro radioterapia teniendo una dosis de 30 GY
con 10 FXy después se le realizo cirugia.

De los 22 pacientes, 12 tuvieron respuesta
completa (54.5%), 3 respuesta parcial (13.6%), 4
enfermedad estable (18.2%) y 3 con progresion de la
enfermedad (13.6%).




Sepresentaron 14 pacientes que estan muertos
(63.6%), de los cuales 10 murieron por enfermedad
(45.5%); 4 por otro factor que no fue relacionado a
la enfermedad (18.2%); 6 viven sin actividad tumoral
(27.3%) y 2 viven con actividad tumoral (9.1%).

La supervivencia global de la enfermedad en
la histologia se presentd mayor en la histologia de
carcinoma adenoideo quistico con 43.1 meses (IC
95%: 22.7-63.6), se presentd un riesgo significativo
de p=0.00 (p = 0.5), a continuacién, se presenta la
supervivencia de cada una de las histologias:

Tabla 36. Supervivencia global de
acuerdo a la histologia

SG (meses) IC 95%
Carcinoma
. ] 11.3 0.0-22.7
mucoepidermoide
Carcinoma adenoideo
o 43.1 22.7-63.6
quistico
Liposarcoma
6.8 0.0-13.6
esclerosante
Carcinoma de células
) 11.3 0.0-22.7
acinares
Carcinoma mioepitelial 11.3 0.0-22.7
Carcinoma sarcomatoide 6.8 0.0-13.6
Tumor maligno mixto 6.8 0.0-13.6
Carcinoma epidermoide 6.8 0.0-13.6
Carcinoma Ex-adenoma
11.3 0.0-22.7
pleomorfo
Cistadenocarcinoma 6.8 0.0-13.6
Total 12.2 2.7-22.2

*SG: Supervivencia global; IC: Intervalo de confianza.

Podemos determinar que un paciente
diagnosticadoenelInstitutoNacionalde Cancerologia
con cancer de glandulas salivales submandibular y
sublingual vive en promedio 12.2 meses (IC 95%: 2.7-

22.2) como lo muestra la tabla 36.

El tratamiento inicial en el Instituto Nacional
de Cancerologia con mejor éxito para los pacientes
fue la cirugia y radioterapia como tratamiento
complementario con 50 meses (IC 95%: 27.3-72.7) de
supervivencia global (tabla 37).

Tabla 37. Supervivencia global de
acuerdo al tratamiento inicial

SG (meses) IC 95%
Cirugia 38.6 18.2-59.1
Cirugia mas radioterapia 50 27.3-72.7
Cirugia mas Rt-Qt 6.8 0-13.6
Rt mas cirugia 6.8 0-13.6
QT mas Rt 6.8 0-13.6
Total 21.8 9.1-34.5

*SG: Supervivencia global; IC: Intervalo de confianza; Rt:

Radioterapia; Qt: Quimioterapia.

La supervivencia global de los tratamientos
realizados en pacientes con cancer de glandulas
salivales submandibular y sublingual fue de 21.8
meses (IC 95%: 9.1-34.5) mostrado en la tabla 37.

De acuerdo con la etapa clinica los pacientes
gue presentaron mayor supervivencia global son con
etapa clinica III con 29.4 meses (IC 95%: 19.1-39.7)
y los pacientes con enfermedad avanzada con 57.3
meses (IC 95%: 45.6-69.1).




Tabla 38. Supervivencia global de
acuerdo a la etapa clinica

I

II

ITI
Iva
IVb
Total

Supervivencia global de acuer-
do a la extension de la enferme-
dad

Enfermedad temprana
Localmente localizado
Enfermedad avanzada

Total

SG (meses)

19.8
2.2
29.4
28.6
22.8
20.5

26.5
57.3
221
34.8

IC (95%)
10.3-29.4
0-4.4
19.1-39.7

17.6-39.7
13.2-32.4
12-29.1

11.8-29.4

45.6-69.1

11.8-32.4
23-46.6

*SG: Supervivencia global; IC: Intervalo de confianza.

La supervivencia global de los
pacientes que tuvieron enfermedad en el
cuello (metastasis local) fue de 40.4 meses
(IC 95%: 29.4-51.5) mientras los que no
tuvieron fue de 59.5 meses (IC 95%: 48.5-
70.6) y los pacientes que desarrollaron
metastasis a distancia fue 30.9 meses
(IC 95%: 20.6-41.2) en comparacion con
los que no desarrollaron enfermedad a
distancia que fue de 69.1 meses (IC 95%:
58.8-79.4), respectivamente.

Tabla 39. Supervivencia global de 3 a 15 ainos (meses)

Histologia

Carcinoma

mucoepidermoide

Carcinoma adenoideo

quistico

Liposarcoma esclerosante

Carcinoma de células

acinares

Carcinoma mioepitelial

Carcinoma sarcomatoide

3a-36m
N=22 (%)

2(100)

8(88.8)

1(100)

1(50)

1(50)

1(100)

5a-60m
N=22 (%)

2(100)

6 (66.6)

1(100)

1(50)

NP

NP

7a-84m 10a-120m 15a-180m

N=22(%)  N=22(%) N=22 (%)
1(50) 1(50) NP

5 (55.5) 4 (4.4) 1(11.1)
1(100) NP NP
NP NP NP
NP NP NP
NP NP NP




Tumor maligno mixto NP NP NP NP NP

Carcinoma epidermoide NP NP NP NP NP

Carcinoma Ex-adenoma
NP NP NP NP NP
pleomorfo

Cistadenocarcinoma 1(100) 1(100) 1(100) NP NP

*Simbologia; a: afios, m: meses.

La histologia con mayor supervivencia global fue el carcinoma adenoideo quistico en
un seguimiento de 3 afnos con el 88.8%, de 5 anos con el 66.6% y de 10 afios con 44.4% como
lo muestra la tabla 39. El carcinoma mucoepidermoide fue la segunda histologia presentando
un seguimiento de 5 afios de supervivencia para los dos pacientes iniciales con el diagndstico
(100%).

Tabla 40. Supervivencia libre de enfermedad de 3 a 7 afios (meses)

Histologia 3a-36m 5a-60m 7a-84m
N=22 (%) N=22 (%) N=22 (%)
Carcinoma mucoepidermoide NP NP NP
Carcinoma adenoideo quistico 4 (44.4) 2(22.2) 1(11.1)
Liposarcoma esclerosante 1(100) 1(100) NP
Carcinoma de células acinares NP NP NP
Carcinoma mioepitelial NP NP NP
Carcinoma sarcomatoide NP NP NP
Tumor maligno mixto NP NP NP
Carcinoma epidermoide NP NP NP
Carcinoma Ex-adenoma pleomorfo NP NP NP
Cistadenocarcinoma 1(100) NP NP

*Simbologia; a: afios, m: meses, NP: No presento.

La histologia con mayor supervivencia libre de enfermedad fue el
adenoideo quistico con 3, 5y 7 afos de seguimiento de 44.4%, 22.2% y 11.1%,

respectivamente (tabla 40).




A continuacidn, se presentan los graficos de supervivencia:

08

06

04

Supervivencia acumulada

02

oo

SUPERVIVENCIA GLOBAL (TIPO DE HISTOLOGIA)

4

o [ 7

8

9

10

11

Seguimiento en afios

Grafico 15. Supervivencia global (tipo de histolégico).

*El riesgo de supervivencia global del tipo de histologia significativo
con un valor de 0.00 (p=0.05).
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Grafico 16. Supervivencia global (tipo de tratamiento).
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un valor de 0.003 (p=0.05).
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Grafico 17. Supervivencia libre de enfermedad (histologia).

*El riesgo de supervivencia libre de enfermedad en el tipo de histologia es
significativo con un valor de 0.032 (p=0.05).
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Grafico 18. Supervivencia libre de enfermedad (tratamiento inicial).

*Elriesgo dela supervivencialibre de enfermedad en el tipo de tratamiento
no es significativo con un 0.50 (p=0.05).







DISCUSION

En nuestra serie tuvimos 50 pacientes en el
Instituto Nacional de Cancerologia en la Ciudad de
México; 28 (56%) pacientes tenian una histologia
benigna y 22 (44%) pacientes una histologia maligna.
Las histologias benignas son mayores en estudios
previos (Z. Tian et al., 2010), lo cual sugiere que las
neoplasias benignas en las glandulas salivales son
frecuentes a nivel mundial, siendo la mas frecuente el
adenoma pleomorfo.

En México no se tienen registros actuales
de la incidencia de cancer de glandulas salivales,
tampoco el registro detallado en cada tipo de
glandula, sin embargo, en las proyecciones segun el
globocan (Globocan, 2020), no existe una incidencia
proporcional, aumento o disminucion, segun existira
un incremento de 5y 7 casos mas (2020-2030) y una
disminucion de 6 casos (2035-2040).

La glandula salival con mayor incidencia de
malignidad en nuestro estudio, fue la submandibular
con 21 casos (95.5%) y solo en la sublingual tuvimos
1 caso (4.5%), lo cual es contradictorio Uunicamente
a lo reportado por Guzzo et al (M. Guzzo et al.,
2010), ya que los tumores malignos en esa serie se
presentan mas en glandulas sublinguales que en
la glandula submandibular con 70-90% y 41-45%,
respectivamente, para el resto de la literatura es
igual que nuestros resultados.

En nuestro estudio el sexo femenino presenta
mayor incidencia con 15 casos (68.2%), en otros la
prevalencia mayor es en el masculino (Z. Tian et al.,
2010), (K. Subhashraj et al., 2008).

La histologia con mayor incidencia en nuestro
estudio fue el carcinoma adenoideo quistico como lo
observamos en otros estudios; (Z. Tian et al., 2010),
(Y. Jiménez-Rodriguez et al., 2021) (X. D. Wang et
al.,, 2015) (C. P. Mejia -Velazquez et al., 2012), (I.
Luksic¢ I et al., 2012). Una diferencia importante es
observada en la serie de Sawabe et al. en donde el
porcentaje de mayorincidencia fue para el carcinoma
mucoepidermoide 35%, carcinoma adenoide quistico
(19%) y adenocarcinoma (12%) (M. Sawabe et al.,
2018).

La semejanza de nuestro estudio respecto a
los datos demograficos se evidencia en el estudio
Subhasraj et., con un seguimiento de 15 anos, donde
se observatambiénunamayorincidenciade adenoma
pleomorfo como histologia benigna y carcinoma
adenoideo quistico como maligna, asi también en el
sitio de tumor primario teniendo mayor incidencia
en la glandula submandibular y solo un caso en
sublingual como en nuestro estudio (K. Subhashraj et
al., 2008).

La edad media fue de 52.5 anos (34-86),
teniendo una mayor incidencia entre la quinta y
séptima década de vida, existe el registro de dos
estudios realizados en la poblaciéon mexicana donde
la edad promedio fue de 55 afios lo cual esta acorde
con nuestros resultados (P. B. Becerril-Ramirez et
al., 2011) y de 42 ainos (Y. Jiménez-Rodriguez et al.,
2021).

Un estudio también realizado en México tiene

una similitud en el nimero de incidencia con nuestro
estudio con un solo paciente con diagndstico de

|



enfermedad en la glandula salival sublingual (C.
P. Mejia -Velazquez et al.,, 2012). Por otra parte,
la proporcion en diferentes estudios es de mayor
la incidencia en mujeres representado en 2:1 (P.
B. Becerril-Ramirez et al.,, 2011), mientras que
otro es de 1.1:1 (C. Ledesma-Monte & M. Garcés-
Ortiz, 2002) y 1:0.65 (C. P. Mejia -Velazquez et al.,
2012), teniendo una relacion estrecha con nuestro
estudio con incidencia de M:H de 2:1 (P. B. Becerril-
Ramirez et al., 2011), en la poblacion mexicana no
hay registros suficientes de los pacientes, algunos
hablan de incluyendo
salivales menores, pero no se tiene registro en las
mandibulares ni sublinguales (C. Ledesma-Monte &
M. Garcés-Ortiz, 2002).

incidencias las glandulas

No lo demostramos y no fue el objetivo del
estudio, pero una razon que nos hace pensar sobre
la menor incidencia de otras histologias, puede
ser que, al tratarse de un centro de referencia,
tenemos una representacion parcial de lo que sucede
demograficamente (C. Ledesma-Monte & M. Garcés-
Ortiz, 2002) (Z. Tian et al., 2010).

Un area de oportunidad para nuestros trabajos
futuros, es tomar en consideracién las actividades
de los pacientes, ya que no fue posible determinar la
relacion del trabajo y antecedentes como factores
de riesgo. No tenemos registro del tipo de dieta que
llevaron los pacientes y el tipo de trabajo (oficio) que
realizaban antes de ser diagnosticados, asi que no
podemos inferir en lo que comparten otros estudios
como factores de riesgo (P. L. Horn-Ross et al., 1997),
(W. Zheng et al., 1996), (P. L. Horn-Ross et al., 1997).

El panel de inmunohistoquimica mas usado
en nuestro estudio fue S-100 y citoqueratina, el
cual resultaron 6 (27.3%) y 4 (18.2%) pacientes
positivos, para S-100 se recomienda el diagnostico
de alto grado, en carcinomas adenoide quisticos
y tratamiento de cirugia mas radioterapia (M. A.
Gavin-Clavero et al., 2017), en este estudio 5 casos

de los 6 se realiz6 este tratamiento y el restante fue
radioterapia mas cirugia, para la citoqueratina se
emplea para ver si son tumores derivados de epitelio
estratificado y epitelios simples (S. Nieves et al.,
2014), los cuales los 4 casos fueron positivos para
lo antes mencionado carcinoma adenoideo quistico,
carcinoma mioepitelial, epidermoide y ex-adenoma
pleomorfo, 3 de estos casos tuvieron alto grado y uno
de intermedio grado.

Esimportante hacerénfasisenladeterminacién
de marcadores de inmunohistoquimica, ya que
actualmente no se determina de forma rutinaria un
panel en consenso. Es un area de oportunidad muy
importante. AUn mas importante, es tratar a futuro
de determinar si existe una relacion de la presencia
de algunos tipos de virus con el desarrollo de la
enfermedad.

El virus del papiloma humano esta vinculado
con tumores de cabeza y cuello, aunque la evidencia
es inconsistente, se ha relacionado con histologia
escamosas y linfoepiteliales (F. M. Shebl et al., 2010),
pero en nuestro estudio no hay evidencia evaluable
de factor de riesgo de HPV, ya que solo tenemos
reportados 2 casos con este virus, pero esa es otra
area de oportunidad.

En el presente estudio dos pacientes que
tuvieron como antecedente el
radioterapia, no conocemos el
enfermedad que padecieron, para Boukheris et al., (H.
Boukheris et al., 2008), menciona que el antecedente
de radioterapia potencializa 11 veces mas el riesgo
de desarrollar cancer de glandulas salivales, vy
la histologia a desarrollar mas frecuente es el
carcinoma mucoepidermoide, en nuestro estudio en
elcasodelosdos pacientes,unodesarrollé carcinoma
adenoideo quistico y el otro carcinoma epidermoide.

tratamiento con
motivo de la

La presentacidn clinica con mayor frecuencia
fue: el aumento facial, dolor, 0 ambos sintomas,



como lo menciona la bibliografia (NIH, 2021), (Mayo
Clinic, 2021). Segun Liao et al. (W. C. Liao et al.,
2020), los tumores de alto grado se presentan con
crecimiento facial, dolor o ambos, a lo cual en nuestro
estudio los tumores de alto grado lo presentaron
con una incidencia de 7 (31.8%), 3 (13.6%) y 1 (4.5%),
respectivamente.

De los 20 procedimientos quirdrgicos que se
realizaron, solo hubo 3 casos (15%) en donde hubo
afectacion al nervio facial, lo cual confirma con otros
estudios, en donde mencionan que la afeccion suele
ser baja (M. Guzzo et al., 2010) y en recidivas locales
de los 6 procedimientos quirurgicos realizados, en
ninguno hubo afectacién del nervio facial, lo cual
contradice a otros estudios (M. Guzzo et al., 2010).

Para Nobis et al., recomiendan que al hacer el
procedimiento quirurgico se realice una diseccién
electiva en cuello y una revisién trans-operatoria por
patologia ya que no se pueden identificar factores
confiables para determinar metastasis ganglionar
(C. P. Nobis et al., 2014), en el estudio se hicieron
19 disecciones de cuello, de estos el 52.6% fueron
metastasicos, lo cual podriamos inferir siempre una
adecuada evaluacion ganglionar y probablemente
un nivel de recomendacion de disecciones electiva
siendo aln mas evidente en el caso.

La histologia que desarrolld mas metastasis
ganglionar y a distancia fue el carcinoma adenoideo
quistico con 5 casos (22.7%) y 6 casos (27.6%), lo
cual coincidimos con lo que menciona Fujita G et al,
el cual este tipo de histologia tiende a tener mayor
preferencia a desarrollar enfermedad a distancia,
pero se contrapone porque mencionan que rara
vez puede llegar a hacer metastasis en los ganglios
cervicales (G. Fujita et al., 2011).

El uso de radioterapia postoperatoria se
complementa cuando existen margenes cercanos
o positivos, invasion perineural e histologia de alto
grado (J. Jonathan et al., 2021), los dos primeros

datos no los tenemos disponible en este estudio,
pero en el ultimo dato si, en 8 pacientes (36.4%) con
histologia de alto grado el tratamiento fue cirugia mas
radioterapia. Para Jonathan et al., el uso en promedio
de Gy es de 50-60 (J. Jonathan et al., 2021), para Lee
etal.(S.W.Leeetal.,2016), esde 42 y Mlnter et al. (M.
W. Miinter et al. 2007), el promedio es <40.6 Gy para
este estudio los pacientes recibieron en promedio 70
Gy con 35 fracciones.

Para algunos autores el tratamiento
recomendado para las histologias
adenoideo quistico y mucoepidermoide es cirugia
mas radioterapia,
radioterapia superior a los 60 Gy (A. D. Rapidis
et al.,, 2007), (W. M. Mendenhall, C. G. Morris et
al.,, 2005), (W. M. Mendenhall et al.,, 2004), (A. M.
Chen et al., 2006), en este estudio se presentaron 5
(22.7%) casos de carcinoma adenoideo quisticoy 1
mucoepidermoide; solo se realizd cirugia en estas
histologias presentandose 4 (18.2%) casos y 1 caso,
respectivamente; para Iseli et al., menciona que no
existe diferencia en la recurrencia de la enfermedad
con cirugia o cirugia mas radioterapia, al hacer
el seguimiento existen mas complicaciones por la
radioterapia lo cual influye en la calidad de vida del
paciente, mientras que la aplicacion de quimioterapia
no prolonga la supervivencia pero da mejor calidad
de vida (T. A. Iseli et al., 2009), tuvimos 4 casos de
recurrencia del carcinoma adenoideo quistico de
los 5 con tratamiento de cirugia mas radioterapia,

carcinoma

con una administracion de

no hubo recurrencia con los casos de carcinoma
mucoepidermoide; porlo cual puede haber semejanza
con el estudio realizado por Iseli et al. El carcinoma
adenoideo quistico se asocia mas a metastasis en
ganglios cervicales (Int Head Neck Scientif Group,
2017), del cual solo se reportaron 5 (22.7%) casos.

Para un control local y a distancia, las dosis de
radioterapia deben de ser altas cuando se presenta
una histologia de alto grado (M. Haderlein et al.,
2019), por lo cual en este estudio las histologias de
alto grado la dosis de administracion lo fueron con 70



Gy dividido en 35 fracciones en 6 (27.3%) casos, porlo
gue coincidimos con Haderlein et al.

La supervivencia inferior es reportada en
pacientes llevados cirugia mas radioterapia para
un tratamiento locorregional (J. L. Roh et al., 2008),
de manera contrario nosotros encontramos mejor
supervivencia con control regional en estos pacientes
con una media de supervivencia de 50 meses (IC 95%:
27.3-72.7).

La supervivencia global es inferior para
pacientes que presentan mas de 50 afos (A. D.
Rapidis et al., 2007), en nuestro estudio tenemos 8
pacientes <49 anos y 14 con >50 afnos, la mediana
de supervivencia global en meses para los pacientes
<49 anos fue de 90.8 meses y para los pacientes con
>50 anos fue de 58 meses, por lo cual puede ser un
factor prondstico para la supervivencia global.

Para pacientes con etapa clinica T3/T4 se
recomienda realizar diseccion de cuello en los niveles
del I al III (M. Westergaard-Nielsen et al., 2021), el
86.4% realizd diseccion de cuello de los niveles I-IIl y
en el 45.5% (10 pacientes) se evidencio la presencia de
metastasis ganglionares en el estudio patoldgico, los
niveles disecados y metastasico puede ser un factor
prondstico; la diseminacion de metastasis en el cuello
se da principalmente en los niveles 11y 111, con menor
incidencia en el nivel I (R. Omar et al. 2020).

La supervivencia global en pacientes con etapa
avanzada (IVa) se ve mayor en nuestro estudio en
comparacion con una etapa temprana, el mayor
numerodeincidenciadelaetapaclinicasevereflejado
en la supervivencia global en nuestro estudio.

Los pacientes que tienden a desarrollar
metastasis a distancia son los de alto grado (Van Der
Wal et al., 2002), (A. Bobbio et al., 2008), 7 pacientes

de los 8 que desarrollaron metastasis son de alto
grado por lo que es importante hacer un seguimiento
mayor para no desarrollar enfermedad a distancia.

La mayor incidencia de metastasis a distancia
es en pulmoén (X. Mimica et al., 2020), presentandose
en este estudio con 4 (18.2%) casos.

Los pacientes que han tenido un alto grado y
qgue han sobrevivido sin recurrencia locoregional
tienen el mismo riesgo que puedan desarrollar
metastasis a distancia que aquellos pacientes que
tienen recurrencialocorregional (P.J. Bradley, 2001),
7 pacientes con alto grado tuvieron metastasis a
distancia (MD) y 6 pacientes no tuvieron recurrencia
locorregional (RLR), de los pacientes que tuvieron
grado alto no tuvieron recurrencia lo que hace de
manera casi proporcional 1:0.9 (MD:RLR).

La supervivencia global en nuestro estudio del
carcinoma adenoideo quistico fue de 3 afios 88.8%,
5 anos de 66.6%, 7 anos 44.4%, 10 anos de 44.4% y
de 15 ainos de 11.1%; los nimeros anteriores difieren
con otros estudios, ya que de el porcentaje de
supervivencia global es mayor comparado a nuestro
estudio (C. Avery et al 2000), (A. Maciejewski et al,
2002), (B. Coustal et al, 1993).

La supervivencia global de 5 anos en etapa
clinica fue; I: 1 (50%), II 2 (100%), III: 2 (33.3%) y IV: 6
(50%); estos datos no coinciden con lo que menciona
la AJCC ya que sus porcentajes son; 81%, 72%, 58%
y 28% (AJCC, 2017), respectivamente, a lo cual en
nuestro estudio tenemos una gran incidencia en
etapas III-1V derivado al bajo acceso de salud que
tienen los pacientes sin embargo sabemos que el TNM
no tiene una relacién directa por la baja incidencia de
esta patologia.







CONCLUSION

El tratamiento que se relaciona con una mayor
supervivencia global fue la cirugia mas radioterapia, la histologia
con mayor incidencia y supervivencia global fue el carcinoma
adenoideo quistico en nuestro estudio; la baja incidencia de
esta enfermedad hace que pongamos interés en los posibles
factores predisponentes para futuros estudios, profundizar y
esquematizar un mejor tratamiento para cada paciente segun
su estado y caracteristicas propias del paciente y del tumor, asi
como, el seguimiento estrecho por posibles recurrencias.
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