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El carcinoma escamoso de cabeza y cuello es el séptimo tumor maligno más frecuente, 
con una incidencia creciente en todo el mundo, detectándose aproximadamente 
600.000 nuevos casos al año, lo que representa el 4% de los diagnósticos de cáncer y 
la octava causa de muerte por cáncer.

Los avances en el tratamiento han hecho que las tasas de supervivencia global 
hayan mejorado en los últimos años; no obstante, el pronóstico sigue siendo grave. La 
supervivencia global de esta situación, a los 5 años, se sitúa entre el 45-55%, aunque 
los pacientes diagnosticados en etapas tempranas tienen tasas de supervivencia 
cercanas al 80%, en dependencia de la localización del tumor. El 60% de los casos son 
diagnosticados en estadios avanzados, debido a la ausencia de barreras anatómicas, al 
abundante drenaje linfático de la zona y al patrón de crecimiento infiltrante. 

La estadificación inicial del carcinoma escamoso de cabeza y cuello incluye: examen 
clínico y diagnóstico mediante técnicas de imagen, para evaluar la extensión local del 
tumor primario y la afectación de los ganglios linfáticos regionales.

Diferentes trabajos han demostrado la ventaja de la tomografía computarizada 
por emisión de positrones con el uso del análogo de glucosa radiomarcado 
18F-fluorodesoxiglucosa (PET/TC), en comparación con la TC y RM, para detectar 
la invasión de ganglios linfáticos cervicales y las metástasis a distancia, ya que es 
una técnica de imagen corporal completa. Actualmente, el uso de la PET/TC está 
recomendado en casos de duda de afectación ganglionar regional y en los carcinomas 
de origen desconocido, puesto que este método diagnóstico localiza, hasta en 1/3 de 
las ocasiones, el tumor primario, lo que permite modificar el manejo clínico de la 
enfermedad.

En los últimos años, ha aumentado el uso de la PET/TC en el diagnóstico, la 
clasificación, la estadificación y la evaluación de la respuesta al tratamiento, en 
una gran variedad de tumores malignos. Se ha estudiado la precisión de la PET/
TC, respecto a la TC y/o la RM, para identificar metástasis ganglionares cervicales 
en el carcinoma escamoso de cabeza y cuello, porque se considera una técnica más 
sensible; sin embargo, otros trabajos han demostrado que la PET/TC no es capaz de 
detectar metástasis regionales y a distancia de pequeño tamaño.

A pesar de mejorar la detección de adenopatías regionales, la detección de 
metástasis a distancia y el descubrimiento de segundos tumores primarios, por el 
momento, la información que proporciona la PET/TC que podría permitir la variación 
de la estadificación, es limitada, ya que los estudios actuales en ese sentido, no son 
concluyentes, debido al pequeño tamaño de muestra y al uso de una gran variedad de 
métodos para determinar el rendimiento de dicha exploración.

Por ello, hemos llevado a cabo este estudio en el Servicio de Otorrinolaringología 
del Hospital Clínico Universitario “Lozano Blesa” de Zaragoza, con el propósito de 
evaluar la relación que existe entre la TC y la PET/TC en la estadificación del cáncer 
de cabeza y cuello, y así poder esclarecer cuál de las dos técnicas diagnósticas aporta 
una información más precisa para el diagnóstico y el tratamiento del cáncer de cabeza 
y cuello. 

Nuestra muestra incluyó un total de 102 pacientes diagnosticados de cáncer de 
laringe, desde noviembre del año 1990, hasta julio del año 2017, ambos inclusive, 
realizándose su seguimiento hasta marzo del año 2020. Algunos de los pacientes 
analizados fueron evaluados en varias ocasiones, incluyéndose la mencionada 
evaluación en el estudio, como caso independiente a considerar, cada una de las veces 
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en las que se realizó TC y PET/TC, en los plazos anteriormente señalados. Ello hace 
que hayamos considerado un total de 169 casos.

La edad media de nuestros pacientes en estudio fue de 61,35 años, con predominio 
de varones. El 53,9% de los pacientes fumaba, y el 48,0% consumía alcohol de forma 
habitual. Asimismo, el 27,5% de la muestra presentaba antecedentes familiares de 
procesos oncológicos.

La localización tumoral más frecuente fue la supraglotis (42,2%). La estirpe 
histológica más frecuente fue el carcinoma escamoso (95,0%) bien y moderadamente 
diferenciado (73,8%). El estadio tumoral que más frecuentemente encontramos en 
nuestra muestra fue el IVA (51,0%).

Al analizar la correlación entre los métodos de diagnóstico por imagen utilizados 
(TC y PET/TC) en los pacientes que no había recibido tratamiento previo, 
observamos que la precisión diagnóstica aumentó con el uso de la PET/TC a la hora 
de localizar el tumor primario (D=0,899 respecto a D=0,762 de la TC), en el estudio 
de las adenopatías regionales (D=0,931 respecto a D=0,772) y en el diagnóstico de 
metástasis a distancia (D=0,898 respecto a D=0,244 de la TC). 

Para diagnosticar el tumor primario, la correlación de la PET/TC fue sensiblemente 
superior a la de la TC (D=0,890 respecto a D=0,430); en el diagnóstico de las 
metástasis ganglionares regionales llegamos a conclusiones parecidas (D=0,971 
respecto a D=0,629) y también en el diagnóstico de metástasis a distancia (D=0,913 
de la PET/TC respecto a D=0,657 de la TC). 

Respecto a la modalidad de tratamiento, la terapia preservadora de órgano fue 
utilizada en el 83,2% de nuestros pacientes, con una intención curativa en el 89,0% 
de las ocasiones. Al realizar el análisis de la respuesta al tratamiento, se obtuvo una 
respuesta completa en el 82,2% de los pacientes.

En el momento de finalizar el estudio, en nuestra muestra, se evidenció que el 48,0% 
de los pacientes habían fallecido, el 9,8% permanecían vivos, pero con enfermedad, 
y el 42,2% permanecían vivos sin enfermedad. Se estudió el tiempo que transcurrió 
entre el final del tratamiento primario y la recaída de la enfermedad, observando 
que el tiempo medio, entre la finalización del tratamiento primario y la detección 
de una recidiva tumoral, fue de 15,33 meses. La supervivencia libre de enfermedad 
media fue de 43,05 meses, con una mediana de 34,46 meses. El valor promedio de la 
supervivencia global de nuestra muestra fue de 41,80 meses.

Se analizó el impacto en el tratamiento que tuvo el uso de dos pruebas de imagen: 
tanto TC como PET/TC, concluyéndose que el utilizar ambas pruebas supuso un 
cambio en el tratamiento en 67 pacientes (39,7%).
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Las neoplasias malignas de cabeza y cuello recidivan con mayor frecuencia en los 
primeros 2-3 años tras su tratamiento. Las localizaciones de reproducción más 
frecuentes son: la zona de implantación inicial y los ganglios linfáticos regionales. 
A ese respecto,  la aparición de una lesión en los tejidos blandos próximos a la 
localización inicial debe hacernos sospechar que se trate de una recidiva (1,2).

Es importante detectar las recidivas de manera precoz, por lo que los métodos de 
diagnóstico basados en la imagen son una herramienta indispensable para realizar 
un diagnóstico temprano y un seguimiento estrecho de la enfermedad. Uno de estos 
métodos es la tomografía por emisión de positrones (PET/TC), ya que los pacientes 
con una PET/TC postratamiento negativa desarrollan con menor frecuencia 
recurrencias de la enfermedad, mientras que una PET/TC positiva, una vez finalizado 
el tratamiento, permite la valoración precoz de las situaciones de no remisión y el 
diagnóstico anticipado de las recidivas, haciendo posible el rescate quirúrgico en 
pacientes con enfermedad resecable, o el inicio de un tratamiento sistémico, que 
pueda conducir a mejorar el pronóstico a largo plazo, en pacientes con enfermedad 
no resecable (3,4).

El estudio del cuello afecto por una enfermedad neoplásica, tras el tratamiento, 
es controvertido, ya que existen discrepancias sobre qué técnica de imagen utilizar. 
Las guías de la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) para el  carcinoma 
escamoso de cabeza y cuello (CECC) recomiendan realizar una PET/TC tras finalizar 
el tratamiento, ya sea mediante radioterapia o quimiorradioterapia, para evaluar 
la necesidad de disección ganglionar cervical (5). El debate sobre la necesidad de 
realizar vaciamiento cervical postratamiento en pacientes en los que, en el momento 
del diagnóstico, padecían metástasis extensas de ganglios linfáticos cervicales 
(enfermedad N2 o N3) se estudió mediante un gran ensayo aleatorizado, en el que se 
demostró que la vigilancia mediante PET/TC no disminuyó la supervivencia, supuso 
menos intervenciones quirúrgicas en los pacientes de la muestra y fue más rentable 
en comparación con los vaciamientos profilácticos (6). No obstante, todavía sigue 
existiendo evidencia científica limitada en cuanto a la comparación de la tomografía 
computarizada (TC) y PET/TC para determinar la extensión tumoral. 

Es por ello que consideramos necesario realizar un estudio para comprobar si era 
suficiente, para el seguimiento del paciente oncológico, el realizar exclusivamente una 
única prueba de imagen, y en ese caso cuál de las dos que comparamos (TC o PET/
TC) tenía un mayor rendimiento, o si el paciente se podía beneficiar de la realización 
de ambas exploraciones. 

Asimismo, hemos querido valorar si el hecho de solicitar una prueba PET/TC a 
pacientes con cáncer de cabeza y cuello (CCC) tiene un impacto significativo en las 
decisiones terapéuticas, es decir, si la PET/TC ayuda a mejorar el pronóstico y el 
tratamiento de los pacientes oncológicos de cabeza y cuello.
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El CCC abarca un grupo heterogéneo de neoformaciones malignas del tracto 
aerodigestivo superior.

Situadas en distintas localizaciones, en conjunto, representan una de las neoplasias 
más frecuentes, con variedades anatomopatológicas muy diferentes. Ello justifica la 
dificultad de su diagnóstico y tratamiento.

fHf5&P(%&)(,],#/"

Las neoplasias malignas de la región de la cabeza y cuello se originan a partir de 
la mucosa de las vías aerodigestivas superiores (VADS) en su mayor parte, e 
incluyen neoformaciones malignas de las fosas nasales (FFNN) y senos paranasales, 
nasofaringe, cavidad oral, orofaringe, hipofaringe, laringe y glándulas salivales, según 
lo descrito por el American Joint Committee for Cancer Staging (AJCC). Dentro de 
esta clasificación se excluyen los tumores de la piel, el cerebro y el tiroides.

Histológicamente, la mayoría de los tumores malignos de la región de la cabeza 
y el cuello son carcinomas de células escamosas (7); no obstante, también aparecen 
adenocarcinomas, carcinomas adenoides quísticos, linfomas no Hodgkin, melanomas 
y sarcomas, entre las diversas variedades.

Aunque el CECC en su conjunto es el séptimo cáncer más frecuente en todo el 
mundo, su incidencia varía considerablemente según la localización anatómica del 
tumor (las más frecuentes son la cavidad oral y la laringe); y la procedencia de los 
pacientes considerados, entre otros factores. Con aproximadamente 600.000 casos 
nuevos diagnosticados cada año, en todo el mundo (40.000 casos nuevos y 7.890 
muertes reportadas en los Estados Unidos anualmente), el CECC es la octava causa 
de muerte por cáncer (8,9).

Si bien las localizaciones sobre las que asienta son muy diversas: la cavidad oral y 
la laringe son las más habituales (con una tasa de incidencia estandarizada ajustada 
por edad de 3,9 casos por 100.000 habitantes y de 2,3 casos por 100.000 habitantes, 
respectivamente); la nasofaringe y la faringe son localizaciones menos habituales (1,2 
casos por 100.000 habitantes y 2,0 por 100.000 habitantes respectivamente), así 
como las fosas nasales y senos paranasales (0,4 casos por 100.000 habitantes) (10,11). 
Cabe mencionar que las estadísticas de incidencia de CECC actualmente disponibles 
están limitadas por errores en la categorización y en la localización, y por defectos de 
codificación en muchos registros de cáncer. Actualmente, muchos censos oncológicos 
no están clasificados por “sitios tumorales”, lo que sería más útil por ejemplo para 
atribuir la enfermedad al virus del papiloma humano (VPH), en comparación con 
neoformaciones no imputables al VPH. Por lo tanto, la interpretación de las tasas de 
incidencia y de mortalidad deben analizarse cuidadosamente (9,12).

Las tendencias de incidencia de CECC a lo largo del tiempo, y en todos los países, 
están fuertemente influenciadas por los patrones de consumo de tabaco. Como regla 
general, el consumo de tabaco aumentó en la mayoría de los países, inicialmente entre 
los hombres, seguido por un aumento en el hábito de fumar entre las mujeres (13). No 
obstante, la prevalencia de consumo de tabaco ha disminuido en las últimas décadas 
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en los países desarrollados y, como consecuencia, la incidencia de CECC ha comenzado 
a disminuir lentamente en los años 90 en este ámbito. Sin embargo, en otros países 
menos desarrollados económicamente, se mantienen altas tasas de prevalencia de 
tabaquismo todavía en la actualidad. Estudios recientes revelan que Europa del este 
tiene una de las tasas más altas de consumo de cigarrillos en el mundo, entre hombres 
y mujeres, por lo que la incidencia de CECC aumenta progresivamente. En China, la 
prevalencia de tabaquismo entre los hombres es superior al 50%, y la prevalencia en 
Tailandia, en el sexo masculino, es del 40% al 50%, mientras que la prevalencia entre 
las mujeres en estos países es, al menos, 10 veces más baja que entre los hombres; 
todavía no se ha observado un aumento significativo del CECC en estos países en 
ambos sexos, pero se puede anticipar, junto con un aumento de otras enfermedades 
relacionadas con el tabaco (12).

El desarrollo de CECC no originado como consecuencia del virus del papiloma 
humano (CECC-noVPH) no se relaciona únicamente con el consumo de tabaco; su 
incidencia y su localización es muy variable en los diferentes países y en las diferentes 
localizaciones anatómicas, por lo que, en muchos casos, es difícil expresar la incidencia 
de manera global.

Así, por ejemplo, en algunos países las tasas de incidencia de carcinoma escamoso 
de cavidad oral están aumentando significativamente en todos los grupos de edad: no 
está claro si este aumento puede explicarse por los hábitos en la nutrición, por factores 
socioeconómicos,  u otros, ya que muchos de estos individuos no son fumadores ni 
bebedores, por lo que la causa de esta tendencia al alza sigue siendo desconocida (12,14).
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Aunque los principales factores de riesgo para la aparición del CECC son el tabaco, el 
alcohol y el VPH, como ya se ha señalado anteriormente, su etiología es multifactorial, 
y se han identificado muchas causas facilitadoras adicionales.

2.3.1 Tabaco 
El tabaco causa la mayoría de los CECC, y el alcohol aumenta sinérgicamente el riesgo 
secundario al consumo de tabaco (15). Clásicamente, aproximadamente el 90% de 
los pacientes con CCC tienen un historial de consumo de tabaco, lo que supone un 
aumento de riesgo de cuatro a cinco veces de desarrollo de cáncer de cavidad oral, 
orofaringe e hipofaringe, y un aumento del riesgo de cáncer de laringe 10 veces mayor. 
Inversamente, el abandono del hábito tabáquico puede reducir el riesgo de HNC, con 
evidencia de que el riesgo de aparición de CECC disminuye en relación con el tiempo 
de abstinencia  del hábito tabáquico (16).

2.3.2 Alcohol
El consumo de alcohol aumenta el riesgo de CECC, independientemente de 
la cantidad que se ingiera, atribuyéndosele de 1 a 4% de los casos (16,17). El 
consumo de alcohol fue determinado por primera vez como un factor de riesgo 
demostrado para los cánceres de la cavidad oral, orofaringe, hipofaringe y laringe 
por la Agencia Internacional para la Investigación del Cáncer (IARC) en 1988. 
Desde entonces, una gran cantidad de estudios epidemiológicos, incluidos varios 
metaanálisis, respaldan firmemente la asociación entre el consumo de alcohol y 
el riesgo de CCC (18). En particular, el consumo de alcohol aumenta el riesgo 
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de cáncer de la hipofaringe en comparación con otras localizaciones (19). Sin 
embargo, el mayor impacto del alcohol se observa en la asociación del alcohol 
con el consumo de tabaco. Los efectos combinados de ambas sustancias tienen un 
impacto mayor que el consumo de alcohol y de tabaco por separado en el aumento 
del riesgo de cáncer.

2.3.3 Virus del papiloma humano (VPH)
La infección por VPH es una enfermedad de transmisión sexual que puede causar una 
gran variedad de CECC. Estos tumores se originan principalmente en la orofaringe, 
localizándose en los tejidos linfoides de las amígdalas linguales y palatinas (20,21); se 
le califica como CECC VPH positivo (CECC-VPH).

La infección oral por VPH es el supuesto precursor de VECC-VPH. Aunque existen 
más de 100 tipos de VPH, solo un pequeño número de ellos se considera de alto riesgo 
o carcinogénico. Uno de estos tipos, el VPH-16, es responsable de la gran mayoría 
(más del 90%) del CECC-VPH (22). Publicaciones del año 2013, muestran que la 
prevalencia de la infección oral por VPH de cualquier tipo, en la población general, es 
de aproximadamente el 7%, y la prevalencia de la infección oral por VPH-16 es del 1%. 
Aunque la historia natural de progresión de la infección por VPH oral, a CECC-VPH 
no está descrita, parece claro que la gran mayoría de las infecciones no desarrollan 
neoformaciones malignas. El periodo de tiempo desde la primera infección oral por 
VPH, hasta el desarrollo del tumor es desconocido, pero se cree que pueda ser más de 
una década (23).

Los pacientes con CECC-VPH son predominantemente hombres (85-90%) y de 
raza blanca (92-95%), con una edad media de 50 a 56 años, con un promedio de 4 
a 10 años menor que los pacientes que sufren CECC no causado por VPH (CECC-
noVPH) (24,25). Además, la incidencia de CECC-VPH entre personas jóvenes de 36 
a 44 años continúa aumentando. En el caso concreto del cáncer de orofaringe es casi 
5 veces más frecuente entre hombres que entre mujeres, y la infección por VPH-16 
oral es, también, 7 veces más común en el sexo masculino (26).

2.3.4 Sexo, edad y raza
El CECC es más frecuente en hombres, con un riesgo de 2 a 5 veces mayor que en las 
mujeres. Esta diferencia está probablemente relacionada con las diferentes tasas de 
consumo de tabaco entre ambos sexos. El riesgo de CECC también aumenta con la 
edad, siendo la edad promedio de diagnóstico, para la mayoría de las localizaciones, 
entre la sexta y séptima décadas de la vida (27).

Los patrones de incidencia de CECC por raza han cambiado. Aunque la incidencia 
ha sido históricamente más alta en la raza negra que en la blanca, actualmente se ha 
invertido este aspecto, siendo la tasa de incidencia ajustada por edad de todos los 
CECC, de 14.8 por 100.000, para la raza negra, comparada con 15.5 por 100.000, 
para la raza blanca, en EEUU (27). Este cambio se explica, en parte, por la creciente 
incidencia de CECC-VPH entre los pacientes de raza blanca, que no se ha observado 
entre los de raza negra (28).

2.3.5 Reflujo gastroesofágico (RGE)
El RGE ha sido reconocido como una patología presente de manera frecuente en los 
pacientes con cáncer de laringe e hipofaringe, ya que puede estar en relación con el 
consumo de alcohol y tabaco. De la misma manera, la agresión química del reflujo 
podría considerarse, también, un facto etiológico (29), pero todavía no hay suficiente 
evidencia para apoyar el RGE como una causa de CECC (30–32).
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2.3.6 Factores genéticos
Todavía no está bien definido el papel de los factores hereditarios en el cáncer. Sólo 
un 20-30% de los pacientes que han estado expuestos a un carcinógeno conocido, 
desarrollan una neoplasia, por lo que parece evidente que deben intervenir otros 
factores. En este sentido, los estudios de pacientes con CECC han demostrado que los 
familiares de primer grado de estos pacientes tienen un mayor riesgo de sufrir cáncer 
de las VADS. Como se ha dicho, el mecanismo genético no es bien conocido y en la 
actualidad existen múltiples estudios en esta línea de investigación (33–35).

Además del comportamiento sexual, la exposición a la marihuana también estuvo 
fuertemente asociada con el tipo de alto riesgo de infección por VPH, el VPH-16 (36). 
La infección por VPH en combinación con el consumo de alcohol y tabaco puede 
actuar de forma sinérgica en el aumento del riesgo de padecer CECC (37). Además, 
otros factores de riesgo exógenos, aparte de los mencionados anteriormente, como 
por ejemplo la salud bucodental, pueden predisponer a desarrollar CECC (38).

En definitiva, la combinación de alcohol y tabaco aumenta el riesgo de CECC 13 veces, 
en comparación con la exposición a cada agente por separado (39). Fumar y consumir 
alcohol han sido históricamente los factores de riesgo clásicos para, aproximadamente, 
el 42% de los CECC. Sin embargo, a pesar de un cambio en la epidemiología de CECC 
en las últimas décadas, la incidencia de cáncer orofaríngeo ha aumentado entre las 
personas más jóvenes, con poca o ninguna historia de tabaquismo (40).

2.3.7 Otros factores
Existen varios factores predisponentes relacionados con el estilo de vida, como la 
ocupación laboral, la dieta y el envejecimiento, entre otros.

Se ha sospechado que la exposición al asbesto incrementa la incidencia de cáncer 
de laringe, aumentando el riesgo en pacientes que fuman de manera habitual. Otros 
agentes ocupacionales como el níquel, el polvo de madera, el polvo del cemento, los 
barnices, los pesticidas, las pinturas, las resinas termoplásticas y la fibra de vidrio se 
han asociado también al CECC (41,42).

De la misma manera, parece haber relación entre los déficits nutricionales y el 
cáncer de laringe. Diversos estudios han demostrado que las personas que toman 
menos dosis de la recomendad de vitamina A, C y E en la dieta, tienen un riesgo 
tres veces mayor de padecer cáncer de laringe respecto a las personas con aportes 
vitamínicos normales (43). Otro estudio mostró que las personas con una dieta 
rica en frutas, verduras, aceite vegetal y pescado, y con un escaso consumo de carne 
conservada y mantequilla tiene menos riesgo de padecer cáncer de laringe (44).

Respecto del envejecimiento, la incidencia de cánceres aumenta con la edad, ya que 
la probabilidad de que una célula acumule varias mutaciones que afecten al control 
de la proliferación celular aumentan también con la edad.
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2.4.1 Fosas nasales y senos paranasales
Los tumores de las fosas nasales y senos paranasales suelen diagnosticarse en estadios 
avanzados debido a que se manifiestan a través de una clínica poco expresiva y 
evolucionan insidiosamente lo que retrasa el diagnóstico, manifestándose en muchas 
ocasiones mediante los síntomas propios de la invasión de áreas vecinas.

Los síntomas más frecuentes suelen ser: obstrucción nasal unilateral y progresiva, 
anosmia, rinorrea serosa, purulenta o sanguinolenta, epistaxis y dolor progresivo, 
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que aumenta conforme avanza la enfermedad, llegándose a convertir en intenso en 
estadios avanzados de la misma, por invasión de los troncos nerviosos. En estadios 
avanzados, cuando el tumor invade la órbita puede provocar diplopía por atrapamiento 
muscular, visión borrosa, ceguera o proptosis (45). 

2.4.2 Rinofaringe
Los tumores situados en la rinofaringe o cavum tienen, como síntoma inicial más 
frecuente, la aparición de una adenopatía laterocervical de características sugestivas 
de malignidad (pétrea, adherida a planos profundos, moderadamente dolorosa, mayor 
de 1 cm de diámetro) que aparece, como primer síntoma, en un 60% de los casos. 
Además, puede aparecer taponamiento, sensación de plenitud ótica o hipoacusia de 
transmisión en un 40% de los pacientes, y/o epistaxis u obstrucción nasal en un 30% 
de los casos. 

Los síntomas son inespecíficos, por lo que la media, entre la aparición de sus 
manifestaciones y la primera consulta es de aproximadamente 6 meses. Los 
síntomas como cefalea, diplopía, hipoestesia, disfonía y entumecimiento facial 
son más raros, pero la progresión del tumor puede ocasionar una parálisis de los 
nervios oculomotores, particularmente del VI par (en un 15%). Es más inusual la 
afectación de pares craneales bajos (IX, X, XI, XII) por progresión tumoral hacia el 
compartimento retroestiloideo (46).
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2.4.3 Cavidad oral
Tal como hemos señalado, existen diversas localizaciones oncológicas (Figura 1) 
dentro de la cavidad oral, según lo descrito por el AJCC, entre las que se encuentran: 
los labios, la mucosa yugal, el reborde alveolar o encía, el trígono retromolar, el suelo 
de la boca, el paladar duro y los dos tercios anteriores lengua, siendo los síntomas 
comunes de todas las localizaciones mencionadas la odinofagia, disfagia, disgeusia, 
halitosis, sensación de cuerpo extraño, hematemesis, trismus, fiebre, alteración del 
timbre de voz, disartria, adenopatías locorregionales o síndrome constitucional.

La presentación inicial más frecuente del tumor suele ser una lesión ulcerada, que 
puede estar  sobreelevada, indurada, originando dolor local (que incluso se puede 
irradiar al oído en el 20% de los pacientes) en el 66,5% de los casos (47,48). En el 
14,6% de los casos el síntoma inicial consiste en la aparición de una masa cervical, 
mientras que en el 1,5% de los pacientes se descubre una lesión en la cavidad oral, a 
raíz de un sangrado (48).
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2.4.4 Orofaringe
Lo más frecuente es que las lesiones se originen en el paladar blando o en la amígdala, 
siendo menos frecuente que aparezcan en la base de la lengua (sólo el 25% de los 
tumores de lengua aparecen en el tercio posterior) o en la pared faríngea posterior 
(Figura 2).
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Los tumores de orofaringe se caracterizan por tener un comienzo silente con leves 
molestias durante la deglución. En un tercio de los casos la clínica debuta con una 
adenopatía laterocervical. Las lesiones suelen ulcerarse, generando dolor que se puede 
manifestar como otalgia refleja en aproximadamente el 20% de los pacientes. Con la 
evolución de la enfermedad pueden aparece disfagia, síntoma presente en el 14,4% de 
los casos (48), halitosis, hematemesis, e incluso trismus cuando existe infiltración en 
profundidad. En 2/3 de los casos existen adenopatías regionales en el momento del 
diagnóstico, principalmente en la zona subdigástrica (11). 

2.4.5 Hipofaringe
La hipofaringe es la porción de la faringe que se extiende desde el nivel del borde libre 
de la epiglotis hasta el plano correspondiente al borde inferior del cartílago cricoides 
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(Figura 3). Comprende los senos piriformes (derecho e izquierdo), las paredes 
hipofaríngeas lateral y posterior y la región postcricoidea (49,50).
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El cáncer de hipofaringe presenta habitualmente un comportamiento agresivo, 
con una diseminación submucosa de manera frecuente, con una rápida progresión 
y afectación de varias localizaciones anatómicas, debido a la ausencia de barreras 
efectivas para evitar esta propagación. Es por ello que, en el 25% de los casos, el 
primer y único síntoma es una masa cervical. A medida que avanza el tumor, puede 
originar sensación de cuerpo extraño faríngeo, disfagia (desde leve, en estadios 
iniciales, a grave, en estadios avanzados), pérdida de peso, hemoptisis, otalgia 
refleja (por compromiso del nervio de Arnold, rama del X par), disfonía e, incluso, 
compromiso de la vía aérea. El 40-70% de los pacientes tiene metástasis linfáticas 
cervicales unilaterales en el momento del diagnóstico, mientras que en el 10% de los 
pacientes, las adenopatías son bilaterales. El 6% de los casos presentan metástasis a 
distancia en el momento del diagnóstico (51).

2.4.6 Laringe
La laringe es uno de los órganos más importantes de la vía respiratoria y digestiva 
superior, ya que es el esfínter del aparato respiratorio, participa en el mecanismo de 
la deglución, la tos y el vómito, entre otras funciones. Además, junto con el diafragma 
y la musculatura intercostal, es el órgano más importante en la emisión de la voz. 

Se divide en tres regiones divididas, además de por factores anatómicos y 
funcionales, por el desarrollo embrionario: supraglotis, glotis y subglotis (Figura 4). 
Esta división es importante puesto que puede considerarse una dotación linfática 
muy diferenciada entre las tres zonas, de tal manera que, a la hora de tener en cuenta 
el drenaje linfático de cada uno de estas regiones, hay que destacar la riqueza del 
mismo en la zona de la supraglotis, en comparación con la subglotis, y la escasa red 
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linfática a nivel de la glotis, lo que modificará los patrones de diseminación regional 
del cáncer laríngeo.

Cada una de las tres regiones anatómicas se divide en varias localizaciones 
oncológicas. En el caso de la región supraglótica se consideran: la epiglotis 
(suprahioidea e infrahioidea), los repliegues aritenoepiglóticos, los aritenoides y las 
bandas ventriculares. En la región glótica podemos diferenciar: las cuerdas vocales 
derecha e izquierda, la comisura anterior y la posterior. La región subglótica se 
considera como una localización oncológica única (49). 
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En el caso de la laringe es esencial conocer la clínica para alcanzar un diagnóstico 
precoz, lo que permite conseguir una mayor supervivencia. La clínica varía según en 
la región laríngea en la que se origine (52).

Así, los tumores de supraglotis se caracterizan por tener una clínica larvada lo 
que dificulta su diagnóstico. Dentro de la supraglotis se distinguen dos regiones 
anatómicas algo diversas en cuanto a su sintomatología: el denominado vestíbulo 
laríngeo (parte superior de la epiglotis y los repliegues aritenoepiglóticos) donde las 
lesiones originarán síntomas fundamentalmente deglutorios; y, frente a él, la parte 
inferior de la supraglotis (pie de epiglotis, bandas ventriculares y ventrículo laríngeo) 
que generará síntomas fundamentalmente fonatorios. En el 45% de los casos, el 
síntoma inicial de las lesiones supraglóticas son manifestaciones deglutorias, como 
odinofagia o disfagia. El 40% de los casos debutan con disfonía, y el 10% con la 
presencia de una adenopatía laterocervical (53).

Los tumores de la glotis son característicamente más fáciles de diagnosticar, puesto 
que la manifestación clínica inicial, en la gran mayoría de los casos, es la disfonía, 
que va empeorando progresivamente. En casos avanzados, la progresión tumoral 
ocasionará disnea laríngea por ocupación de la luz glótica. Solo el 40% de tumores 
de esta localización presenta adenopatías regionales, en el momento del diagnóstico 
(53).

En el caso de los tumores subglóticos el síntoma principal es la disnea, seguido por la 
disfonía cuando el crecimiento craneal del tumor afecta al plano glótico. Son tumores 
con tendencia a infiltrar planos profundos y suelen dar metástasis ganglionares 
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con frecuencia variable (5-50%), tanto a nivel laterocervical, como paratraqueal y 
mediastínico (53).

2.4.7 Glándulas salivales
Las glándulas salivales principales incluyen las glándulas parótidas, submandibulares y 
sublinguales. Los tumores que aparecen en las glándulas salivales menores o accesorias 
(glándulas secretoras de saliva en la mucosa de revestimiento de la VADS) se clasifican 
según el sitio anatómico de origen (por ejemplo, cavidad oral, senos, etc.) (50).

Existen una gran cantidad de variedades anatomopatológicas tal y como se describe 
en el apartado de diagnóstico. Cabe destacar que la mayoría de los tumores malignos 
son de estirpe mucoepidermoide, independientemente de la glándula en la que se 
originen (49). 

Los tumores malignos de glándulas salivales suelen presentarse como una masa 
indolora, dura, adherida a planos profundos, y con un crecimiento lento pero constante. 
Por orden de frecuencia, lo más habitual es que se originen en la glándula parótida, 
posteriormente en las glándulas secundarias, y por último en la glándula submaxilar (49).

El 70% de los tumores salivales primarios se asienta sobre la glándula parótida, 
siendo el 75% de ellos benignos. El 20% de los tumores de glándulas salivales aparecen 
en la glándula submandibular, siendo un 50% de ellos benignos. Únicamente el 10% 
de los tumores salivales se originan en la glándula sublingual, y el 10% de ellos son 
benignos. En el caso de las glándulas salivales menores, su malignidad depende 
mucho de su localización: así los tumores originados en las que se encuentran en la 
lengua y en el área retromolar son, casi siempre malignos, mientras que los que se 
originan en las glándulas menores de los labios suelen ser  benignas, en un 70% de 
los casos (54).

La mayoría de los tumores parotídeos se inician en el lóbulo superficial, 
manifestándose como una masa elástica, y generalmente, localizada por delante del 
lóbulo de la oreja, en la región de la cola de la glándula. Las tumoraciones del lóbulo 
profundo suelen aparecer como un crecimiento difuso y una sensación de plenitud en 
la porción retromandibular de la glándula. No obstante, las exploraciones radiológicas 
son imprescindibles para conocer la delimitación exacta de la tumoración. Las 
adenopatías cervicales ipsilaterales o la presencia de disfunción del nervio facial son, 
casi siempre, indicativas de un tumor maligno. 

Los tumores de la glándula submaxilar se manifiestan, en la mayoría de los casos, 
como una tumefacción indolora en la región submandibular, no obstante, la presencia 
de dolor suele significar que existe un fenómeno obstructivo. 

Los cánceres primarios sublinguales son poco frecuentes y pueden ser difíciles 
de distinguir con certeza, de los tumores primarios de las glándulas accesorias del 
suelo de la boca. Los tumores originados en las glándulas salivales accesorias suelen 
presentarse como una masa submucosa que se puede ulcerar, siendo la mayoría de 
ellos malignos. Debemos sospechar su malignidad siempre que encontremos una 
masa submucosa elástica de consistencia blanda o firme.
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El diagnóstico temprano en el CCC es importante para mejorar la supervivencia del 
mismo (55), ya que el retraso en la diagnosis facilitará la evolución de la neoplasia hasta 
un estadio más avanzado de la enfermedad, una menor efectividad del tratamiento y, 
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en consecuencia, una disminución de la tasa de curación, por lo que la morbilidad y 
la mortalidad serán mayores.
El CCC es, en la mayoría de los casos, detectable en el examen clínico; sin embargo, 
muchos pacientes son diagnosticados en etapas avanzadas de la enfermedad por la 
ausencia de síntomas específicos iniciales (56).

Una evaluación completa comprende: anamnesis basada en la clínica 
(anteriormente descrita), exploración clínica de las vías respiratorias y digestivas 
mediante laringoscopia directa y fibroscopia, y técnicas de diagnóstico por 
imagen. Posteriormente, el diagnóstico será confirmado mediante el estudio 
anatomopatológico de la pieza obtenida a través de una biopsia. 

2.5.1 Métodos de diagnóstico por imagen en el cáncer de cabeza y cuello
Se utilizan diversas técnicas de imagen en la evaluación de pacientes con CCC, antes, 
durante y después del tratamiento. Cada una de estas técnicas de imagen tiene sus 
propias ventajas y limitaciones.

Las pruebas de imagen deben proporcionar, principalmente, información sobre la 
extensión y  profundidad del tumor primario, incluida su relación con las estructuras 
circundantes, así como sobre la presencia de metástasis regionales y/o a distancia, 
o la existencia un segundo tumor primario, ya que el diagnóstico histológico debe 
confirmarse mediante biopsia (57).

2.5.1.1 Radiografía simple
En el pasado, se utilizaban radiografías simples de los tejidos blandos del cuello y del 
esqueleto facial, xerorradiografía y laringografía con deglución de bario: el valor de 
estos estudios para estadificar el cáncer de cabeza y cuello era muy limitado y, en la 
actualidad, estas técnicas han sido reemplazadas por otros métodos de estudio por la 
imagen.

No obstante, la utilización de bario y los estudios radiográficos simples siguen 
siendo un método de gran importancia en situaciones concretas, como el periodo 
postoperatorio, para descartar o confirmar la presencia de fístulas digestivas. Esta 
técnica también es esencial en la evaluación de los trastornos funcionales (como la 
retención del bolo digestivo, alteraciones funcionales en la deglución y la aspiración 
de contenido digestivo) después de la cirugía o la radioterapia.

2.5.1.2 Ecografía cervical
La ecografía es una técnica ampliamente utilizada para la evaluación de la glándula 
tiroides, los ganglios linfáticos del cuello y las glándulas salivales, ya que ofrece la 
visualización de estas estructuras con una alta resolución espacial, con bajo costo y 
sin radiación ionizante.

La ecografía, en muchos casos, puede completarse con la citología por punción 
aspirativa con aguja fina (PAAF). Se trata de un método diagnóstico ampliamente 
utilizable en tumoraciones cervicales; sin embargo, a pesar de ser una técnica 
sencilla y poco invasiva, su rendimiento depende de la experiencia del patólogo: en 
un estudio multicéntrico, donde se realizaron tanto la tomografía computarizada, 
como la ecografía del cuello para la estadificación del cáncer de cabeza y cuello, la 
adición de PAAF guiada por ecografía, no proporcionó un valor diagnóstico adicional 
significativo (58).

2.5.1.3 Tomografía computarizada y resonancia magnética 
Hoy en día, en la mayoría de los pacientes, la tomografía computarizada (TC) o 
la resonancia magnética (RM) se realizan sistemáticamente para el diagnóstico 
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y la estadificación preterapéutica de las neoplasias malignas de cabeza y cuello. 
Ambas técnicas pueden proporcionar la información precisa que se necesita para la 
planificación adecuada del tratamiento.

Una cuestión habitual es la elección de cada una de estas técnicas, en cada caso 
concreto. La técnica más utilizada es la TC, ya que tiene una serie de ventajas 
importantes sobre la RM: tiene una mayor disponibilidad, un coste inferior, es 
fácilmente reproducible y el tiempo de examen es más corto, lo que disminuye los 
artefactos causados por los movimientos deglutorios y respiratorios. Asimismo, tiene 
una mayor resolución a la hora de estudiar estructuras óseas, se pueden realizar 
imágenes multiplanares de alta calidad, es sencillo ampliar el área de estudio al 
tórax o al cráneo, y tiene un interpretación sencilla, sobre todo a nivel de los ganglios 
cervicales patológicos (59).

Sin embargo, la TC también tiene una serie de desventajas en comparación con 
la resonancia magnética, como son: menor resolución a nivel de los tejidos blandos, 
necesidad de administración de contraste yodado, degradación severa de la calidad 
de imagen por implantes dentales u otros objetos extraños metálicos, y exposición a 
la radiación.

Las ventajas de la RM sobre la TC en la evaluación del cáncer de cabeza y cuello 
son: su resolución superior a nivel de tejidos blandos y la ausencia de exposición a la 
radiación. En general, la calidad de la imagen se ve menos afectada por la presencia 
de implantes dentales que en la TC, pero también los estudios de RM pueden verse 
gravemente comprometidos por los implantes metálicos (57).

Las desventajas de la resonancia magnética se relacionan principalmente con el 
largo tiempo de realización, lo que hace que la técnica sea sensible a los artefactos de 
movimiento. También es técnicamente menos precisa para estadificar adecuadamente, 
tanto el tumor primario, como la afectación ganglionar del cuello en un solo estudio. 
Se debe tener en cuenta, además, que la RM tiene un mayor coste y una menor 
disponibilidad, por lo que el tiempo de espera para su realización es más largo, lo que 
obliga en ocasiones a utilizar otro método de imagen.

La TC es el método de diagnóstico por imagen preferido para la evaluación del 
CCC, ya que, en la mayoría de los casos, una TC proporcionará toda la información 
necesaria para el diagnóstico; mientras que la RM se utiliza como herramienta 
complementaria, ya que hay regiones como el espacio preepiglótico, en las que la 
posibilidad de realizar cortes sagitales la hacen preferible (60). 

No obstante, debido a su mayor resolución de contraste, la resonancia magnética 
es el método de imagen preferido en la evaluación del cáncer nasofaríngeo y del cáncer 
nasosinusal. No existe consenso sobre el uso de la TC o la RM como herramienta de imagen 
de primera elección en algunas otras localizaciones, como en el cáncer de glándulas salivales, 
aunque existe una tendencia entre los radiólogos de cabeza y cuello a elegir la RM (57).

2.5.1.3.1 Tomografía computarizada
La TC puede considerarse como el “gold standard” de los métodos de diagnóstico por 
imagen del CCC. A este respecto, no es posible definir un protocolo ideal, ya que el 
equipo disponible varía en cada Centro. A continuación, se explican los pasos para 
la realización de una TC, sus diferentes tipos de sistemas que existen y la técnica de 
reconstrucción de la imagen tridimensional:

2.5.1.3.1.1 Posicionamiento del paciente
Las imágenes se obtienen con el paciente en decúbito supino y durante una respiración 
relajada. El cuello debe estar en ligera extensión y la cabeza debe alinearse en el eje 
craneocaudal para poder comparar estructuras simétricas, ya que la mala colocación 
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del paciente puede justificar un diagnóstico incorrecto de la enfermedad. El paciente 
debe encontrarse cómodo, lo cual ayudará a que sitúe los hombros en la posición más 
baja posible (61).

2.5.1.3.1.2 Inyección de contraste
Mientras se evalúa a un paciente que padece CCC, un método de inyección adecuado 
de contraste yodado es crucial para obtener el máximo rendimiento de las imágenes 
TC. Se han descrito varios protocolos de inyección de agentes de contraste, algunos 
de ellos bastante complicados. A efectos prácticos, una técnica de bolo único con una 
tasa de inyección de 1–2 cc/s es apropiada en las máquinas de TC modernas (62). Una 
cantidad total de 100 ml es suficiente en TC multidetector (TCMD); se puede requerir 
un volumen algo mayor (hasta 150 ml) cuando se utiliza una técnica de TC secuencial.

Es esencial esperar el tiempo suficiente antes de comenzar la obtención de 
imágenes, ya que los agentes de contraste necesitan algo de tiempo para difundirse 
en los tejidos blandos normales y patológicos. Se recomienda una inyección salina 
posterior, a la misma velocidad de inyección. El protocolo de inyección de contraste 
para la evaluación de la cabeza y el cuello es: contraste yodado a 1.5 cc/s hasta 100 
ml, seguido de 30 ml de solución salina a la misma velocidad. La adquisición de la 
imagen comienza 80 segundos después del inicio de la inyección.

2.5.1.3.1.3 Adquisición de datos y reconstrucción de imágenes
En una consideración lateral, el área de interés, para un estudio de rutina, de 
imágenes de cabeza y cuello, se obtienen representaciones desde la parte superior 
del seno esfenoidal, hasta el borde inferior de las articulaciones esternoclaviculares, 
realizando el análisis en sentido craneocaudal.

Cuando se realiza un estudio de rutina de la cara, los senos paranasales o la base del 
cráneo, se obtienen imágenes desde la parte superior del seno frontal hasta la región 
submental. El campo de visión (CDV) debe ser lo más pequeño posible para optimizar 
la resolución espacial, recomendándose para los estudios de cuello entre 16 y 20 cm, 
dependiendo de la dimensión del paciente. El CDV seleccionado también depende 
del tipo de patología: en un estudio realizado para el cáncer de células escamosas, la 
parte posterior del espacio perivertebral no necesariamente debe incluirse en el CDV, 
ya que es poco probable que encuentre alteraciones en esa región; sin embargo, en 
el melanoma y en los linfomas, esta parte del cuello también debe valorarse, ya que 
pueden existir metástasis ganglionares occipitales.

El grosor óptimo del corte de la pantalla, para evaluar las estructuras del cuello 
es de 3 mm, debiéndose obtener cortes adyacentes. Los cortes algo más delgados (2 
mm) son aptos para la evaluación de los huesos faciales, las cavidades nasosinusales 
y las órbitas. En los neoplasmas laríngeos e hipofaríngeos, es útil reconstruir una 
serie adicional de imágenes de la región laringohipofaríngea, con un CDV de 
aproximadamente 10 cm y un grosor de corte de 2 mm. Además, la evaluación del 
hueso temporal requiere un campo de visión reducido (aproximadamente 9 cm) y un 
espesor de corte delgado: de 0,5-1 mm.

La reconstrucción de imágenes siempre se realiza en un algoritmo de “tejido 
blando”. Las imágenes adicionales, reconstruidas con un algoritmo de “alta resolución” 
(detalle óseo), se realizan siempre en los estudios de las cavidades nasosinusales, la 
base del cráneo y el hueso temporal.

En pacientes que padecen una enfermedad neoplásica, los cortes inferiores, que incluyen 
la parte superior de los pulmones, deben de revisarse también en la ventana pulmonar, ya 
que de pueden diagnosticar metástasis desconocidas o segundos tumores primarios.
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2.5.1.3.1.4 TC secuencial
Incluso en la época actual, en la que existe la TCMD, se pueden obtener estudios de 
utilidad diagnóstica aceptable, utilizando una técnica de TC secuencial. La desventaja 
de estas técnicas es la relación que debe establecerse entre el grosor del corte y el 
tiempo de adquisición. Con esta técnica no pueden obtenerse reconstrucciones de una 
resolución elevada a partir de los datos brutos, por lo que la angulación de la fuente de 
radiación debe cambiarse a nivel de la boca. Desde la base del cráneo hasta la cavidad 
oral, el plano de la imagen debe ser paralelo al paladar duro, mientras que, desde la 
cavidad oral hasta la entrada torácica, el plano de la imagen debe ser paralelo a las 
cuerdas vocales. El plano de las cuerdas vocales, a veces, se puede reconocer en las 
proyecciones de exploración lateral; si el mencionado plano no se puede visualizar, 
el marco (también llamado pórtico, que alberga el tubo de rayos X, el generador de 
rayos X, el sistema detector, los colimadores y el bastidor giratorio) debe inclinarse en 
paralelo al espacio del disco intervertebral, a nivel de C4-C5 o C5-C6. El seguimiento de 
este protocolo genera imágenes reproducibles que muestran la anatomía de la cabeza y 
el cuello. Además, se evitan los artefactos de empaste dental a nivel de la cavidad oral.

El examen de TC se realiza como escaneos contiguos de 3 mm de espesor, o como 
un estudio en espiral reconstruido como secciones contiguas de 3 mm, con una 
velocidad de 3-5 mm/segundo.

2.5.1.3.1.5 TC espiral multidetector (TCMD)
El desarrollo de las técnicas de imagen en el estudio de cabeza y el cuello ha hecho 
que sea necesario el uso de la TCMD. La rápida adquisición de las imágenes permite 
una reconstrucción mediante superposición, lo que reduce el promedio de volumen 
parcial y los artefactos de movimiento. Además, se cuenta con la ventaja de obtener 
una sincronización óptima entre la inyección del contraste y la adquisición de la 
imagen. La desventaja de esta técnica es la mayor exposición a la radiación.

Los datos iniciales no se pueden utilizar de forma rutinaria para su visualización: 
la gran cantidad de imágenes brutas es difícil de manejar, y el nivel de señal/ruido 
de estas imágenes es relativamente bajo. Por ello, un nuevo conjunto de imágenes 
debe formatearse a partir de los datos obtenidos inicialmente para conseguir una 
mejor visualización. Estas imágenes se reformatean rutinariamente en el plano axial, 
imitando la visualización de la imagen, tal como se obtiene en TC secuencial: para 
estudios de cuello, las imágenes adyacentes de 3 mm de grosor se reconvierten en 
planos paralelos al paladar duro, desde la base del cráneo hasta la boca, y en cortes 
paralelos a las cuerdas vocales, desde la cavidad oral hasta la entrada torácica. Las 
reconstrucciones en otros planos y/o con un grosor de corte más delgado, se realizan 
de acuerdo con el órgano de interés y/o los hallazgos en las imágenes axiales.

La adquisición de datos con TCMD generalmente se realiza con un ángulo de 
inclinación de pórtico de cero grados. Sin embargo, en algunos pacientes, esto causa 
problemas de obtención a nivel de la cavidad oral cuando hay obturaciones dentales. 
Además, en pacientes con cuellos cortos o una posición alta de los hombros, la calidad 
de imagen puede no ser óptima a nivel de la laringe, debido a los artefactos que surgen 
a la altura de la cintura escapular. Para evitar estos problemas, algunos radiólogos 
de cabeza y cuello continúan usando la inclinación del pórtico en la TCMD, como 
se describe para la técnica de TC secuencial, aunque esto hace imposible obtener 
imágenes reconstruidas en el plano coronal o sagital, en el nivel de la cavidad oral. 
Una de las alternativas es la realización de un estudio completo de cabeza y cuello sin 
inclinación del pórtico, para así obtener imágenes adicionales del nivel de la cavidad 
oral y la orofaringe, si hay artefactos de obturación dental, con un pórtico inclinado. 
Otra solución más es la obtención de imágenes adicionales con la boca ampliamente 
abierta; esto puede evitar los artefactos de obturación dental (63).
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2.5.1.3.1.6 Maniobras dinámicas durante la exploración
La adquisición de datos se realiza de forma rutinaria mientras el paciente continúa 
respirando. Las maniobras dinámicas durante la realización de la TC pueden mejorar 
la visualización de estructuras anatómicas concretas. Durante la fonación prolongada 
de (letra i), se puede juzgar la movilidad aritenoidea y se puede lograr una mejor 
visualización del ventrículo laríngeo. La ligera distensión de los senos piriformes 
también puede permitir una mejor delineación de los pliegues aritenoepiglóticos 
(64,65). 

Una maniobra de Valsalva modificada produce una dilatación sustancial de la 
hipofaringe, lo que permite una mejor visualización de los senos piriformes, incluida 
la región retrocricoidea. Esta maniobra también puede ser útil en la evaluación de 
los tumores de la cavidad oral, ya que las paredes internas de las mejillas y los surcos 
gingivobucales se vuelven más visibles.

La tasa de éxito de estas maniobras dinámicas es variable, especialmente cuando se 
utiliza una técnica de TC secuencial, y depende en gran medida de la cooperación del 
paciente. La TCMD supera en gran medida estos problemas, ya que el paciente tiene 
que realizar la maniobra solo en una ocasión durante la adquisición de las imágenes.

Las maniobras dinámicas son principalmente útiles para mostrar el tamaño tumoral 
superficial, pero el objetivo de las técnicas de imagen es describir la extensión tumoral 
en profundidad. Además, la movilidad anormal de la cuerda vocal se ve con mayor 
precisión durante el examen clínico, que en los estudios de imágenes dinámicas. Por 
lo que, el valor agregado de adquirir imágenes durante una maniobra dinámica, en la 
estadificación de neoplasias de cabeza y cuello es, en promedio, limitado.

2.5.1.3.1.7 Reconstrucción de imagen tridimensional
La visualización tridimensional (3D) del conjunto de datos se realiza con una mayor 
frecuencia para evaluar las estructuras óseas del esqueleto maxilofacial en anomalías 
congénitas o lesiones traumáticas. Es cierto que la visualización 3D de los cambios 
osteolíticos, a menudo sutiles, observados en tumores malignos de cabeza y cuello, 
rara vez es posible, sin embargo, en algunos casos de extensa destrucción ósea, las 
reconstrucciones 3D son útiles para el cirujano en la planificación de la resección 
ósea.

Los Otorrinolaringólogos valoran tales imágenes 3D muy positivamente, en 
especial en el estudio de masas voluminosas que impiden la evaluación endoscópica 
directa completa (66). Esta técnica no muestra los tejidos blandos adyacentes, y su 
papel clínico no está exactamente definido (67).

2.5.1.3.2 Resonancia magnética
La resonancia magnética de cabeza y cuello se puede realizar en equipos de bajo 
campo o de alto campo. En comparación, las máquinas de alto campo (≥ 1.5 
Teslas) proporcionan una mejor relación señal/ruido y una resolución espacial 
más alta. Actualmente, respecto a la investigación de tumores de cabeza y cuello, 
el desarrollo de sistemas de 3 Teslas está aumentando constantemente. 

Al igual que en el apartado anterior, a continuación, se explican los pasos para 
la realización de una RM, los tipos de sistemas que existen en la actualidad, y 
las técnicas adicionales para la obtención de imágenes a través de este método 
diagnóstico:

 2.5.1.3.2.1 Posición del paciente
Al igual que en la TC, la adquisición de imágenes se realiza con el paciente en posición 
en decúbito supino y durante la respiración relajada. La cabeza y el cuello deben estar 
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alineados y posicionados simétricamente. Se debe hacer todo lo posible para que el 
paciente se encuentre lo más cómodo posible. Se debe indicar al paciente que no se 
mueva durante el examen y que intente no toser durante la adquisición de la imagen. 
No se debe prohibir que el paciente trague, ya que esto no es factible en la práctica clínica, 
puesto que las secuencias de imagen tardan varios minutos en realizarse cada una (68). 

2.5.1.3.2.2 Bobinas
La elección de la bobina del receptor depende de la localización del proceso neoplásico:  
si el tumor se localiza en la cavidad oral o en la parte infrahioidea del cuello, se debe 
utilizar la bobina del cuello. Cuando el paciente sufre una enfermedad neoplásica 
a nivel de la base del cráneo, cavidades nasosinusales, cara, glándulas parótidas o 
nasofaringe, se debe seleccionar la bobina de la cabeza. Sin embargo, una desventaja 
de usar una sola bobina receptora es la incapacidad de cubrir todo el cuello para 
evaluar las cadenas ganglionares. Esto puede ser de particular importancia en 
el cáncer de nasofaringe, lengua u orofaringe, que, con frecuencia, se asocia con 
adenopatías patológicas en varios niveles cervicales. Los dispositivos modernos, con 
una intensidad de campo de 1.5 y 3 T, permiten obtener imágenes de la totalidad de 
la cabeza y el cuello (57).

Un posible inconveniente de combinar bobinas de cabeza y de cuello es que, ambas 
bobinas, tienen un diseño distinto, lo que produce resultados heterogéneos en el 
campo receptor por el cruce entre las dos bobinas, lo que produce una pérdida de 
señal local, y distorsión y saturación de grasa incompleta heterogénea.

2.5.1.3.2.3 Secuencias estándar
Después de obtener imágenes de exploración, un examen estándar de la cabeza y el 
cuello debe comenzar con una secuencia turbo spin-echo (TSE) ponderada en T2. 
En comparación con una secuencia convencional spin-echo ponderado en T2 (SE), 
una secuencia TSE tarda menos tiempo en realizarse, lo que reduce los artefactos de 
movimiento y mejora la calidad de la imagen. Sin embargo, la alta intensidad de señal 
de la grasa en una secuencia TSE ponderada en T2 puede ser una desventaja, ya que 
puede reducir el contraste entre un tumor y los tejidos circundantes. 

La alta intensidad de señal de la grasa y la médula ósea en una secuencia simple SE o 
TSE ponderada en T1, a menudo es muy útil para determinar la extensión del tumor, ya 
que contrasta claramente con la baja intensidad de señal de la mayoría de los tumores. La 
repetición de esta secuencia después de la inyección de gadopentetato de dimeglumina 
(gadolinio-DTPA), y la comparación con la secuencia previa a la inyección, permite 
determinar las áreas de realce de contraste y diferenciar estas áreas de la grasa (57).

Una secuencia SE ponderada en T1, saturada de grasa después de la inyección de 
gadolinio-DTPA, puede ser útil, ya que aumenta el contraste entre el tejido y la grasa, 
pero a costa de más artefactos y un mayor tiempo de realización.

Dependiendo de la región investigada, un grosor de corte de 3–4 mm es óptimo, 
siendo el CDV similar al descrito anteriormente para la TC. El plano de sección se 
elige de acuerdo con la localización del proceso de la enfermedad. Para la mayoría de 
las lesiones de cuello, es apropiado comenzar con una secuencia ponderada en T2 y 
T1 en el plano axial y continuar con una secuencia ponderada en T1 axial, coronal y 
sagital, mejorada con gadolinio. En general, el plano axial debe ser, similar al de la 
TC, paralelo al paladar duro cuando se trata de patología suprahioidea, y paralelo 
a las cuerdas vocales cuando se trata de patología infrahioidea. En las neoplasias 
nasoetmoidales, puede ser más útil comenzar el estudio con una secuencia coronal 
ponderada en T2 y T1, para evaluar mejor la propagación potencial a la fosa craneal 
anterior (69).
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Por lo general, no se recomienda el uso de imágenes muy rápidas, como en las 
llamadas técnicas de disparo único. Estas técnicas de disparo único tienen, en 
general, una relación señal/ruido más baja, y son muy sensibles a las alteraciones del 
campo magnético. Además, las secuencias de disparo único, a menudo, producen una 
imagen algo borrosa, lo que dificulta la visualización de estructuras delgadas o hacen 
delineamientos imprecisos. En el caso de pacientes que no cooperan o cuando se 
requiere un tiempo de exploración rápido, la colocación del paciente debe realizarse 
con la máxima minuciosidad.

El uso de imágenes paralelas supone un tiempo de realización menor, con la misma 
calidad de imagen, o un tiempo de escaneo similar, pero con una mejor calidad de 
imagen. En la práctica, esto significa que los artefactos de movimiento del paciente 
pueden reducirse, aumentando la relación señal/ruido, lo que hace que la imagen 
paralela sea un complemento ideal a la imagen de RM de cabeza y cuello. Sin embargo, 
como la aplicación exitosa del algoritmo de reconstrucción de imágenes paralelas 
depende mucho del campo magnético y de la homogeneidad de la bobina receptora, el 
uso combinado de varias bobinas de cabeza y cuello limita el uso de imágenes paralelas. 
Cuando se utilizan los sistemas más nuevos, dotados de una gran cantidad de bobinas 
de receptor homogéneas, se recomienda la aplicación de imágenes paralelas para una 
evaluación exhaustiva del área de la cabeza y el cuello (57).

2.5.1.3.2.4 Inyección de contraste
En los estudios de RM para neoplasias de cabeza y cuello, es necesario obtener 
secuencias antes y después de la inyección de gadolinio-DTPA (a una dosis de 0.1 a 0.2 
mmol/kg de peso corporal). La mayoría de las neoplasias mostrarán una intensidad 
de señal aumentada después de la inyección del agente de contraste, incrementando 
la diferenciación entre el tumor y las lesiones circundantes. 

Sin embargo, los tumores que infiltran la médula ósea pueden volverse menos visibles 
después de la inyección de contraste, ya que su intensidad de señal puede ser similar a la de 
la médula ósea circundante. Este problema se puede resolver obteniendo una secuencia 
de supresión de grasa. La necrosis tumoral se visualiza mejor después de la inyección de 
gadolinio, siendo importante en la estadificación de los ganglios del cuello (69).

Las partículas “superparamagnéticas ultrapequeñas” de óxido de hierro (USPIO) 
son capturadas por los macrófagos en los ganglios linfáticos que funcionan 
normalmente. Como resultado, los tejidos que acumulan estas partículas muestran 
una reducción de la intensidad de la señal, debido a los efectos de susceptibilidad del 
óxido de hierro. Los ganglios linfáticos metastásicos muestran una hiperintensidad 
en secuencias ponderadas a estos efectos, obteniéndose buenos resultados en su 
aplicación para el estudio en cabeza y el cuello (70).

2.5.1.3.2.5 Técnicas adicionales de resonancia magnética
La resonancia magnética es una técnica de imagen muy flexible, y es posible adaptar 
el estudio a las necesidades particulares de cada paciente. Aunque en la mayoría de 
los casos las secuencias estándar resuelven los problemas de diagnóstico, en algunos 
casos las secuencias adicionales pueden caracterizar aún más los tejidos patológicos, 
o refinar aún más los detalles anatómicos visibles en el estudio. A continuación, se 
describen brevemente varias posibles técnicas adicionales de RM:

La “RM ponderada por difusión” es una técnica de imagen que muestra la difusión 
molecular, correspondiente al movimiento de las moléculas de agua en los tejidos 
biológicos. La técnica de difusión por resonancia magnética se basa en la detección 
“in vivo” del movimiento de moléculas de agua, la cual puede estar restringida en 
determinadas condiciones patológicas, como isquemia y tumores. La técnica es 
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prometedora para distinguir entidades no invasivas diferentes como, por ejemplo, 
entre un tumor benigno y uno maligno (71).

La técnica VIBE (Volume Interpolated Breath-hold Examination) es una 
secuencia 3D eco de gradiente ponderada en T1, que habitualmente se emplea con 
saturación grasa y tras la administración de gadolinio, que se puede optimizar para 
tiempos de adquisición cortos, proporcionando angiogramas de RM de alta calidad, 
si la adquisición y la inyección de contraste están sincronizadas adecuadamente. 
También se puede usar para evaluar la perfusión tumoral o como una alternativa a 
las secuencias SE ponderadas en T1, ya que posee un excelente contraste de imagen.

Las imágenes en T2 son útiles para la visualización de la parte cisternal de los 
nervios craneales; esto se puede lograr con secuencias de eco gradiente o TSE. Estas 
secuencias proporcionan imágenes anatómicas de alta resolución de los nervios 
craneales; sin embargo, la afectación de los nervios por neoplasias, a menudo se 
detecta mejor en imágenes mejoradas con gadolinio (72).

2.5.1.4 Tomografía por emisión de positrones/Tomografía computarizada (PET/TC)
La tomografía por emisión de positrones (PET) existe desde la década de 1970, debido 
en gran parte al trabajo pionero de Michael Phelps y Michel Ter-Pogossian (73), además 
de muchos otros autores en los campos de la física médica y la medicina nuclear. Aunque 
inicialmente fue una herramienta de investigación, en los últimos 20 años, la PET se ha 
utilizado cada vez más en la clínica, a raíz de que se comenzara a utilizar la evaluación 
PET de perfusión miocárdica en 1995. La utilización clínica aumentó drásticamente en 
1998, cuando se empezó a utilizar para la evaluación por PET de los nódulos pulmonares 
solitarios y la estadificación inicial del cáncer de pulmón (74). 

También en 1998 se creó el primer sistema híbrido de tomografía computarizada 
(TC) y PET, y en 2001, comenzaron a comercializarse. Los principales fabricantes, como 
General Electric, Siemens y Philips, en la actualidad combinan su última tecnología TC 
con su última tecnología PET para crear sistemas híbridos muy potentes que son el pilar 
de su industria. Los equipos de PET/TC representan uno de los sistemas más recientes en 
lo que a escaneo se refiere, y se estima que los escáneres de PET/TC comprenden el 90% 
de las ventas en el mercado actual de PET. La evolución de la PET, desde sus inicios como 
instrumento de investigación, hasta su uso actual y creciente en el diagnóstico del cáncer, 
las cardiopatías y la patología neurológica, ha evolucionado hasta una instrumentación 
que está teniendo un gran impacto en la atención clínica (Figura 5).
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2.5.1.4.1 Principios básicos de escintigrafía
Las técnicas diagnósticas de medicina nuclear, consisten en obtener imágenes mediante 
un sistema detector llamado gammacámara, o cámara gamma, tras administrar a los 
pacientes sustancias radiactivas, denominadas radiofármacos. Gracias a ello, obtenemos 
una imagen construida por lo que se denomina “centelleo” (del latín scintilla que 
significa chispa o luz tenue), generalmente conocido como escaneo, y que corresponde 
a la captación de la emisión radiactiva por parte del radiofármaco (74).

Algunos ejemplos de estudios de medicina nuclear que se utilizan de manera 
rutinaria son: las gammagrafías, que se emplean para realizar exploraciones óseas, las 
exploraciones pulmonares de ventilación/perfusión, las exploraciones de perfusión 
miocárdica y las exploraciones tiroideas, entre otras.

 A este respecto, un radiofármaco es una combinación de un isótopo radiactivo, 
o radionúclido, y un fármaco transportador. En el diagnóstico por imagen, la 
fracción química farmacéutica tiene un efecto farmacológico insignificante porque 
se administran cantidades muy pequeñas. Es por ello que, en ocasiones, se utiliza 
el término “radiotrazador” para describir estos agentes radioactivos. Una vez que 
se ha administrado el radiofármaco, se distribuye en el paciente de acuerdo con su 
farmacocinética específica. La gammacámara obtiene imágenes escintigráficas, con 
el paciente como fuente radiactiva.

El aparato detector de imágenes se conoce como una “cámara gamma” porque su 
detección de fotones o rayos gamma, genera las imágenes diagnósticas. Los fotones 
“γ”, son paquetes de energía emitidos por muchos radionúclidos a medida que se 
descomponen. El tecnecio-99m (99mTc) es un ejemplo de un radionúclido que sufre 
desintegración gamma, y   es el principal radionúclido utilizado en la medicina nuclear 
convencional. El 99mTc puede combinarse con una gran variedad de productos 
farmacéuticos, para generar imágenes basadas en la fisiología de muchos órganos 
y sistemas de órganos diferentes. En el núcleo de la cámara gamma se encuentra el 
cristal de yoduro de sodio, que absorbe los fotones emitidos por los radionúclidos, 
como el 99mTc. El cristal centellea en respuesta a la absorción de un fotón, y este 
evento de centelleo se convierte en una señal eléctrica que luego se procesa para, 
finalmente, crear una imagen (76).

La forma en que la cámara gamma obtiene una imagen también necesita ser 
discutida: las imágenes planas son imágenes bidimensionales. Para generar una 
imagen plana, la cámara gamma permanece en un mismo plano para recoger 
los fotones emitidos y no se mueve, excepto para cambiar de posición, según sea 
necesario dentro de ese mismo plano, para obtener una imagen completa. Un 
ejemplo de una imagen plana es la vista anterior de una exploración ósea de todo el 
cuerpo. Las cámaras gamma también pueden rotar alrededor del paciente, y con el 
uso de la reconstrucción de imágenes asistida por computadora, generar imágenes 
tomográficas. Esto se conoce como SPECT o tomografía computarizada de emisión 
de fotón único. Esta técnica se utiliza en imágenes de perfusión miocárdica, pero 
también se puede emplear en muchos otros territorios.

Las imágenes planas, SPECT y PET son generadas por fotones emitidos con el paciente 
como fuente de radiación después de la inyección radiofarmacéutica. Las imágenes de 
TC se generan mediante rayos X transmitidos que han pasado a través del paciente 
desde una fuente de rayos X. Estas tres técnicas generan imágenes tomográficas.

No todos los radionúclidos se descomponen de la misma manera, y no todos los 
fotones gamma emitidos tienen la misma energía. Algunos fotones gamma son más 
enérgicos que otros, y los rayos gamma de mayor energía deben ser fotografiados 
por instrumentos que estén adecuadamente equipados para manejar dichas energías. 
Además de la transición isomérica que produce rayos gamma, hay una desintegración 
alfa y una desintegración beta en la que se emiten partículas altamente energizadas 
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desde los núcleos de los radionúclidos inestables. La radiación alfa no tiene ningún 
uso en diagnóstico por imágenes; sin embargo, la radiación beta es básica en la 
tomografía por emisión de positrones (77).

2.5.1.4.2 Fundamentos de las imágenes de PET
La PET se basa en las propiedades físicas de ciertos isótopos radiactivos, conocidos 
como emisores de positrones. Como su nombre lo indica, estos radionúclidos emiten 
positrones en lugar de fotones gamma cuando experimentan su desintegración 
radiactiva. La descomposición de positrones es un tipo de desintegración beta en la que 
una partícula cargada positivamente, conocida como partícula beta+, se emite desde 
un núcleo rico en protones a medida que ese núcleo intenta volverse más estable (74). 

Los escáneres PET no crean imágenes de positrones, debido a que estos son 
partículas dotados de una carga positiva y viajan solo una distancia muy corta 
(generalmente no más de un milímetro o dos), antes de encontrar un electrón cargado 
negativamente. Cuando un positrón y un electrón chocan, las partículas se aniquilan 
dando como resultado la creación de dos fotones gamma de alta energía, que se emiten 
en direcciones totalmente opuestas. Estos fotones de aniquilación de alta energía no 
son detectados por una cámara gamma convencional, por lo que se utiliza un anillo 
especializado de detectores. La captación simultánea utilizando intervalos de tiempo 
cortos se llama detección coincidente (75).

La energía de cada fotón es de aproximadamente 511 kiloelectronvoltios (keV), 
que es mucho mayor que los fotones emitidos por 99mTc (140 keV). Los detectores 
de PET están especialmente diseñados para manejar estos fotones de alta energía, y 
debido a que hay un anillo de detectores, no hay necesidad de que el anillo gire para 
obtener una imagen tomográfica.

En lugar de cristales de yoduro de sodio tradicionales, los cristales detectores de 
anillo de PET están compuestos de el germanato de bismuto, el oxiortosilicato de 
lutecio o el oxiortosilicato de gadolinio. Todos estos compuestos son utilizados por 
diferentes fabricantes de PET y PET/CT, y tienen propiedades físicas que los hacen 
muy adecuados para la imagen PET (74). 

2.5.1.4.3 Atenuación, Absorción y Dispersión
Las imágenes generadas por los escáneres PET son representaciones precisas de los 
objetos que se analizan, pero hay varios factores que pueden deteriorar la calidad de 
la imagen: la absorción y la dispersión son dos de esos factores.

En medicina nuclear, la atenuación se refiere a la disminución de la intensidad de 
una señal de fotones, a medida que pasa a través de la materia, ya sea por absorción 
o por dispersión. Los efectos de atenuación son directamente proporcionales a la 
densidad y grosor de los diversos tejidos a través de los cuales viajan los fotones; es 
decir, cuanto más denso y grueso es un tejido, más se atenuará. Si la materia a través de 
la cual viaja un fotón detiene el fotón por completo, se llama absorción. La dispersión 
se refiere a la alteración en la dirección de la ruta de un fotón debido a su interacción 
con la materia (por ejemplo, los tejidos) a lo largo de esa ruta. Estos efectos están 
relacionados y ambos dan lugar a errores de reconstrucción de imágenes, que pueden 
afectar negativamente la precisión de una exploración PET (75).

La corrección de atenuación es una técnica en la que se utilizan métodos 
cuantitativos para compensar parcialmente los efectos nocivos de la atenuación 
en una imagen. En los sistemas PET convencionales, se genera una imagen de 
transmisión que utiliza fotones de una fuente de germanio-68 (68Ge) para crear lo 
que se puede conceptuar como un mapa de atenuación del paciente. De esta manera, 
la computadora del sistema PET obtiene datos sobre los efectos de atenuación del 
cuerpo de cada paciente individual. La imagen de transmisión, junto con la imagen 
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de emisión, permite, al escáner PET, crear una imagen “corregida por atenuación” del 
paciente. Las imágenes sin corrección de atenuación se denominan “non-attenuation 
corrected” (74).

En lugar de utilizar una fuente 68 Ge para crear una imagen de transmisión, 
los sistemas PET/TC utilizan una imagen mucho más útil para el diagnóstico, y 
clínicamente más familiar: una tomografía computarizada. Por lo tanto, la porción de 
TC de una PET/TC cumple dos funciones:  es un mapa de transmisión que se utiliza 
para la corrección de la atenuación de la imagen de PET, y es una imagen anatómica 
exquisitamente detallada, familiar para los médicos, que puede ser utilizada para 
la localización de enfermedades, de manera muy precisa. Los últimos sistemas de 
PET/TC contienen la última generación de tecnología de TC, y actualmente se están 
llevando a cabo investigaciones en los centros de PET de todo el mundo, para adaptar 
los protocolos de TC existentes al uso de PET/TC en diversas patologías.

El uso de la TC para la corrección de la atenuación no solo es más beneficioso para 
el diagnóstico, sino que también es un ahorro de tiempo que se traduce en una mejor 
tolerancia del paciente y un mejor rendimiento (74).

2.5.1.4.4 Radioisótopos y radiofármacos
Los radioisótopos que se usan más frecuente en las imágenes PET son: [18F] 
Fluorodesoxiglucosa (FDG), [18F] Fluorodopa, [18F] Fluorocolina, [18F] Fluorotimidina, 
[18F] Fluoroestradiol, [18F] Floruro sódico, [13N] Amonio y [11C] metionina.

Es importante observar que estos radionúclidos tienen menos neutrones que sus 
porciones no radiactivas o estables. Es decir, el carbono estable tiene 12 nucleones, 
el nitrógeno estable tiene 14, el oxígeno estable tiene 16 y el flúor estable tiene 19 
nucleones. La escasez relativa de neutrones dentro de estos radionúclidos da como 
resultado protones que están más próximos y se repelen entre sí, haciendo que 
sus núcleos sean inestables. Esta repulsión e inestabilidad en un núcleo rico en 
protones es la base de la descomposición de positrones, en la cual una partícula 
cargada positivamente abandona el núcleo, a la par que un protón se convierte en 
un neutrón (77).

Hoy en día, el radiofármaco PET más utilizado es el 18F-2-fluoro-2-desoxi-D-
glucosa, también conocido como fluorodesoxiglucosa (FDG). La FDG tiene una 
estructura y un comportamiento bioquímico muy similares a la glucosa. La diferencia, 
aunque sutil, entre estas moléculas permite obtener información muy valiosa de 
una exploración FDG-PET. La glucosa sufre varias reacciones químicas dentro de 
las células del cuerpo para producir agua, dióxido de carbono y, lo más importante: 
energía. La glucólisis, expresada en el ciclo de Krebs y la cadena de transporte de 
electrones son fundamentales para generar la energía necesaria para operar nuestros 
cuerpos a nivel celular (74).

Es conocido que los tumores tienen una tasa glucolítica más alta que el tejido 
normal. Como análogo de la glucosa, el FDG se comporta de manera idéntica a 
dicha sustancia, pero solo hasta cierto punto. Una vez fosforilado por la hexoquinasa, 
el FDG-6-fosfato queda atrapado dentro de las células porque no es un sustrato 
adecuado para la glucosa-6-fosfatasa y, por lo tanto, no se consume. Por ello, la tasa 
metabólica desproporcionadamente más alta en las células malignas, combinada con 
la semejanza de FDG con la glucosa, es la base de las imágenes tumorales con FDG-
PET.

Existe una amplia variabilidad de lo que se considera distribución fisiológica normal 
de FDG en el cuerpo. El intestino no patológico, el corazón, el músculo esquelético, 
e incluso la grasa pueden tener una captación variable de FDG. Se observa FDG 
constantemente alta en el cerebro normal, y se excreta en la orina (57).
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2.5.1.4.5 Preparación del paciente y seguridad radiológica
Hay algunos puntos importantes a tener en cuenta al preparar a los pacientes para una 
exploración FDG-PET: debido a que FDG es un análogo de la glucosa, es necesario 
que los pacientes eviten cualquier ingesta calórica durante al menos 4 a 6 horas antes 
del estudio. Por lo general, se pide a los pacientes que ayunen durante la noche para 
los que se realicen por la mañana, y que solo tomen un desayuno ligero para los que 
se realicen por la tarde. La glucosa sérica se mide rutinariamente antes de la inyección 
de FDG, y los niveles de ayuno son típicamente 70-110mg/dl, que son ideales para una 
exploración FDG-PET. Los niveles de glucosa en suero superiores a 200 mg/dl, pueden 
provocar cambios significativos en la distribución de FDG, y los pacientes con dichos 
niveles, generalmente no se escanean hasta que se obtiene un mejor control, porque 
la hiperglucemia conduce a una inhibición competitiva de la absorción de FDG en las 
células. La hiperinsulinemia también es un problema porque da como resultado una 
mayor absorción de FDG en el músculo esquelético. El ayuno produce niveles bajos 
(basales) de insulina. Los pacientes diabéticos no deben recibir insulina regular por vía 
subcutánea, dentro de las 4 horas posteriores a la administración de FDG (75).

Después de la administración de FDG, los pacientes deben esperar un período 
de, al menos, 40–45 minutos antes de la exploración. Este período se conoce 
como la “fase de absorción” y es el tiempo necesario para que la FDG se distribuya 
adecuadamente y se transporte a las células del paciente. Se les pide a los pacientes 
que descansen en una habitación tranquila, sin distracciones, y también se les pide 
que mantengan sus movimientos, incluso hablar, en un mínimo absoluto. Esto reduce 
la absorción fisiológica de FDG en el músculo esquelético, lo que puede confundir la 
interpretación de la exploración. Los pacientes deben estar cómodos y relajados. No 
se conocen reacciones alérgicas a FDG, ni la inyección de un análogo de glucosa como 
FDG ha presentado reacciones adversas para los pacientes diabéticos (74). 

En la mayoría de los casos, la vía periférica suele ser obtenida sin dificultad, sin embargo, 
puede ser bastante difícil de obtener en niños pequeños, pacientes obesos, ancianos, 
pacientes tratados con quimioterapia, etc. Aunque no es ideal, y debe evitarse, en los 
pacientes en los que sea difícil encontrar una vena periférica para administrar la FDG, 
puede administrarse por vía oral, junto con agua, en lugar de cancelar la exploración.

Los pacientes reciben 140 µCi/kg de FDG con un mínimo de 10 mCi y un máximo 
de 20 mCi. También se pueden usar dosis fijas de 15 mCi o 20 mCi. Aunque los 
fotones creados después de una aniquilación de positrones y electrones tienen una 
energía muy alta, la dosis de radiación de una exploración FDG-PET es menor de 
lo que cabría esperar, por dos razones principales: primera, la vida media física para 
18F es corta (sólo 110 minutos); en segundo lugar, la vida media biológica de FDG 
también es relativamente corta, y se excreta rápidamente por los riñones y se elimina 
por la orina. Aproximadamente el 50% de la dosis administrada está presente en 
la orina de aquellos pacientes con riñones que funcionan normalmente, después de 
aproximadamente 2 horas. La combinación de estos dos factores da, como resultado, 
un t1/2 efectivo relativamente bajo (74). 

Para la realización de una PET/TC, la dosis de radiación es significativamente 
mayor que para la PET sola, debido a la parte de TC del estudio, y por ello debe ser 
considerada la exposición del paciente a la mencionada radiación. La PET-FDG puede 
tener un impacto significativo en la planificación del tratamiento de un paciente con 
una neoplasia maligna y, por esta razón, el riesgo relativo de exposición a la radiación 
se considera menor respecto al beneficio que aporta. 

Sin embargo, las mujeres embarazadas deben evitar someterse a una exploración 
FDG-PET. La FDG atraviesa la placenta, se distribuiría dentro del cerebro y sería 
excretada por los riñones fetales. La madre también excretaría el FDG en su vejiga, lo 
que aumenta la dosis de radiación al feto cercano. Por ello, en una mujer embarazada se 
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recomienda emplear otra modalidad de diagnóstico por imagen. Una exploración FDG-
PET ciertamente se puede obtener después del parto si es necesario. No se recomienda 
amamantar durante 10 horas después de la administración de esta FDG (76).

Algunos centros de PET recomiendan el uso de relajantes musculares, preparaciones 
de limpieza intestinal y la colocación de una sonda de Foley en algunos pacientes 
sometidos a una exploración FDG-PET. Se cree que los relajantes musculares y los 
ansiolíticos (por ejemplo, el diazepam) minimizan la ansiedad del paciente y disminuyen 
las posibles interferencias causadas por la absorción del músculo esquelético. Las 
preparaciones intestinales se han empleado con la esperanza de disminuir o eliminar 
la actividad intestinal fisiológica que, a menudo, se observa. Se han utilizado sondas de 
Foley, diuréticos (por ejemplo, furosemida) y fluidos intravenosos en varios protocolos, 
para minimizar la interferencia de la actividad excretada en el tracto genitourinario 
que posiblemente podría enmascarar la enfermedad adyacente. Estos protocolos han 
obtenido resultados controvertidos en algunos trabajos. Por lo tanto, muchos otros 
expertos en PET creen en un enfoque no invasivo, “que sea simple” para la imagen PET, 
donde no se utiliza ninguno de estos complementos. 

2.5.1.4.6 Adquisición e interpretación de imágenes
Las imágenes de PET se pueden obtener en dos dimensiones (2D) o en tres (3D). En 
la PET 2D, los tabiques de plomo paralelos se extienden desde la matriz de detectores, 
lo que restringe la detección de fotones solo a los detectores que están en el mismo 
plano o en planos cercanos. Por el contrario, en la PET 3D no se usan los tabiques 
conductores, por lo que la detección de fotones puede ocurrir en todos los planos 
del detector. Las imágenes 2D reducen la tasa de recuento general, la dispersión 
y las coincidencias aleatorias, y permiten una reconstrucción rápida de la imagen. 
La imagen en 3D aumenta en gran medida la sensibilidad del sistema (recuentos 
generales), pero también aumenta la dispersión y las coincidencias aleatorias, y el 
algoritmo de reconstrucción de imágenes tarda más tiempo en procesarse (75). 

Para la adquisición de PET usando un equipo PET/TC, se usa una posición de 2 
minutos/cama para pacientes de 70 kg o menos, una posición de 3 minutos/cama 
para 70-90 kg y una posición de 4 minutos/cama para aquellos mayores de 90 kg. Los 
parámetros de adquisición de TC dependen de si la exploración se realiza para corregir 
la atenuación y la localización anatómica, o para la interpretación diagnóstica. Una 
exploración de baja intensidad es adecuada para la corrección de la atenuación y la 
localización anatómica, y se necesita una intensidad más alta para una exploración 
diagnóstica. El contraste intravenoso se puede usar para una TC diagnóstica, mientras 
que una TC también se puede usar para la corrección de la atenuación.

2.5.1.4.7 Valor de absorción estandarizado – SUV (Standardized Uptake Value):
Aunque las interpretaciones cualitativas de las exploraciones de PET-FDG a menudo 
son suficientes, los valores de SUV, se utilizan en los informes de PET-FDG para 
aplicar alguna medición semicuantitativa del grado de acumulación de FDG en 
áreas de sospecha. El SUV es una relación sin unidades que puede entenderse como 
la concentración de FDG dentro de una lesión, dividida por la concentración de 
radiotrazador distribuido por todo el cuerpo. Matemáticamente, se puede expresar 
de la siguiente manera:

SUV=C(T)/(dosis inyectada/peso corporal), donde C es la concentración tisular 
de FDG en el momento T.

Un SUV es un índice simplificado de la captación de FDG y proporciona un índice 
relativo del grado de metabolismo dentro de la lesión que se evalúa. La medición 
del SUV es directamente proporcional a la actividad metabólica (Figura 6). SUV 
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se puede anotar como el valor máximo dentro de una lesión (SUVmax) o el valor 
promedio dentro de una región de interés dibujado alrededor de una lesión (SUVavg). 
El SUVmax es más robusto porque es más reproducible y se ve menos afectado por el 
tamaño y la ubicación en la región de interés (74).

Debido a que el SUV se ve afectado por múltiples factores y está sujeto a errores, 
debe usarse con precaución. Estos factores incluyen la extravasación del radiotrazador 
que altera la distribución de todo el cuerpo, la obesidad del paciente (algunos abogan 
por el uso de la masa corporal magra en lugar del peso corporal en la determinación 
de SUV por este motivo), el intervalo de tiempo entre la administración de FDG y la 
exploración, el tamaño de la región de interés utilizado para hacer el cálculo de SUV 
y el nivel de glucosa en suero.

El SUV de 2.5 o mayor se considera sospechoso de malignidad, y un SUV de menos 
de 2.5 favorece una afección benigna, generalmente inflamatoria. Además, los estudios 
han demostrado a mayor SUVmax de la lesión, el paciente tiene peor pronóstico, 
incluso en ausencia de enfermedad metastásica (78–83). El SUV proporciona un 
índice semicuantitativo para determinar el efecto de la terapia (84). 
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2.5.1.4.8 Artefactos y limitaciones de la PETC/TC 18-FDG
Ninguna modalidad de imagen es 100% precisa, y si bien ha demostrado ser muy 
prometedora, existen limitaciones significativas en la PET. Una limitación en 
FDG-PET es la superposición que existe entre la enfermedad inflamatoria benigna 
y la malignidad. Los procesos inflamatorios, particularmente las infecciones 
y las afecciones granulomatosas, como la sarcoidosis, pueden tener una mayor 
captación de FDG que es tan intensa como la observada en la neoplasia maligna. 
Los cambios en la radioterapia también pueden tener una mayor absorción de 
FDG que puede imitar la enfermedad residual. Esta acumulación de infección/
inflamación de FDG explica muchos de los falsos positivos en FDG-PET. A pesar 
de utilizar un SUVmax de 2.5 como punto de corte entre un proceso benigno y 
maligno, algunos artefactos como condiciones hipermetabólicas postquirúrgicas, 
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inflamatorias y otras no metabólicas, pueden generar errores a la hora del 
diagnóstico (85–89).

Los resultados falsos negativos también ocurren en FDG-PET y generalmente 
se deben a tumores pequeños, tumores malignos de bajo grado que no son tan 
metabólicamente activos (por ejemplo, carcinoma bronquioloalveolar, tumor 
carcinoide bronquial, etc.), tumores malignos que pueden tener niveles elevados 
de glucosa-6-fosfatasa que permite que FDG escape de las células (por ejemplo, 
carcinoma hepatocelular) o tumores que tienen grandes cantidades de mucina (90–
95).

Una limitación importante de la tecnología de imagen PET es el tamaño de 
la lesión. La lesión microscópica y macroscópica pequeña (es decir, de menos 
de 7 u 8 mm) puede pasarse por alto debido a las limitaciones de resolución 
espacial en los sistemas PET. La tecnología futura con instrumentación mejorada 
y procesamiento de imágenes debería permitirnos caracterizar las mencionadas 
lesiones más pequeñas (96).

2.5.2 Diagnóstico histológico
Las características morfológicas de la lesión, examinadas mediante microscopía 
óptica, son la base del diagnóstico. A veces, se requieren otras técnicas, como estudios 
de inmunohistoquímica y estudios moleculares, para confirmar un diagnóstico, como 
en el caso de tumores mal diferenciados, que no poseen características diagnósticas 
típicas.

2.5.2.1 Carcinoma escamoso
El revestimiento de las VADS está compuesto por epitelio escamoso; por ello la gran 
mayoría de tumores malignos de cabeza y cuello son de esta estirpe.

La metaplasia escamosa y los cambios preneoplásicos se producen fácilmente como 
resultado de una lesión en el epitelio de tipo respiratorio presente en la cavidad nasal, 
los senos paranasales y el tracto aerodigestivo superior, como resultado del humo de 
tabaco y del consumo de alcohol (49).

Los virus son importantes en la patogénesis de los tumores nasofaríngeos 
y orofaríngeos: el virus de Epstein Barr (VEB) se manifiesta como CECC no 
queratinizante (carcinoma nasofaríngeo), y su agente causal puede identificarse por 
hibridación “in situ” para ARN codificado con EBV (97). Más recientemente, los 
subtipos de alto riesgo de VPH (16, 18, 31 y 33) se han implicado en el desarrollo de 
CECC de amígdalas palatinas y de base lingual. Estos tumores no se pueden distinguir 
por su apariencia, y es necesario realizar una hibridación “in situ” para demostrar la 
presencia de VPH 16 y 18, o usar inmunohistoquímica para detectar la regulación 
positiva de p16 (una proteína del ciclo celular). Este último se usa más frecuentemente 
ya que es más barato y más fácil de realizar. Sin embargo, es un marcador sustituto y 
no específico de la etiología viral (21).

Las características de diagnóstico de CECC son la queratinización y/o la presencia 
de puentes intercelulares (Figura 7). El CECC se clasifica en subtipos: queratinizados 
y no queratinizados. Los queratinizados se dividen en bien, moderadamente y 
pobremente diferenciados, en relación a la cantidad de queratina presente (según la  
clasificación de Broders) (98,99). 

El CECC puede manifestarse en una amplia gama de patrones morfológicos que 
incluyen: papilar, verrucoso, basocelular, basaloide, adenoescamoso, y acantolítico 
(Figura 8). La presencia de células fusiformes y el basaloide (no relacionado con el 
VPH) tienen un peor pronóstico, mientras que el subtipo verrucoso tiene un mejor 
pronóstico (100,101).
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2.5.2.2 Adenocarcinoma 
El epitelio de tipo respiratorio (cilíndrico columnar pseudoestratificado) que recubre 
la cavidad nasal y los senos paranasales, puede dar lugar a adenocarcinomas. Estos se 
clasifican en términos generales como de tipo intestinal, y muestran aspectos morfológicos e 
inmunohistoquímicos propios de la mucosa adenomatosa del colon, y de tipo no intestinal. 
Los de tipo intestinal se relacionan con permanencia en atmósferas propias de trabajos en 
madera y cuero, afectan a los senos etmoidales y, en menor proporción, a cavidad nasal y 
seno maxilar (103). Estos tumores se subdividen, dependiendo de la atipia citológica, en 
alto y bajo grado, valorándose, para ello, la pseudoestratificación, el pleomorfismo celular 
y el numero de mitosis. Los carcinomas de tipo entérico expresan como “inmunofenotipo 
citoqueratina 20 y MUC”, y son negativos para citoqueratina 7, lo que pude ser de ayuda en 
el diagnóstico de ciertos casos. El pronóstico se ve influido por el tipo histológico, siendo 
relativamente bueno para las formas bien diferenciadas, en las que cabe esperar un periodo 
amplio de supervivencia, aunque con gran tendencia a las recidivas locales. Los tumores 
pobremente diferenciados presentar un pronóstico similar al del carcinoma escamoso.

Los adenocarcinomas de tipo no intestinal se clasifican en:
• De alto grado, caracterizados por un crecimiento en nidos solidos con escasas 

áreas glandulares, necrosis y alta tasa mitótica. Su pronóstico es malo, con 
tasas de supervivencia a los 3 años del 20%. 

• De bajo grado, compuestos por formaciones glandulares adosadas entre sí, 
tapizadas por epitelio monoestratificado cúbico o columnar, encontrándose 
mitosis de manera ocasional, y siendo posible observar áreas papilares. En 
conjunto, este grupo de tumores tiene un pronóstico muy bueno (103).

2.5.2.3 Glándulas salivales
Las glándulas salivales normales están compuestas de células acinares, serosas y 
mucinosas y, además, conductos con células mioepiteliales circundantes y estroma de 
soporte. Dados estos diferentes tipos de células, las neoplasias, dentro de las glándulas 
salivales, consta de un grupo muy diverso de tumores benignos y malignos, algunos de 
los cuales muestran aspectos morfológicos e inmunohistoquímicos superpuestos. Por 
ello, el diagnóstico a veces puede ser difícil, y es probable que la genética molecular 
sea importante para su identificación en los próximos años.

Además de las glándulas salivales mayores, también hay varias glándulas salivales 
menores en toda la cavidad oral, y glándulas seromucosas en la mucosa de tipo 
respiratorio. Dicho esto, la mayoría de los tumores surgen en la parótida, siendo los 
adenomas pleomorfos benignos son los tumores más comunes en esta localización 
(54), mientras que las neoformaciones de las glándulas salivales menores tienen más 
probabilidades de ser malignas.

Las lesiones malignas más comunes y relevantes en las glándulas salivales son: 

2.5.2.3.1 Carcinoma mucoepidermoide
Es la neoplasia primaria maligna de glándulas salivales más frecuente. Se caracteriza 
por células caliciformes, células intermedias y escamosas, formando patrones 
variadamente sólidos y quísticos. Puede ser de grado bajo, intermedio o alto 
dependiendo del porcentaje de tipos de células (104).

2.5.2.3.2 Carcinoma adenoide quístico
Está conformado por células epiteliales y mioepiteliales con morfología basaloide, 
dispuestas en una arquitectura cribiforme con espacios perforados. Puede mostrar 
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patrones trabeculares tubulares y sólidos. A menudo tiene una apariencia infiltrativa 
con una alta propensión a la invasión perineural. Estas características explican la alta 
tasa de recurrencia (49).

2.5.2.3.3 Carcinoma de células acinares
Es una tumoración epitelial maligna que posee cierta diferenciación serosa acinar, 
caracterizada por la presencia de gránulos intracitoplasmáticos de cimógeno. 
Actualmente se clasifica como un adenocarcinoma de bajo grado de malignidad, 
aunque este tipo de tumor puede originar recidivas a nivel local, infiltración de 
ganglios regionales, e incluso metástasis a distancia (104).

Otras dos neoplasias, no poco frecuentes, que se comportan como carcinomas de 
alto grado de diferenciación son: el carcinoma del conducto salival y el carcinoma 
ex adenoma pleomorfo. Además, algunos carcinomas de bajo grado pueden mostrar 
áreas de desdiferenciación y, por lo tanto, pueden llegar a ser de alto grado (104).

2.5.2.4 Tejidos blandos
Los tumores benignos y malignos pueden surgir del tejido adiposo, los músculos, 
los vasos, el tejido fibroso y los nervios. Hay un grupo específico de tumores que 
aparecen principalmente en la cavidad nasal y los senos paranasales, muchos de 
los cuales se originan en los tejidos blandos. Estos se describen como pequeños 
tumores redondeados e integrados por células azules, llamados así porque tienen 
núcleos hipercromáticos pequeños con un pequeño citoplasma circundante. Hay 
ciertas características morfológicas que pueden distinguir las diferentes entidades, 
pero las técnicas inmunohistoquímicas son de suma importancia para confirmar 
un diagnóstico. Los tumores incluidos en esta categoría son: tumores de origen 
neuroectodérmico (como el neuroblastoma olfativo y el tumor neuroectodérmico 
primitivo), el melanoma maligno de la mucosa y los tumores neuroendocrinos, como 
el carcinoma de células pequeñas, el carcinoma indiferenciado nasosinusal, el linfoma 
y el rabdomiosarcoma (105).

fHp5&-+"%(Z('"'(x*5%&]5'y*'&$5%&5'"a&z"5{5'c&]],

El sistema actual de estadificación TNM (tumor-node-metastasis) fue descrito por 
Pierre Denoix en los años 40; posteriormente la Unión Internacional contra el Cáncer 
(UICC) y la American Joint Committee on Cancer (AJCC) adaptaron el método y se 
publicó en 1968 para 23 localizaciones distintas. 

Los cánceres de cabeza y cuello se clasifican en base a la localización del tumor 
primario, los ganglios regionales afectados y la presencia o no de metástasis a distancia. 
Los emplazamientos principales según el sistema de estadificación AJCC atendiendo 
a la frecuencia de presentación son: laringe, cavidad oral, orofaringe, nasofaringe, 
hipofaringe, glándulas salivales mayores, fosas nasales y senos paranasales y 
melanoma mucoso de este territorio (12,106,107).

Las siglas TNM hacen referencia a 3 aspectos básicos en el diagnóstico de los tumores:
1. La T hace referencia al tamaño del tumor, a la extensión a los tejidos adyacentes 

y al grosor del mismo.
2. La N hace referencia a su extensión a los ganglios linfáticos.
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3. La M hace referencia a las metástasis del mismo en otros territorios si el tumor 
se ha extendido a órganos distantes del tejido primario.

Un estadio TNM elevado indicará un estadio avanzado del cáncer.
El TNM se actualiza de forma periódica. Así, la última actualización de esta 

clasificación entró en vigor en 2017 (8º edición de la AJCC) y ha incorporado dos 
variaciones importantes con respecto a ediciones anteriores (108): 

Por una parte, se ha incluido la presencia del VPH como factor etiológico de los 
tumores: De esta manera se separan los tumores de orofaringe, causados por este 
virus, de aquellos que no están ligados al mismo, ya que su origen puede condicionar, 
tanto el pronóstico, como el tratamiento. Por tanto, el TNM será diferente si el 
paciente tiene cáncer oral, orofaríngeo o cáncer orofaríngeo vinculado al VPH.

Por otro lado, otra variación importante ha sido la modificación de la clasificación 
de los ganglios linfáticos. Así, se ha incluido una variable importante como es la 
extensión extracapsular:  uno de los factores pronósticos más importantes en este 
tipo de tumores, que no se había tenido en cuenta en otras clasificaciones TNM 
anteriores.

A pesar de que actualmente se utiliza la 8º edición (106,109), este estudio ha sido 
realizado en base a los criterios de la 7º edición, debido a que los datos de los pacientes 
son anteriores a que entrara en vigor la nueva actualización (110). Los criterios 
de estadificación para los tumores comunes y los ganglios linfáticos regionales se 
representan en las siguientes tablas:



!"#$%&'()'*+,-,#&.'(%!(/,($#&/&%,%(%!(/,(#)(0(%!(/,(+!#1#)(!2(!/(%&,324"#&)'(
0(#-,#,*&!2#'(%!(/'"(+,)&!2#!"()'2()52)!-(%!(),6!7,(0()$!//'

nn

2.6.1 Labio y cavidad oral
Incluye las siguientes localizaciones: 

Bermellón labial, mucosa yugal, reborde alveolar, trígono retromolar, suelo de la 
boca, paladar duro y lengua oral (Tabla 1).
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2.6.2 Faringe
La faringe se divide en tres regiones: nasofaringe, orofaringe e hipofaringe.

2.6.2.1 Nasofaringe (Tabla 2)
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2.6.2.2 Orofaringe (Tabla 3) 
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2.6.2.3 Hipofaringe (Tabla 4) 
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2.6.3 Laringe
Se distinguen 3 regiones: supraglotis, glotis y subglotis.

2.6.3.1 Supraglotis (Tabla 5)
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2.6.3.2 Glotis (Tabla 6) 
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2.6.3.3 Subglotis (Tabla 7)
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2.6.4 Fosas nasales y senos paranasales
Incluye las siguientes localizaciones: fosas nasales, senos maxilares y senos etmoidales.

2.6.4.1 Fosas nasales y senos etmoidales (Tabla 8) 
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2.6.4.2 Senos maxilares (Tabla 9) 
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2.6.5 Glándulas salivales mayores
Incluye las glándulas parótidas, submaxilares y sublinguales (Tabla 10).

!"#$"%&P'%($")*+*,",*-.%!/0%1"2"%345627)%87%>$?.84$")%)"$*:"$7)%5"9627)'

!4562%12*5"2*6%;!<

+S %:?J;520;8623240?4;5N:9:54C:A8:954A5?8EJ95N92E:92JH

+\ *J5L:U54C214032:514A5?8EJ95N92E:92JH

+2; ':9320JE:5205;2?8H

+= +8EJ95145G53E5J5E40J;514512XE4?9J5E:UJ95;2054S?40;2^054S?9:N:940`82E:?J;:}H

+G +8EJ95145EX;5145G3E5N49J50J5EX;5145>53E514512XE4?9J5E:UJ95;2054S?40;2^05
4S?9:N:940`82E:?J;:}H

+I +8EJ95E:UJ95145>53E5U<J53J054S?40;2^054S?9:N:940`82E:?J;:}H

+>: &0649E41:15AJ3:A5EJ149:1:E40?45:C:0V:1:H

&A5?8EJ9520C:145N24AT5E:01_@8A:T53:0:A5:812?2CJ5U<J5049C2J56:32:AH

+>@ &0649E41:15AJ3:A5E8U5:C:0V:1:H

+8EJ95`84520C:145A:5@:;4514A539X04JT5:N^62;2;5N?4927J214;5U<J59J14:5A:5:9?492:53:9^?21:H

}&S?40;2^054S?9:N:940`82E:?J;:52ENA23:54C214032:53A_023:5J5E:39J;3^N23:514520C:;2^05145?4W21J;5@A:01J;H5]:5
4C214032:5E239J;3^N23:50J53J0;?2?8U454S?40;2^054S?9:N:940`82E:?J;:5N:9:5N9JN^;2?J;51453A:;2623:32^0H

=".>$*6)%27>*6."$7)%;/<

*S *J5N8414054C:A8:9;45AJ;57:07A2J;5A206X?23J;59472J0:A4;H

*\ *J5E4?X;?:;2;57:07A2J0:94;59472J0:A4;H5

*= )4?X;?:;2;5405805m023J57:07A2J52N;2A:?49:A5145I53E5J5E40J;5514512XE4?9J5E:UJ9H5

*G: )4?X;?:;2;5405805m023J57:07A2J52N;2A:?49:A540?945I5U5Y53E514512XE4?9J5E:UJ9H5

*G@ )4?X;?:;2;57:07A2J0:95EmA?2NA452N;2A:?49:A5020780:5E:UJ95145Y53EH

*G3 )4?X;?:;2;57:07A2J0:95@2A:?49:A5J53J0?9:A:?49:A5020780:5E:UJ95145Y53EH

*I )4?X;?:;2;57:07A2J0:95145EX;5145Y53E514512XE4?9JH

073?)3")*)%"%8*)3".,*"%;0<

)\ *J5L:U5E4?X;?:;2;5:512;?:032:H

)= )4?X;?:;2;5:512;?:032:H

@A!BCDEA%!/0

&;?:12J5( += *\ )\

&;?:12J5(( +G *\ )\

&;?:12J5((( +I

+=e+I

*\

*=

)\

)\

&;?:12J5(M" +>:

+>:

+=e+>:

*\

*=

*G

)\

)\

)\

&;?:12J5(Ma '8:A`82495+

+>@

*I

'8:A`82495*

)\

)\

&;?:12J5(M' '8:A`82495+ '8:A`82495* )=



!"#$%&'()'*+,-,#&.'(%!(/,($#&/&%,%(%!(/,(#)(0(%!(/,(+!#1#)(!2(!/(%&,324"#&)'(
0(#-,#,*&!2#'(%!(/'"(+,)&!2#!"()'2()52)!-(%!(),6!7,(0()$!//'

pn

fHq5+$"+")(&*+,

En la actualidad, el tratamiento de los pacientes con CECC es un gran desafío, teniendo como 
objetivo general lograr tasas de supervivencia cada vez más altas. Las consecuencias del 
fracaso del tratamiento, que a menudo se producen en las etapas finales de la enfermedad, 
como la desfiguración facial, la pérdida del habla y el deterioro de las funciones deglutorias 
y respiratorias, pueden causar graves problemas médicos, psíquicos y sociales (111).

Los elementos fundamentales del tratamiento de CECC son: la cirugía, la 
radioterapia (RT), la quimioterapia (QT) y la inmunoterapia (112). Las modalidades 
de tratamiento varían según la etapa de la enfermedad, el momento del diagnóstico 
y la histología del tumor.

En general, los cánceres en estadio I y II se tratan o con cirugía o con radioterapia 
como tratamientos únicos, mientras que los cánceres no metastásicos en estadio III 
y IV, tienen mejores resultados con un tratamiento combinado, ya sea quimioterapia 
asociada a la radioterapia; o cirugía seguida de radioterapia postoperatoria, a menudo 
con quimioterapia concomitante.

Como se ha citado, la cirugía o la radioterapia suelen ser los tratamientos primarios 
en los estadios iniciales de la enfermedad: 

La cirugía es la forma más rápida de resecar la lesión y ofrecer una cura inmediata 
al paciente, si es posible la escisión completa de la lesión, valorando mediante estudio 
microscópico los bordes de la pieza extirpada; pero la exéresis de parte o la totalidad 
de un órgano funcional requiere una reconstrucción y rehabilitación cuidadosas que 
obtenga resultados funcionales.

Respecto de la radioterapia, su ventaja en relación a la cirugía es la preservación 
del órgano diana y el consiguiente mantenimiento de la función normal. Esta decisión 
debe de ponderarse valorando los efectos secundarios agudos que afectarán la calidad 
de vida a corto plazo, y las posibles secuelas tardías del tratamiento, incluida una 
laringe no funcional y la osteorradionecrosis, que pueden requerir cirugía posterior. 
Sin embargo, la irradiación como único tratamiento supone el riesgo de no eliminar 
completamente el tumor. Por otra parte, la radioterapia adyuvante al sitio primario, 
se puede recomendar cuando los márgenes de escisión cercanos están invadidos por 
el tumor y no es posible una cirugía adicional.

El papel del equipo multidisciplinar en la decisión terapéutica del CCC no se puede 
cuestionar. Estos tumores y su tratamiento, a menudo, tienen una gran cantidad de 
efectos secundarios en la deglución y la fonación. Los nutricionistas, los foniatras, los 
rehabilitadores y los especialistas en enfermería clínica son la clave para garantizar que las 
personas maximicen la función de los órganos comprometidos antes, durante y después del 
tratamiento. 

Por otra parte, la enfermedad incurable plantea desafíos importantes a múltiples 
niveles con un gran impacto en la calidad de vida. La recurrencia local es más común 
que las metástasis a distancia, por lo que la muerte por CCC, a menudo, se produce 
por el avance de la enfermedad local.

2.7.1 Cirugía
Para los cánceres de extensión limitada, la extirpación simple, en ocasiones sin 
reconstrucción, a menudo es suficiente: puede llevarse a cabo mediante tijera fría, 
láser transoral o cirugía robótica, según la localización y la experiencia del cirujano.



pp

!"#$%$&'()%#*+%(*,#&-

Una ventaja potencial de la cirugía primaria sobre la radioterapia primaria es que 
existe un examen histológico definitivo, que puede ayudar en el pronóstico y guiar los 
tratamientos adyuvantes en aquellos casos con mayor riesgo de recurrencia local (113). 

Para los cánceres más extensos, la necesidad de llevar a cabo una escisión tumoral 
completa está limitada y condicionada por el desafío de la restauración funcional de la 
zona, particularmente cuando una gran escisión requiere una amplia reconstrucción 
(114). El tipo de reconstrucción, a menudo, dependerá de muy diversas circunstancias, 
tales como las comorbilidades y las alteraciones funcionales.

El vaciamiento ganglionar cervical (VGC) es el complemento principal para el 
tratamiento del cuello, por lo que se diseccionarán las áreas ganglionares cervicales con 
ganglios involucrados detectados por técnicas de imagen en la estadificación inicial. 
Además, el VGC se recomienda para las áreas ganglionares con riesgo de metástasis 
ocultas, incluso si no hay evidencia de imágenes de metástasis ganglionares. Se recomienda 
radioterapia adyuvante para el cuello (con o sin quimioterapia concomitante), cuando 
las características patológicas adversas predicen tasas de recurrencia más altas, como 
extensión ganglionar extracapsular o más de un ganglio involucrado (115,116).

2.7.2 Radioterapia
La radiación de fotones ionizantes de alta energía puede curar la mayoría de los cánceres, 
en el caso de que no se hayan diseminado, con el objetivo de administrar una dosis lo 
suficientemente alta al tumor sin destruir los tejidos sanos adyacentes. Los avances 
actuales en física e informática permiten el tratamiento planificado: las regiones diana 
que deben tratarse y evitarse respectivamente se delimitan en una imagen de TC y, en 
ella, los algoritmos encuentran la mejor disposición de los haces de radiación para lograr 
que altas dosis lleguen al tumor con una exposición mínima de los tejidos circundantes.

La radioterapia de intensidad modulada (IMRT) permite aumentar las dosis mientras se 
administra el tratamiento, convirtiendo un haz en muchos más pequeños, cada uno capaz 
de administrar una dosis diferente. También se pueden administrar diferentes dosis a los 
volúmenes objetivo, por lo que se puede necesitar una dosis más baja para tratar los ganglios 
en riesgo de diseminación microscópica en relación con la región del tumor primario. 

Es muy importante realizar una correcta planificación del tratamiento, puesto que 
la delimitación de las zonas a irradiar debe ser muy precisa. Para la terapia sobre la 
zona, se crea una máscara de inmovilización a partir de termoplásticos deformables, 
para garantizar que el paciente y el tumor permanezcan en la misma posición durante 
todo el tratamiento. Para ello, se adquiere, mediante TC, una imagen del paciente 
en la posición de tratamiento, usándose para construir los volúmenes a tratar y 
delimitar los tejidos sanos peritumorales. El tratamiento consiste en un total de 30 
a 35 sesiones, en dependencia de si la dosis es normofraccionada o hipofraccionada, 
administrándose una sesión al día durante cinco días por semana. Esto maximiza la 
recuperación de los tejidos normales, que tienen una mayor capacidad que las células 
cancerosas para reparar parte del daño, antes de la siguiente fracción.

La radiación tiene efectos secundarios significativos:  Los que aparecen con carácter 
agudo son, hasta cierto punto, predecibles y dependen de la localización tratada. Así, por 
ejemplo, en la irradiación orofaríngea aparecerá una reacción inflamatoria causando 
mucositis. Ésta comienza 2 semanas después del inicio del tratamiento y se intensifica hasta 
que comienza a disminuir, aproximadamente 2 semanas después del final de la terapia. 
Esto, a menudo, es lo suficientemente sintomático como para requerir tratamientos que 
incluyan opioides, y limitar la ingesta oral lo suficiente, como para requerir alimentación 
por sonda nasogástrica o gastrostomía. La irradiación de la laringe producirá alteraciones 
en el tono de voz, mientras que la radioterapia sobre las glándulas salivales y sobre la 
mucosa oral pueden provocar xerostomía y disgeusia, entre otros síntomas (117,118).
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2.7.3 Quimioterapia
La quimioterapia concomitante consiste en la administración de cisplatino 
trisemanal, junto con radioterapia en estadios III y IV, lo cual potencia el efecto de 
la radiación, incrementando las tasas de curación en aproximadamente 6,5%, pero 
también incrementando los efectos secundarios precoces  y tardíos (119,120). A 
veces, se usan otros esquemas como el cisplatino semanal o el carboplatino semanal, 
pero se ha demostrado que resultan menos eficaces que recibir el tratamiento 
cada 21 días (121,122). Hay estudios muy favorables en cuanto a supervivencia con 
el uso de cetuximab (123), pero con la limitación de no haberse comparado con el 
estándar (3,124–126). Se han publicado estudios para determinar si el cetuximab 
puede sustituir al cisplatino, y si el uso de combinaciones de medicamentos podría 
aumentar las tasas de curación en la enfermedad más avanzada, pero la conclusión 
es que la administración de cisplatino trisemanal se mantiene como estándar (127) y 
en caso de no poder utilizarse por las características del paciente, cetuximab puede 
considerarse una alternativa útil (128–130).

La quimioterapia neoadyuvante o de inducción es el uso de quimioterapia como 
tratamiento inicial, generalmente antes de la radiación definitiva. La respuesta es 
común, pero hay una falta de evidencia sobre que la reducción del volumen tumoral 
se traduzca en un aumento de la tasa de curación (131). Por lo tanto, actualmente, 
este enfoque se ha utilizado particularmente en situaciones en las que, en el momento 
del diagnóstico, existe un alta carga tumoral, tanto del tumor primario, como de la 
afectación adenopática, y en técnicas de "preservación de órgano" en las que una 
respuesta a la quimioterapia neoadyuvante permite un enfoque no quirúrgico de 
los cánceres de laringe e hipofaringe, para conservar potencialmente el habla y la 
deglución (132). Se ha observado que consigue una disminución de la tasa de recaída 
metastásica a distancia, pero que no tiene impacto en la supervivencia global ni la en 
recaída locorregional, en los metaanálisis publicados (119,133–136).

2.7.4 Edad y comorbilidad
Algunas de las decisiones más controvertidas en el tratamiento del cáncer son 
aquellas tomadas con pacientes que tienen menos reserva fisiológica para resistir 
los tratamientos, ya sea por sus comorbilidades o por su edad avanzada. Esto es 
particularmente cierto en el CCC, donde muchos tumores no han desarrollado 
metástasis y, por lo tanto, la cura es técnicamente posible, pero donde los efectos 
secundarios del tratamiento son sustanciales. Tanto el paciente, como su familia, 
deben conocer las alternativas terapéuticas y los objetivos, realizándose evaluaciones 
realistas de la función del órgano durante y después del tratamiento.

2.7.5 Recurrencia locorregional
La enfermedad recurrente después del tratamiento inicial plantea un desafío importante 
ya que a menudo se encuentra en una etapa más avanzada, y porque cualquier tratamiento 
secundario es más controvertido que el tratamiento primario, ya que las tasas de 
complicaciones de la cirugía son más altas en un área irradiada, y la función ya puede 
haber sido comprometido por la terapia inicial. Existe evidencia de que las localizaciones 
de CCC pueden irradiarse de nuevo a una dosis curativa de manera segura, siempre que 
haya un intervalo de al menos 3 años, y no haya efectos tardíos de radiación (137,138).

2.7.6 Tratamiento paliativo
Los efectos estéticos, sociales, psicológicos y funcionales del CCC incurable requieren 
un manejo multidisciplinario. La cirugía paliativa puede ser útil en casos seleccionados, 
como en la reducción de volumen de tumores que obstruyen las vías respiratorias, 
mientras que la radioterapia paliativa es particularmente útil para mejorar el dolor.
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La quimioterapia paliativa se puede usar para mejorar la calidad de vida y, tal vez, 
extender la supervivencia. El cisplatino, el 5-fluorouracilo, los taxanos y el cetuximab 
tienen evidencia para respaldar su uso, pero solo quizás el 30% de los pacientes 
responden al tratamiento, por lo que los beneficios potenciales deben equilibrarse 
cuidadosamente con los efectos adversos sobre la calidad de vida. Se están investigando 
nuevos fármacos dirigidos a alteraciones genéticas en la señalización celular o la 
modificación de la respuesta del sistema inmune al cáncer (76). 

fH|5P$,*x-+(',

Hay numerosos factores que afectan el pronóstico del CECC. La localización del 
tumor primario y el estadio TNM son los factores pronósticos más importantes 
(139). Además, se sabe que la infección por VPH tiene una importancia pronóstica 
significativa, y que los pacientes con CECC positivos para VPH mostraron, también, 
un mejor pronóstico (36). Además, otros factores patológicos y clínicos influyen en el 
pronóstico en menor grado.

El sistema de estadificación del Comité Conjunto Americano del Cáncer (AJCC) 
para cada localización del tumor primario es el parámetro utilizado para predecir 
el pronóstico y guiar el tratamiento (140). Este sistema incorpora información 
sobre el tamaño del tumor, las metástasis en los ganglios linfáticos cervicales y las 
metástasis a distancia. Recientemente ha sido actualizada a su octava edición para 
la estadificación del CCC (108). En general, la supervivencia a cinco años, en los 
países desarrollados, es aproximadamente de un 65% (141), con una variación que 
oscila, desde el 31,9% para el cáncer de hipofaringe, hasta un 89,5% para el cáncer de 
labio (27). La supervivencia a cinco años ha aumentado significativamente en todas 
las localizaciones en los últimos 20 años, variando desde un 54,7%, en el periodo 
de 1992 a 1996, hasta un 65,9% en el periodo de 2002 a 2006. El mayor aumento 
de supervivencia a cinco años lo alcanza el cáncer de amígdala, donde aumentó del 
39,7%, hasta el 69,8% (141). 

Este aumento se ha atribuido a los avances en el tratamiento, y para localizaciones 
relacionadas con el VPH, a la notable mejora en la supervivencia característica de 
los tumores VPH positivos (142). Además del estadio tumoral, la infección por VPH 
es el factor pronóstico independiente más importante para el cáncer de orofaringe. 
Las personas con cáncer de orofaringe con VPH positivo tienen una mejor respuesta 
al tratamiento, y en general la supervivencia, y la supervivencia específica de la 
enfermedad, mejoran en más del 50% (24,26,143). Sin embargo, el pronóstico 
favorable propio del estado tumoral positivo al VPH está supeditado al consumo de 
tabaco, por lo que los pacientes fumadores con cáncer de orofaringe, que tienen VPH 
positivo, tienen un pronóstico intermedio (143,144). Aunque un pequeño subconjunto 
de CECC no orofaríngeos son positivos para el VPH, la importancia clínica del estado 
del tumor del VPH en estos sitios permanece desconocida (145).

Varias características patológicas se consideran indicadores pronósticos para 
el CECC: la diseminación extracapsular de las metástasis de los ganglios linfáticos 
cervicales se asocia con una reducción del 50% en la supervivencia, respecto a 
los pacientes con metástasis ganglionares regionales sin rotura capsular, y es un 
componente importante en la planificación del tratamiento complementario después 
de la cirugía primaria (146,147). Tanto la enfermedad microscópica en los márgenes 
quirúrgicos, como la invasión perineural están asociadas con peor pronóstico 
(148,149).
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2.8.1 Determinantes patológicos y clínicos de la supervivencia
Se han estudiado diversos marcadores moleculares como predictores de la 
enfermedad, pero ninguno se realiza rutinariamente en la práctica habitual. Poeta 
et al. realizaron un estudio en el que se observó que los paciente con una mutación 
del gen p53 tuvieron una menor supervivencia global a 5 años, menor que aquellos 
pacientes que no presentaban mutación en dicho gen (150). En un metaanálisis de 
12 estudios, los tumores con expresión del factor de crecimiento endotelial vascular 
tenían el doble de riesgo de mortalidad (151). Otros estudios demostraron que la 
hipoxia tumoral, en particular el aumento de la expresión de la subunidad alfa del 
factor 1 inducible por hipoxia, se asoció con un pronóstico adverso y a una mayor 
agresividad local del tumor (152,153). Además, los pacientes con alta expresión del 
receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR) tuvieron un mal pronóstico y 
también se ha relacionado con la resistencia a la radioterapia y a los medicamentos 
(154,155). 

Numerosos parámetros clínicos modifican el pronóstico de los pacientes con CECC. 
La edad avanzada y la comorbilidad se asocian con una disminución de la supervivencia 
(156). El consumo de tabaco antes, durante y después del tratamiento del CECC se 
ha asociado con una disminución de la supervivencia global y la supervivencia libre 
de enfermedad, peor respuesta al tratamiento y mayor riesgo de un segundo tumor 
primario (157–160). Finalmente, la raza y un bajo nivel socioeconómico se asocian 
con el pronóstico de la enfermedad. En los EEUU, los pacientes de raza negra con 
CECC tienen el doble de mortalidad que los pacientes de raza blanca. Aunque esto 
se explica, en parte, por la mayor incidencia de CECC-VPH entre la raza blanca, 
estudios iniciales sugieren que, incluso cuando se limitan al cáncer de orofaringe 
con VPH positivo, puede haber una mejor supervivencia entre la raza blanca, en 
comparación con la raza negra. La pobreza también se ha asociado con un mayor 
riesgo de muerte que no se explica por completo por la demografía o por la existencia 
de comorbilidades, sino quizás, por la menor asistencia sanitaria (161,162). 

2.8.2 Recurrencia de la enfermedad y segundas neoplasias primarias
Los pacientes con CECC tienen una alta probabilidad de recurrencia, de tumores 
sincrónicos y de segundos tumores primarios que involucren la cabeza, el cuello, los 
pulmones y el esófago (163), ya que puede estar relacionado con los mecanismos 
moleculares de carcinogénesis inducidos por el alcohol y el tabaco.

El consumo de tabaco produce lo que se conoce como "cancerización de campo", 
provocando alteraciones genéticas generalizadas en toda la mucosa aerodigestiva 
superior, a pesar de la ausencia de neoplasia maligna. Incluso después de la extirpación 
de un cáncer primario, el tejido circundante puede albergar células malignas o 
premalignas, con alteraciones moleculares inducidas por el tabaco similares, lo 
que conlleva un mayor riesgo de cánceres primarios recurrentes o secundarios. Los 
pacientes fumadores tienen un aumento de cuatro veces mayor en el riesgo de un 
segundo cáncer aerodigestivo, en comparación con los no fumadores y ex fumadores 
(164).

Aproximadamente, el 50% de los pacientes con CECC localmente avanzado 
desarrollará una recurrencia, a menudo dentro de los 2 años posteriores al tratamiento. 
Los tumores sincrónicos de la cabeza y el cuello aparecen en el 2 al 10% de los 
pacientes con CECC. La supervivencia de los pacientes con CECC y segundos cánceres 
primarios ha demostrado ser más pobre que la supervivencia de aquellos pacientes 
sin segundos cánceres primarios (165,166). Los segundos cánceres primarios, dentro 
de la región de la cabeza y el cuello, se asociaron con un mejor pronóstico que los que 
se encuentran fuera de esta región anatómica (167).
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El objetivo principal de este estudio es evaluar la relación que existe entre la TC y la 
PET/TC en la estadificación del CCC, para poder esclarecer cuál de las dos técnicas 
diagnósticas aporta una información más precisa para ese fin. 

Además, estudió si el hecho de haber recibido un tratamiento previo a la 
estadificación podía interferir en la concordancia observada. Para ello se analizó por 
un lado los pacientes que no habían sido tratados anteriormente y por otro lado los 
pacientes que habían sido tratados con carácter previo.

iHfH5,ar&+(M,-5&-P&'/Z(',-

Como objetivos secundarios específicos se plantean los siguientes:

Establecer el perfil de los pacientes de nuestro estudio, para lo que se recogieron 
diferentes variables como edad, sexo, hábitos tóxicos o antecedentes familiares, 
localización del tumor primario, estadio tumoral en el momento del diagnóstico o 
estirpe histológica del tumor.

Describir el tratamiento primario seguido por nuestros pacientes, para conocer el 
porcentaje de los mismos en los que se había optado por tratamiento quirúrgico o 
por un protocolo de preservación de órgano.

Evaluar el tipo de respuesta tras el tratamiento primario.

Estudiar la supervivencia libre de enfermedad y la supervivencia global de los 
pacientes de la muestra. 

Estudiar el impacto que tuvieron, en el tratamiento de cada paciente, las 
discrepancias entre la estadificación utilizando la PET/TC y la TC. 
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Se trata de un estudio observacional, con datos históricos, realizado en un único Centro 
de carácter terciario, puesto que, cuando se inició la recogida de datos, los pacientes 
ya habían sido valorados por el Servicio de Otorrinolaringología del Hospital Clínico 
Universitario “Lozano Blesa” (HCULB) de Zaragoza, diagnosticados de cáncer de 
laringe, y presentados en el Comité de Tumores Multidisciplinar del Hospital.

En esta tesis doctoral se incluyeron un total de 102 pacientes diagnosticados de 
cáncer de laringe, desde noviembre del año 1990, hasta julio del año 2017, ambos 
inclusive, realizándose su seguimiento hasta marzo del año 2020. Algunos de los 
pacientes analizados fueron evaluados en varias ocasiones, incluyéndose en el estudio 
como caso a considerar, cada una de las veces en las que se realizó TC y PET/TC, en 
los plazos anteriormente señalados. Ello hace que hayamos analizado un total de 169 
casos.

La totalidad de los pacientes pertenecen al sector sanitario Zaragoza III, del que 
el centro hospitalario de referencia es el HCULB. Este sector está constituido por 22 
zonas básicas de salud, y atiende a una población aproximada de 293.892 habitantes, 
según los datos del instituto Aragonés de Estadística del año 2007 (168).

Para que los pacientes pudieran ser considerados en este estudio, debían cumplir 
una serie de criterios de inclusión, los cuales fueron:

1. Haber sido diagnosticado en nuestro Centro en el período anteriormente 
mencionado, mediante una biopsia de CECC, de cualquier localización (de 
senos paranasales, nasofaringe, cavidad oral, orofaringe, hipofaringe, laringe 
o glándulas salivales).

2. Tener una TC y una PET/TC realizados con un máximo de 30 días de diferencia, 
entre los mismos.

Se excluyeron todos aquellos pacientes que no cumplieron estos requisitos.
Se analizó la concordancia en la estadificación mediante la TC y la PET/TC de 

tumores malignos de cabeza y cuello en la estadificación TNM. Los estadios se 
asignaron de acuerdo con la 7a edición de la clasificación del American Joint 
Committee on Cancer Staging Manual (AJCC) (50).

Para ello se analizaron por separado las variables T, N y M, describiendo el número 
total de cambios que se encontraron en el estudio. Se evaluó el número de casos en 
los que la PET/TC identifica el tumor primario, mientras que la TC no fue capaz, y 
viceversa. (T). Se estudiaron el número de casos en los que la PET/TC diagnosticó 
adenopatías metastásicas, que la TC no localizaba, y viceversa (N). Se evaluaron el 
número de casos en los que la PET/TC diagnosticó una metástasis a distancia, que 
mediante la TC no fue posible identificar y viceversa (M).

jHf5,a+&*'(x*5%&5%"+,-

Los datos clínico-patológicos fueron obtenidos de la historia clínica hospitalaria y la 
historia clínica electrónica, lo que permitió examinar su historial, tanto de nuestro 
Servicio, como de otros otras unidades diferentes, así como valorar los informes de 
pruebas radiológicas o de estudios anatomopatológicos. Para la recogida de datos se 
contó con la aprobación previa, por parte del Comité de Ética de la Investigación de la 
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Comunidad Autónoma de Aragón (CEICA) siguiendo su protocolo de investigación 
(Anexo 1), y por la dirección del HCULB.

Como fuente de búsqueda se utilizó el registro de cáncer de laringe de la Sección de 
Laringología del Servicio de Otorrinolaringología del HCULB, y como gestor de base 
de datos, Microsoft Excel 2019 para Mac OSX.

En el estudio se consideraron las siguientes variables:

Datos demográficos:
• Sexo: hombre o mujer.
• Edad: Utilizamos la edad de los pacientes en el momento del diagnóstico del 

tumor, y se realizó la siguiente agrupación por intervalos: ≤ 50 años, de 50 a 65 
años y ≥ 65 años.

Antecedentes clínicos:
• Antecedentes familiares oncológicos: se clasificaron los pacientes en función 

de si tenían, o no, antecedentes de familiares de primer grado, diagnosticados 
de cáncer de cualquier tipo.

• Consumo de tabaco: los pacientes se clasificaron en función de sus hábitos 
de consumo de tabaco en el momento del diagnóstico. Se categorizaron como 
“fumadores”, si fumaban de manera activa, “exfumadores”, si no fumaban, pero 
habían fumado en algún momento anterior al diagnóstico, y “no fumadores”, 
aquellos que nunca habían consumido tabaco.

• Consumo de alcohol: los pacientes se agruparon de acuerdo a sus hábitos de 
consumo de alcohol en el momento del diagnóstico. El criterio de clasificación 
se basó en los datos de la historia del paciente, que se definió como: “bebedor”, 
si consumían alcohol de manera habitual (más de 30 gramos de alcohol al 
día, en el caso de los hombres, y más de 20 gramos de alcohol al día, en las 
mujeres), “exbebedor”, si habían consumido alcohol de manera repetida, pero 
no lo hacían en el momento del diagnóstico, y “no bebedor” si nunca había 
consumido alcohol de manera regular.

Datos relativos a la lesión tumoral:
• Fecha de diagnóstico: se recogió la fecha exacta de diagnóstico de cada paciente 

de desde 1990 a 2017.
• Localización tumoral: los tumores se dividieron en las localizaciones oncológicas 

establecidas según la AJCC: labio y cavidad oral, fosas nasales y senos 
paranasales, nasofaringe, orofaringe, hipofaringe y laringe. A su vez, la laringe 
se dividió en las siguientes categorías: supraglotis, glotis coma y subglotis. 
Esta clasificación se llevó a cabo conforme a los resultados de la exploración 
clínica (consistente en inspección, palpación y rinofibrolaringoscopia) que fue 
practicada a todos los pacientes.

• Diagnóstico anatomopatológico: todos los casos fueron confirmados mediante 
estudio anatomopatológico de las lesiones sospechosas de malignidad. Los 
resultados se clasificaron, según la estirpe histológica del tumor, en: carcinoma 
de células escamosas, carcinoma de células escamosas basaloide, carcinoma 
indiferenciado (OMS tipo 3), carcinoma mucoepidermoide, carcinoma 
adenoide quístico y carcinoma neuroendocrino.

En cuanto al grado de diferenciación, se siguió la nomenclatura propuesta por 
la Organización Mundial de la Salud (169,170) en la que se clasifica a las lesiones 
en: tumores bien diferenciados (G1), tumores moderadamente diferenciados 
(G2), tumores pobremente diferenciados (G3), y tumores indiferenciados (G4) 
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(50). En el caso de los tumores de nasofaringe se dividieron en los siguientes 
grupos: carcinoma epidermoide queratinizante o diferenciado (tipo 1), 
carcinoma epidermoide no queratinizante (tipo 2), y carcinoma indiferenciado 
(tipo 3) (170,171).

• Pruebas de imagen: a todos los pacientes incluidos en nuestro estudio se les 
realizó una TC y una PET/TC, en un plazo mínimo de 30 días, entre ambas. El 
protocolo de las pruebas de imagen (TC y PET/TC) fue el siguiente:

Las TC se realizaron después de una inyección de contraste de yodo. Las 
exploraciones cervicales se centraron en la región de la cabeza y el cuello, desde 
la base del cráneo hasta la los vértices pulmonares, con un grosor de corte de 1 
mm. En el caso del tórax, el estudio se realizó, desde los vértices pulmonares, 
hasta unos centímetros por debajo del seno costofrénico lateral, con un grosor 
de corte de 3 mm. Las exploraciones del macizo facial se realizaron, desde el 
techo del seno frontal, hasta la apófisis alveolar del hueso maxilar, con unos 
cortes de 1 mm de grosor. En el caso de las TC de cuerpo completo, se realizaron, 
desde el vértex, hasta el borde inferior de la sínfisis púbica, con un corte de 6 
mm a nivel craneal, 1 mm a nivel cervical y 10 mm a nivel torácico, abdominal 
y pélvico.

Las PET/TC se realizaron en pacientes, con al menos 6 horas de ayuno, 
que recibieron, 60 minutos antes de la prueba, una inyección intravenosa de 
fluorodesoxiglucosa, usando una dosis de 3-4 MBq/kg. Las imágenes fueron 
adquiridas desde la cabeza hasta la mitad de los muslos en el plano axial. 
Luego, fueron reconstruidos en planos coronal y sagital. En la realización de 
dicha prueba, se midió el SUVmax, tanto de la lesión tumoral, como de los 
ganglios linfáticos.

• TNM: Una vez que se obtuvo el resultado histológico de la pieza de biopsia, 
cada caso fue presentado en el Comité de Tumores Multidisciplinar del 
Hospital Clínico Universitario “Lozano Blesa” de Zaragoza. Dicho comité 
está formado por Otorrinolaringólogos, Oncólogos Médicos, Oncólogos 
Radioterápicos, Anatomopatólogos y Radiólogos. Con la exploración 
(realizada por el Otorrinolaringólogo) y las pruebas diagnósticas (evaluados 
por Radiólogos y especialistas en Medicina Nuclear, según hubiera sido TC o 
PET/TC respectivamente) se estableció un estadio TNM del tumor según la 
clasificación de la AJCC (7a edición) (50).

Datos relativos al tratamiento primario:
Se incluyeron los siguientes parámetros:

• Fecha de inicio de tratamiento primario: se recogió la fecha de comienzo del 
tratamiento.

• Fecha del final del tratamiento primario: se recogió la fecha del final del 
tratamiento.

• Duración del tratamiento primario: se estudió el tiempo durante el que los 
pacientes recibieron tratamiento, con la diferencia de los dos datos anteriores

• Tipo de tratamiento primario recibido: se utilizaron los siguientes tipos de 
tratamientos: cirugía (parcial o total), quimiorradioterapia concomitante 
(QRC), quimioterapia (QT), y radioterapia (RT). A su vez, se categorizaron en 
dos grupos, en función de si se optó por el tratamiento quirúrgico, o por el 
tratamiento de preservación de órgano.

Los pacientes que optaron por tratamiento organopreservador y eran 
susceptibles de recibir quimioterapia de inducción (QTi), fueron sometidos al 
siguiente protocolo terapéutico: se administraron tres ciclos con el esquema 
TPF (docetaxel + cisplatino + 5-fluorouracilo) cada 3 semanas. En los 
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pacientes con antecedentes de cardiopatía, insuficiencia renal o neuropatía, 
el tratamiento con cisplatino requirió un ajuste de la dosis, o se sustituyó 
por carboplatino. Tras completar el último ciclo, todos los pacientes fueron 
sometidos a control de imagen mediante TC, y se evaluó el grado de respuesta 
conseguido, comparando los resultados obtenidos con los de la TC realizado en 
el momento del diagnóstico inicial.

En caso de conseguir una respuesta local suficiente a la quimioterapia de 
inducción, o ante la existencia de factores desfavorables para la cirugía, se 
consideró, al paciente, candidato a un tratamiento con QRC.

El tratamiento con QRC se basó en la administración de quimioterapia 
asociada a radioterapia: bien sean tres ciclos de cisplatino, administrados 
cada 21 días, o tratamiento con cetuximab, administrado cada 7 días, durante 
8 semanas, en aquellos pacientes que no estaban en condiciones de recibir 
cisplatino.

El tratamiento con RT consistió en la administración de 66-70 Gray (Gy) 
sobre la localización primaria del tumor, en régimen de fraccionamiento 
convencional (66-70 Gy en el tumor primario y en los niveles ganglionares con 
adenopatías metastásicas; y 54 Gy en el resto de niveles, con un fraccionamiento 
de 180-200 cGy, por sesión, realizándose cinco sesiones por semana) o en 
régimen de hipofraccionamiento (dosis alta por fracción en el tumor primario, 
incluyendo los niveles ganglionares con adenopatías metastásicas, a 220 cGy 
por sesión, con una dosis total de 66 Gy, en 30 sesiones).

• Tratamiento de los ganglios linfáticos regionales: se recogió en la base de los 
pacientes a los que se les había practicado algún tipo de vaciamiento ganglionar, 
detallando si era unilateral o bilateral, y la fecha de la cirugía.

• Intencionalidad del tratamiento primario: se hizo constar si la intención del 
tratamiento era curativa, o paliativa en tumores muy avanzados.

• Impacto en el tratamiento: se evaluó el impacto que había tenido en el 
tratamiento, las discrepancias de la TC, respecto la PET/TC, en la estadificación 
de los casos. Para ello se utilizó la siguiente codificación:

• NULO: no hubo variación entre ambas estadificaciones.
• BAJO: existió variación en la estadificación, pero no había tenido
• repercusión en el tratamiento.
• MODERADO: la discrepancia de estadificación supuso un cambio en
• el tratamiento, pero dentro de la misma modalidad de terapia, como 

puede ser: variación del tipo de cirugía, variación de la zona a irradiar, 
o variación del número de ciclos de quimioterapia.

• ALTO: la variación en la estadificación supuso un cambio en la 
modalidad de tratamiento (tratamiento quirúrgico vs. tratamiento 
organopreservador).

• EXTREMO: la discrepancia de estadificación generó un cambio en la 
intencionalidad del tratamiento (curativa vs. paliativa).

A su vez, se evaluó, cada caso en el que hubo discrepancias, y si el error 
fue atribuido a la TC, o a la PET/TC, así como el grado de impacto que la 
discrepancia supuso.

Datos de la evolución:
• Respuesta al tratamiento primario: se evaluó el estado del paciente, tras haber 

recibido completamente el tratamiento primario. Se catalogó de “respuesta 
completa” a aquellos pacientes que, tras ese tratamiento, se encontraban libres 
de enfermedad. Todos aquellos pacientes que presentaron evidencia de la 
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enfermedad al finalizar el tratamiento primario, o la desarrollaron en los 3 
meses posteriores, se catalogaron como “respuesta parcial”.

• Progresión de la enfermedad: se evaluó si hubo avance de la enfermedad o 
no, realizando el seguimiento hasta marzo de 2020. En el caso de haberse 
producido, se categorizaron como “persistencia” aquellos casos con respuesta 
parcial; y “recidiva” aquellos que obtuvieron respuesta completa y desarrollaron 
nuevamente la enfermedad (como ya hemos explicado, a partir del 4o mes de 
haber finalizado el tratamiento primario).

• Estado actual: Se clasificaron como “vivo sin enfermedad”, “vivo con 
enfermedad”, “fallecidos por enfermedad”, o “fallecidos por causas ajenas a la 
enfermedad”.
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Respecto al análisis descriptivo, las variables cualitativas se presentaron con 
su distribución de frecuencias absolutas y relativas, mientras que las variables 
cuantitativas se resumieron en su media, mediana, desviación estándar, los percentiles 
25 (P25=primer cuartil) y 75 (P75=tercer cuartil), y rango (mínimo y máximo).

En cuanto al análisis inferencial, se evaluó la asociación de dos variables cualitativas 
con la prueba Chi cuadrado de Pearson (χ2) y, en el caso de que más de un 20% de los 
valores esperados fueran menores de 5, se utilizó como prueba alternativa la prueba 
exacta de Fisher (F), para tablas de 2x2, o la prueba de Razón de Verosimilitudes (RV) 
para el resto de casos.

En el caso de las variables cuantitativas, se comprobó la normalidad de las mismas, 
estudiando su distribución mediante el test estadístico de “Kolmogorov-Smirnov” 
(K-S) (n≥30) o Shapiro-Wilk (S-W) (n<30), según el tamaño de muestra. Las 
distribuciones fueron “normales” y “no normales”, por lo que se utilizaron pruebas 
paramétricas (t de Student) y no paramétricas (U de Mann Whitney (M-W) y Kruskal 
Wallis(K-W)).

Para evaluar la asociación entre una variable cuantitativa y una variable cualitativa 
dicotómica (dos categorías) se utilizó la prueba U de Mann-Whitney, o la t de Student 
(dependiendo de la distribución de la variable), mientras que se utilizó la prueba 
de Kruskal-Wallis en el caso de que fuera una variable cualitativa con más de dos 
categorías.

Adicionalmente se realizó un análisis de supervivencia según el método de Kaplan- 
Meier. Para este análisis se tuvieron en cuenta dos categorías: la supervivencia global 
(SG), definida como el tiempo transcurrido desde la fecha del diagnóstico hasta la 
fecha de la muerte por cualquier causa; y la supervivencia libre de enfermedad (SLE), 
calculada determinando el tiempo desde la fecha del diagnóstico inicial, hasta la 
confirmación de la recidiva tumoral o la fecha más reciente en la revisión clínica. 
Para evaluar diferencias entre curvas de supervivencia se calculó la significación del 
estadístico Log Rank.

Estas categorías se compararon respecto a las siguientes variables: sexo, consumo 
de tabaco, ingesta de alcohol, grado de diferenciación tumoral (diferenciado o 
indiferenciado), estadio tumoral (I, II, III, IVA, IVB y IVC) y modalidad de tratamiento 
recibida (cirugía u organopreservación).

Se analizó la concordancia que existió entre las pruebas de diagnóstico basadas 
en la imagen (TC y PET/TC) durante la estadificación tumoral, tanto en pacientes 
no tratados previamente, como en aquellos que habían recibido tratamiento antes 
de incluirlos en el estudio. Se comparó el estadio establecido a cada uno de los casos, 
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basándonos en la exploración clínica, en la TC y en la PET/TC, respecto al estadio 
determinado por el Comité de Tumores, observando así la concordancia obtenida 
mediante el test estadístico d de Somers (D). Además, se realizó un análisis de la 
correlación entre estos métodos diagnósticos de T (tumor primario), N (adenopatías 
patológicas) y M (metástasis a distancia) de manera individualizada, agrupando los 
tumores de todas las localizaciones.

Se estudió el impacto que tuvieron, en el tratamiento de los pacientes, estas 
variaciones, tanto en el diagnóstico inicial, como en la detección de recidivas 
tumorales, o respuestas parciales al tratamiento. Las modificaciones en el tratamiento 
en función de la prueba de diagnóstico basada en la imagen utilizada, se valoraron 
respecto a las siguientes variables: sexo, presencia de antecedentes oncológicos en la 
familia, consumo de tabaco, ingesta de alcohol, localización del tumor primario y tipo 
de TC realizada, no encontrándose diferencias estadísticamente significativas en la 
asociación de ninguna de estas variables.

Los datos se analizaron utilizando IBM SPSS 19.0 para Windows (IBM Corp., 
Armonk, NY, EE. UU.). Alfa se estableció en 0,05; lo que equivale a un 95% de nivel 
de confianza y, por ello, tanto los valores de p<0,050 fueron considerados como 
estadísticamente significativos.
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Se recogió información de un total de 102 pacientes, diagnosticados de cáncer de 
cabeza y cuello en el Servicio de Otorrinolaringología de Hospital Clínico Universitario 
“Lozano Blesa” de Zaragoza, desde noviembre de 1990 hasta julio de 2017, a los que se 
les realizaron 2 pruebas de imagen (TC y PET/TC) en un período inferior a 30 días. 
Se analizaron los datos de su seguimiento en consultas externas hasta marzo de 2020. 

5.1.1 Sexo
Se estudió la distribución de la muestra según el sexo, observándose que el 88,2% 
(n=90) fueron hombres y el 11,8% (n=12) fueron mujeres, obteniéndose una relación 
hombre:mujer de 7,5:1.

5.1.2 Antecedentes familiares
Al estudiar los antecedentes familiares de la muestra, se encontró que en el 72,5% 
(n=74) de los pacientes no había antecedentes familiares de cáncer, mientras que el 
27,5% (n=28) si referían antecedentes oncológicos de cualquier tipo en su familia. 
Al analizar estos datos de manera estratificada por sexo, no obtuvimos diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,303) mediante el test exacto de Fisher.

5.1.3 Hábitos tóxicos: tabaco y alcohol
Se valoró a los pacientes en función de si fumaban en el momento del estudio 
(fumadores), habían fumado, pero no lo hacían al menos un año antes de comenzar 
nuestro estudio (exfumadores) o si nunca habían consumido tabaco (no fumadores). 
Más de la mitad de la muestra (53,9%) eran fumadores en el momento del estudio, 
un tercio de la muestra (34,3%) eran exfumadores y únicamente el 11,8% de los 
pacientes analizados no había consumido nunca tabaco (Tabla 11). Al estratificar el 
análisis por sexos se aprecia que el 89,1% de los pacientes fumadores y el 94,3% de los 
exfumadores eran de sexo masculino. 

Al realizar el análisis de estos resultados por sexo, no obtuvimos diferencias 
estadísticamente significativas entre hombres y mujeres (p=0,068).
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Al analizarse el consumo de alcohol, se clasificaron los pacientes en función de si 
bebían de manera habitual (bebedores), si habían bebido, pero hacía más de un año 
que no consumían alcohol (ex bebedores) y si nunca habían consumido alcohol de 
manera habitual (no bebedores). En este caso, el porcentaje de bebedores (48,0%) y 
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no bebedores (46,1%) fue similar de manera global, mientras que sólo el 5,9% fueron 
exbebedores, siendo todos ellos hombres (Tabla 12). Al realizar el análisis estratificado 
por sexos vemos que más de la mitad de los hombres eran consumidores habituales 
de alcohol, mientras que más del 90,0% de las mujeres no eran bebedoras.

Al analizar los datos del consumo de alcohol según el sexo, obtuvimos diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,003) mediante el test estadístico de Chi cuadrado.
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5.1.4 Edad
Mediante la prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov se estudió la distribución 
de la variable edad y se comprobó que presentaba una distribución normal, al 
estratificar esta variable por el sexo. Por lo tanto, el indicador de tendencia central a 
incluir es la media, y para analizar su dispersión se utilizó la desviación estándar de 
los datos.

La edad media en el momento del diagnóstico de CCC en nuestros pacientes fue 
de 61,35 años, con un rango que fue, desde los 30,85, a los 84,36 años (Tabla 13). Así 
pues, observamos que el 51,0% de la muestra se encontraba entre los 50 y 65 años, el 
34,3% tenía una edad mayor de 65 años y el 14,7% era menor de 50 años (Tabla 14).

Al realizar el análisis por sexos, no hubo diferencias estadísticamente significativas 
en la media de edad al diagnóstico (p=0,922), ni en las frecuencias de grupos de edad 
al categorizar esa variable (p=0,980).
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5.1.5 Localización tumoral
Debido a que el término CCC comprende una extensa área anatómica, clasificamos 
la muestra en base al lugar de origen del tumor primario.  Las localizaciones en 
las que la dividimos fueron: labio y cavidad oral, fosas nasales y senos paranasales, 
cavum, orofaringe, hipofaringe y laringe. A su vez, en la laringe, diferenciamos los 
tumores según se originaran en supraglotis, glotis o subglotis. En nuestra población, 
la localización más frecuente fue la supraglotis (42,2%), seguida de la orofaringe 
(19,6%) y el cavum (12,7%). Tanto en glotis, como en hipofaringe, la frecuencia fue 
del 9,8%. Los tumores localizados en cavidad oral y fosas y senos paranasales fueron 
los menos frecuentes, con un 2,9% cada uno. Cabe destacar que, en nuestra muestra, 
ninguno de los tumores se localizó en la subglotis (Tabla 15). Al realizar el análisis por 
sexos, no encontramos diferencias estadísticamente significativas (p=0,274).
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5.1.6 Estirpe histológica y grado de diferenciación
Realizamos el análisis de los casos, atendiendo a la estirpe histológica, y al grado 
de diferenciación tumoral. En nuestra muestra obtuvimos 9 tipos distintos de 
carcinomas, los cuales ordenamos según la siguiente clasificación, en función del 
grado de diferenciación, para facilitar su análisis estadístico: 

Carcinomas bien diferenciados:
• Ca. Escamoso
• Ca. Escamoso no queratinizante
• Ca. Escamoso diferenciado
Carcinomas indiferenciados:
• Ca. Escamoso poco diferenciado
• Ca. Escamoso indiferenciado
• Ca. Indiferenciado (OMS tipo 3)
Carcinomas raros:
• Ca. Mucoepidermoide
• Ca. Adenoide quístico 
• Ca. Neuroendocrino
• Ca. Escamoso basaloide

El tipo histológico más frecuente fue el carcinoma escamoso, con más del 95,0% de 
los casos analizados. El carcinoma indiferenciado (OMS tipo 3) de cavum se encontró 
en 7 casos (Tabla 16).
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A su vez estudiamos el grado de diferenciación celular en el momento del diagnóstico, 
dividiendo los tumores en diferenciados (G1 y G2, si bien en cavum los denominamos 
tipo 1 y tipo 2), y en indiferenciados (G3 y G4, si bien en cavum los denominamos tipo 
3), siguiendo la nomenclatura propuesta por la Organización Mundial de la Salud, 
tal y como se especifica en el apartado de metodología. En 18 pacientes, no estaba 
recogido el grado de diferenciación. Observamos que la gran mayoría de los tumores 
fueron bien diferenciados, siendo el más frecuente G2 (Tabla 17).
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5.2.1 Estadificación TNM en el momento del diagnóstico
En este apartado se estudió la estadificación tumoral inicial clínico-radiológica 
separando las distintas variables (T=tamaño tumoral, N=metástasis ganglionar, 
M=metástasis a distancia). Se han agrupado los tumores T1a y T1b como T1, y los 
tumores T4a y T4b como T4 para obtener resultados concluyentes.

Al analizar el tamaño tumoral, vemos que el más frecuente fue un T3, que se 
observó en más la de mitad de los pacientes (51,0%), mientras que los siguientes 
más frecuentes fueron T4 (21,6%) y T2 (19,6%) independientemente de la 
localización (Tabla 18). Al realizar el análisis por sexos, no encontramos diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,477).
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Al estudiar la extensión ganglionar de la enfermedad en el momento del diagnóstico, 
hallamos que la situación más frecuente fue que los pacientes no tuviesen afectación 
ganglionar N0=37,3%, casi con una frecuencia similar a un grado de afectación 
ganglionar N2c=34,3%. El siguiente valor de N en frecuencia fue N2b=16,7% (Tabla 
19). Al realizar el análisis por sexos, no encontramos diferencias estadísticamente 
significativas (p=0,352).
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Cuando analizamos la presencia de metástasis a distancia en el momento del 
diagnóstico, observamos que la mayoría de los pacientes no presentaron metástasis 
a distancia M0=93,1% (Tabla 20). Todos los casos con metástasis fueron de sexo 
masculino, sin embargo, no encontramos diferencias estadísticamente significativas 
al realizar el análisis por sexos (p>0,999). 
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Nuestro estudio incluyó 102 pacientes, de los cuales 44 todavía no habían recibido 
ninguna terapia cuando se incluyeron en el estudio, mientras que los 58 restantes si 
habían recibido alguna forma de tratamiento. Algunos de esos 58 pacientes fueron 
presentados en el Comité de Tumores en más de una ocasión, puesto que fue necesario, 
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bien fuera por recidivas tumorales que requirieron tratamiento adicional y posterior 
reevaluación, o por controles dentro de la normalidad que generaron dudas o porque 
el tumor había progresado y se realizaron ambas pruebas de imagen para vigilar la 
evolución de la enfermedad. Es por ello, que, a pesar de contar con 102 pacientes, se 
contabilizaron 169 casos (44 no tratados y 125 tratados). A continuación, se exponen 
las características de todos los casos (Tabla 21,22,23):
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5.2.2 Estadio tumoral en el momento del diagnóstico
Hemos analizado el estadio inicial de los pacientes de nuestra muestra (Tabla 24) en 
función del sistema de clasificación TNM de la AJCC (7ªedición). Más de la mitad de 
los pacientes estudiados (51,0%) fueron diagnosticados en estadio IVA. Los siguientes 
estadios más frecuentes fueron el III (26,5%) y el II (11,8%). El resto de estadios fueron 
menos. Esta frecuencia de estadios se mantuvo con escasas variaciones al realizar 
el análisis por sexo, aunque en el brazo de sexo femenino no observamos ninguna 
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paciente diagnosticada en estadios iniciales (0,0% en estadios I y II) ni en estadio 
IVC (0,0%). A pesar de ello, no existieron diferencias estadísticamente significativas 
al realizar la prueba Razón de Verosimilitudes (p=0,178).

!"#$"%FH'%@)3"8*6%162%)7O6%87%3686)%$6)%1",*7.37)'

UQ65#27) U04R727) U!63"$

( GTG� \T\� GT\�

(( =ITI� \T\� ==TK�

((( GYTD� GBT\� GYTB�

(M" >KTF� YYTD� B=T\�

(Ma =T=� KTI� GT\�

(M' DTK� \T\� YTF�

+J?:A F\ =G =\G

!"#$"%"&'&"($)*+,'-.+,"&')/'0($)-*)1*23+"4"5",6-*+)789:JC<

Al estudiar el estadio inicial en función de la localización del tumor primario 
observamos: que los tumores detectados en estadio I se localizaron sólo en 
glotis (100,0%). Aquellos tumores diagnosticados en estadio II se encontraron 
principalmente en cavum (41,7%), seguidos de glotis (25,0%). Los tumores 
diagnosticados en estadio III, se localizaron tanto en supraglotis (33,3%) como en 
cavum (25,9%). Más de la mitad de los casos diagnosticados en estadio IVA se localizan 
en supraglotis (53,8%), seguidos de los localizados en orofaringe (28,8%). Respecto a 
aquellos tumores diagnosticados en estadio IVB, se encontraron únicamente en cavum 
(50,0%) y en orofaringe (50,0%), mientras que los diagnosticados en estadio IVC 
se asentaron mayoritariamente en la supraglotis (57,1%). Estas diferencias tuvieron 
significación estadística (p<0,001) y, por tanto, podemos asumir una asociación entre 
la localización tumoral y el estadio evolutivo de la lesión (Tabla 25).
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Del mismo modo, hemos estudiado el estado inicial en cada uno de los casos de la 
muestra (n=169). Observamos que la muestra es bastante similar a la de los pacientes, 
siendo el estadio más frecuente el IVA (51,4%) (Tabla 26). Del mismo modo, se estudió 
si el sexo y el estadio tumoral en el momento del diagnóstico estaban relacionados, 
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obteniendo que no existió asociación estadísticamente significativa entre ambas 
variables (p=0,016). 
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5.2.3 Tipo de TC realizada
Hemos valorado el tipo de exploración realizada a nuestros pacientes. La mayoría de 
los estudios de TC fueron realizados únicamente a nivel cervical, representando el 
71,6%.  La TC para estudio de la región cervical y torácica en conjunto, se realizó en 
el 12,4% de las ocasiones, en un 9,5% se realizó una TC cervicofacial, y en un 6,5% 
se practicó una TC body. Cabe mencionar que todas estas exploraciones se realizaron 
mediante la administración del contraste excepto en 4 ocasiones, en las que las 
condiciones del paciente no lo permitieron (Tabla 27).
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Tras presentar el caso de cada paciente diagnosticado de CCC en el Comité de Tumores 
de nuestro hospital, con la exploración (realizada por el otorrinolaringólogo) y las 
pruebas diagnósticas (evaluados por radiólogos y especialistas en medicina nuclear, 
según sea TC o PET/TC respectivamente) se estableció un estadio TNM del tumor 
según la clasificación de la AJCC (50).

Se comparó el estadio de cada uno de los casos basándonos en la exploración 
clínica, la TC junto con la exploración clínica y en la PET/TC junto con la exploración 
clínica, con el estadio determinado por el Comité de Tumores, observando así la 
concordancia obtenida mediante el test estadístico d de Somers (D). 

Además, se realizó un análisis de la correlación entre estos métodos diagnósticos 
de T (tumor primario), N (adenopatías patológicas) y M (metástasis a distancia) 
de manera individualizada, agrupando los tumores de todas las localizaciones. 
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Estos análisis se realizaron, en primer lugar, a pacientes no tratados previamente y 
posteriormente a pacientes que habían recibido tratamiento.

5.3.1 Pacientes no tratados
El número total de casos analizados sin haber recibido tratamiento previo a la 
realización de TC y PET/TC fue de 44. A continuación se detalla el conjunto de 
pacientes estudiados en este apartado (Tablas 28,29,30,31).
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5.3.1.1 Estadificación mediante exploración clínica vs. estadificación del Comité de 
Tumores
Durante el análisis comparativo de la estadificación obtenida mediante la exploración 
clínica sin utilizar el método de imagen, respecto a la establecida por el Comité 
de Tumores, se determinó una asociación estadística significativa p<0,001 y un 
coeficiente de correlación D=0,591. Se obtuvo una infraestimación de la estadificación 
en 16 casos respecto al estadio asignado por el Comité de Tumores, siendo únicamente 
1 paciente en el que se produjo una sobreestadificación (Tabla 32).

Al realizar el análisis TNM por separado, se pudo observar que la exploración 
clínica como único medio diagnóstico tiende a infraestadificar el tumor primario, no 
solo en estadios avanzados, con una correlación de D=0,723 (Tabla 33), sino también 
en estadios iniciales. Respecto al análisis de las adenopatías cervicales, se observó 
el mismo patrón: en ningún caso la exploración clínica sobrevaloró las adenopatías 
patológicas, mientras que en 18 de los 44 casos infraestimó la N, sobre todo a partir 
de N2b (D=0.584) (Tabla 34). En el caso de las metástasis a distancia, fue imposible 
detectarlas sin pruebas de imagen.
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5.3.1.2 Estadificación mediante exploración clínica  y TC vs. estadificación del Comité 
de Tumores
Al examinar la correlación entre el estadio obtenido mediante la exploración clínica 
y la TC, respecto al determinado por el Comité de Tumores, se obtuvo una asociación 
estadísticamente significativa p<0,001 y un coeficiente de correlación D=0,651. En 2 
de los 44 casos, la TC no consiguió visualizar claramente ni el tumor ni las adenopatías, 
calificando a los individuos como “sanos” cuando no lo eran, lo que supuso un 4,6% 
de los casos de nuestra serie. En nuestra muestra, al excluir la PET/TC de las pruebas 
diagnósticas se infraestimó el estadio en el 25,0% de las ocasiones y se sobreestimó 
el 4,6%. (Tabla 35).

Se realizó el análisis desglosado TNM utilizando la TC como único método 
diagnóstico de imagen, obteniendo una correlación de D=0,762, a la hora de detectar 
el tumor primario.  Cabe destacar que en 37 de 44 casos hubo concordancia entre 
los hallazgos obtenidos mediante TC y el valor de T establecido por el Comité de 
Tumores, no visualizándose el tumor primario en 5 ocasiones (Tabla 36). En cuanto al 
análisis de la N, pudimos observar que la TC tendió a infraestadificar dichas lesiones 
(D=0,772) sobre todo en estadios avanzados (a partir de N2b, acaeciendo el mayor 
número de diagnósticos erróneos en los casos N2c) (Tabla 37). A la hora de estudiar 
las metástasis a distancia, observamos una concordancia de D=0,244, aunque cabe 
mencionar que la TC no es una técnica de imagen en la que se haga un estudio corporal 
completo de rutina (Tabla 38).



!p

!"#$%$&'()%#*+%(*,#&-

!"#$"%GJ'%@)3"8*6%578*".37%7O1$62",*-.%,$Z.*,"%9%!(%:)'%7)3"8*6%873725*."86%162%7$%(65*3[%87%!45627)'

@A!BCDE%(E0D!\%C@%!]0E^@A

@A!BCDE%%
0@CDB/!@%%
@_`VE^B(Da/%%
(Vb/D(B%c%!(

( (( ((( (M" (Ma (M' +,+"]

\ \ = = \ \ \ G

( = \ \ \ \ \ =

(( \ B G = \ \ K

((( \ \ K G \ = ==

(M" \ = \ =Y \ G =F

(Ma \ \ \ \ \ = =

(M' \ \ = \ \ = G

+,+"] = D =G =F \ B >>

15145-JE49;5\TYB=
N�\T\\=55

 
!"#$"%GK'%!%578*".37%7O1$62",*-.%,$Z.*,"%9%!(%:)'%!%873725*."86%162%7$%(65*3[%87%!45627)'

!%(E0D!\%C@%!]0E^@A

!%0@CDB/!@%%
@_`VE^B(Da/%%
(Vb/D(B%c%!(

+= +G +I +> +,+"]

*,5%&+&'+" G = G \ B

+= G \ \ \ G

+G \ == = \ =G

+I \ \ =F \ =F

+> \ = \ B Y

+,+"] > =I GG B >>

15145-JE49;5\TDYG
N�\T\\=

!"#$"%GL'%/%578*".37%7O1$62",*-.%,$Z.*,"%9%!(%:)'%/%873725*."86%162%7$%(65*3[%87%!45627)'

!%(E0D!\%C@%!]0E^@A

!%0@CDB/!@%%
@_`VE^B(Da/%%
(Vb/D(B%c%!(

+= +G +I +> +,+"]

*,5%&+&'+" G = G \ B

+= G \ \ \ G

+G \ == = \ =G

+I \ \ =F \ =F

+> \ = \ B Y

+,+"] > =I GG B >>

15145-JE49;5\TDDG
N�\T\\=

!"#$"%GM'%0%578*".37%7O1$62",*-.%,$Z.*,"%9%!(%:)'%0%873725*."86%162%7$%(65*3[%87%!45627)'

0%(E0D!\%C@%!]0E^@A

0%0@CDB/!@%%
@_`VE^B(Da/%%
(Vb/D(B%c%!(

)\ )= +,+"]

)\ IK > >G

)= = = G

+,+"] IF B >>

15145-JE49;5\TG>>
N�\TIYI

 



!"#$%&'()'*+,-,#&.'(%!(/,($#&/&%,%(%!(/,(#)(0(%!(/,(+!#1#)(!2(!/(%&,324"#&)'(
0(#-,#,*&!2#'(%!(/'"(+,)&!2#!"()'2()52)!-(%!(),6!7,(0()$!//'

!q

5.3.1.3 Estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. estadificación del 
Comité de Tumores
Al estudiar la correlación obtenida entre la estadificación basada en la exploración 
clínica y la PET/TC, respecto de la estadificación realizada por el Comité de Tumores, 
obtuvimos una asociación estadísticamente significativa p<0,001 y un coeficiente de 
correlación de D=0,910. Al excluir la TC de las pruebas diagnósticas y apoyarnos 
en la PET/TC como única prueba de imagen, se obtuvo una sobreestimación de la 
estadificación en 3 casos de la serie, representando el 6,8%, mientras que en ningún 
caso se infraestimó la mencionada estadificación respecto de la que realizó el Comité 
de Tumores (Tabla 39).

Al realizar en este caso el análisis desglosado TNM, observamos que existió buena 
correlación a la hora de establecer el diagnóstico de la T (D=0,899). La exploración 
clínica y la PET/TC en ningún caso infraestimó el tumor primario, sino que en 2 casos 
se produjo una sobreestadificación (Tabla 40). Respecto al análisis de la N, existió 
una correlación de D=0,931, hallándose discrepancias únicamente en 3 casos (6,8%), 
siendo 2 por infradiagnóstico y 1 por sobreestadificación de las adenopatías cervicales 
patológicas (Tabla 41). Al valorar las metástasis a distancia solo hubo diferencias en 
un caso, en el que la PET/TC diagnosticó un falso positivo (D=0,898) (Tabla 42).
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5.3.1.4 Correlación en la estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. 
estadificación mediante exploración clínica y TC
Se estudió la correlación en la estadificación de los tumores no tratados, utilizando solo 
un método de imagen junto con la exploración clínica, para valorar la concordancia 
de ambas pruebas diagnósticas. Respecto a los estadios tumorales, se obtuvo una 
correlación de D=0,680, coincidiendo en un 68,2% de las ocasiones (Tabla 43).

Al analizar la estadificación del tumor primario (T) obtuvimos que ambos métodos 
de imagen, tanto TC como PET/TC, coincidieron en un 84,1% de las ocasiones, con 
una correlación de D=0,830 (Tabla 44). Respecto a la detección de adenopatías 
locorregionales concordaron en un 68,2% con una correlación de D=0,768 (Tabla 45) 
y en el caso de la detección de metástasis a distancia, coincidieron en un 86,4%, con 
una concordancia de D=0,205 (Tabla 46), no siendo estadísticamente significativa 
(p=0,383) en este último caso. 
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5.3.2 Pacientes tratados
No hemos encontrado una asociación estadísticamente significativa entre las 
variaciones en la estadificación derivadas del uso de uno o varios métodos diagnósticos 
basados en la imagen, y las siguientes variables: sexo (p=0,599), antecedentes 
familiares oncológicos (p=0,783) y hábitos tóxicos (p=0,467 y p=0,905); por lo que 
se estudió la muestra estratificándola en función de si habían recibido tratamientos 
previos o no. En la muestra hubo 125 casos que habían recibido alguna forma de 
tratamiento previo a la realización del estudio. A continuación, se detalla el conjunto 
de pacientes estudiados en este apartado (Tablas 47,48,49,50).
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5.3.2.1 Estadificación mediante exploración clínica vs. estadificación del Comité de 
Tumores
Hemos repetido el mismo procedimiento de análisis que en los apartados anteriores, 
una vez que los pacientes habían recibido tratamiento. En primer lugar, se estudió la 
correlación existente entre la exploración clínica, sin usar ningún método de imagen, 
y la estadificación TNM postratamiento determinado por el Comité de Tumores, 
utilizando ambas pruebas de imagen (PET/TC y TC). Cabe destacar que en 5 casos 
no estaba recogida la exploración clínica en la historia del paciente, por lo que se 
eliminaron de este análisis.

En nuestro estudio se observó una muy baja correlación entre la estadificación del 
Comité de Tumores y la exploración clínica, coincidiendo en el 59,2% de los casos, 
produciéndose una infraestimación en el 32,5% de los casos en nuestra muestra y una 
sobreestimación en el 8,3% de los casos analizados (Tabla 51). Vimos que existió una 
baja correlación (D=0,378) con tendencia a subestimar el estadio tumoral al realizar 
la estadificación de los tumores sin utilizar técnicas de imagen. 

A la hora de evaluar el tumor primario observamos una correlación de D=0,608 
que consideramos estadísticamente significativa, coincidiendo en el 82,5% de 
las ocasiones, mientras que se produjo una infraestadificación en el 12,5% y una 
sobreestadificación en el 13,3% de los casos (Tabla 52).

Cuando realizamos el análisis de los ganglios locorregionales afectados, la correlación 
disminuyó a D=0,427, coincidiendo en el 78,3% de las ocasiones, produciéndose una 
infraestimación en el 18,3% de la muestra, y una sobreestimación únicamente en 3 
casos (Tabla 53). En el caso de las metástasis a distancia, es imposible detectarlas sin 
pruebas de imagen, por lo que su análisis es poco relevante.
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5.3.2.2 Estadificación mediante exploración clínica y TC vs. estadificación del Comité 
de Tumores
Al examinar la correlación entre el estadio obtenido mediante la exploración clínica y 
la TC, respecto al determinado por el Comité de Tumores, obtuvimos una asociación 
de D=0,530. Existió coincidencia en el 62,4% de los casos analizados, con una 



!"#$%&'()'*+,-,#&.'(%!(/,($#&/&%,%(%!(/,(#)(0(%!(/,(+!#1#)(!2(!/(%&,324"#&)'(
0(#-,#,*&!2#'(%!(/'"(+,)&!2#!"()'2()52)!-(%!(),6!7,(0()$!//'

.wi

sobreestimación en el 20,9% y una infraestimación en el 15,8% de la muestra (Tabla 
54).

Respecto a la concordancia a la hora de determinar la extensión y tamaño del 
tumor primario, apreciamos una correlación de D=0,430. Al utilizar la TC como 
único método de diagnóstico por imagen se obtuvo una coincidencia en el 73,6% de 
los casos, una sobreestadificación en el 20,0% y una infraestadificación en el 6,4% de 
los pacientes analizados (Tabla 55).

Cuando estudiamos la afectación ganglionar locorregional, apreciamos una 
correlación de D=0,629, coincidiendo la valoración mediante TC con la realizada 
por el Comité de Tumores en el 79,2% de las ocasiones, con una infraestimación del 
12,8% y una sobreestimación del 8,0% (Tabla 56).

Respecto a la detección de metástasis a distancia, se obtuvo una concordancia de 
D=0,657, con una coincidencia del 92,0%, una infraestadificación del 7,2% y una 
sobreestadificación del 0,8% (Tabla 57).
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5.3.2.3 Estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. estadificación del 
Comité de Tumores
Hemos estudiado la correlación que existe entre la estadificación obtenida mediante 
el uso de la PET/TC y la exploración clínica respecto a la establecida por el Comité de 
Tumores. A la hora del análisis de los estadios tumorales, obtuvimos una concordancia 
de D=0,928 (Tabla 58). Observamos que hubo coincidencia en el 93,6% de los casos 
analizados, con una infraestimación en el 3,2% y una sobreestimación en el mismo 
porcentaje (3,2%). 

Cuando comparamos el tumor primario, la concordancia fue de D=0,890, que 
consideramos estadísticamente significativa, con una coincidencia en el 96,0% de 
los casos, una infraestadificación en el 2,4% y una sobreestimación en el 1,6% (Tabla 
59). A la hora del estudio de las adenopatías cervicales metastásicas, observamos 
una correlación de D=0,971, con coincidencia en el 98,4% de los casos, valorando, 
únicamente, una infraestimación en 1 caso y una sobreestimación en otro (Tabla 60).

La correlación observada a la hora de la detección de las metástasis a distancia 
fue de D=0,913, con coincidencia entre la PET/TC y el Comité de Tumores en el 
96,8% de los casos, existiendo errores en 3 casos, 2 por sobreestadificación y en 1 por 
infraestadificación (Tabla 61).
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5.3.2.4 Correlación en la estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. 
estadificación mediante exploración clínica y TC
En nuestro estudio hemos analizado la correlación en la estadificación utilizando 
ambas pruebas de imagen por separado, es decir comparando los datos obtenidos 
únicamente mediante PET/TC y mediante TC. A la hora de establecer el estadio 
tumoral, se obtuvo una correlación de D=0,470, con una coincidencia en el 56,0% de 
los casos analizados (Tabla 62). 

Respecto al análisis del tumor primario, la correlación obtenida fue de D=0,341, 
con una coincidencia en el 69,6% (Tabla 63). A la hora de analizar las adenopatías 
se observó una concordancia de D=0,607, coincidiendo ambos métodos diagnósticos 
en el 79,2% de las ocasiones (Tabla 64). En el caso de las metástasis a distancia, se 
obtuvo una concordancia de D=0,563, con una coincidencia en el 88,8% de los casos 
analizados (Tabla 65).
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5.4.1 Modalidad de tratamiento de la enfermedad locorregional
Hemos analizado el tipo de tratamiento al que se sometieron los pacientes de 
nuestra muestra para hacer frente al tumor primario. Cabe mencionar que uno de los 
pacientes de nuestra muestra rechazó cualquier tipo de terapia, por lo que se excluyó 
del estudio para este análisis (n=101).

Al estudiar los resultados, encontramos que la gran mayoría de nuestros pacientes 
recibieron tratamiento con quimiorradioterapia (75,2%): la mitad de esos pacientes 
fueron tratados con un esquema de quimioterapia de inducción previa al tratamiento 
definitivo. El 7,9% de los pacientes recibió solo tratamiento quirúrgico, mientras que 
el 10,9% fue sometido a tratamiento quirúrgico asociado a otra modalidad de terapia, 
bien fuera quimiorradioterapia concomitante, o radioterapia (Cx+QRC o RT). El 4,0% 
de la muestra fue tratado con radioterapia radical, mientras que el 2,0% de nuestros 
pacientes recibieron quimioterapia de manera aislada. No se observaron diferencias 
estadísticamente significativas al estratificar el análisis por sexos (p=0,387) (Tabla 
66).
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En la Tabla 67 se presenta la distribución de los pacientes según la modalidad 
de tratamiento recibido para tratar el tumor primario. Como se observa, en la gran 
mayoría de nuestros pacientes, incluso aquellos que presentaban un tumor resecable, 
se optó, de acuerdo con el asesoramiento del Comité de Tumores, y contando con la 
voluntad del paciente, por un tratamiento organopreservador (83,2%), mientras que 
sólo una pequeña parte fueron tratados mediante cirugía (16,8%). Como ya hemos 
mencionado anteriormente, se excluyó a un paciente que rechazó ser tratado (n=101). 
Al realizar el análisis por sexos, vemos que no existían diferencias estadísticamente 
significativas: Test exacto de Fisher p>0,999.
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Al estudiar la intención de nuestro tratamiento, vemos que prácticamente la totalidad 
de nuestros pacientes fueron tratados con intención curativa (98,0%), mientras que 
una pequeña parte de ellos fueron tratados con intención paliativa (2,0%). No se 
observaron diferencias estadísticamente significativas, al estratificar los resultados por 
sexo, utilizando el test exacto de Fisher (p>0,999) (Tabla 68).
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5.4.2 Respuesta al tratamiento primario
Al analizar la respuesta al tratamiento primario, observamos que el 82,2% de los 
pacientes respondieron completamente al tratamiento inicial, mientras que el 17,8% 
obtuvieron una respuesta parcial (Tabla 69). Al analizar la muestra por sexos, no 
encontramos diferencias estadísticamente significativas en este aspecto (p=0,688).
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A su vez se estudió la respuesta al tratamiento primario en función del estadio tumoral 
en el momento del diagnóstico, encontrándose en, este caso, diferencias estadísticamente 
significativas (p<0,001). Podemos observar que el tratamiento primario fue efectivo en la 
totalidad de los pacientes en estadios I y II, en el 96,3% de pacientes en estadio III y en 
el 80,8% de los pacientes en estadio IVA. Por el contrario, en 85,7% de los pacientes en 
estadio IVC y en el 50% en estadio IVB no se obtuvo respuesta completa, por lo que fue 
necesario otro tipo de tratamiento adicional (Tabla 70).
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Cuando analizamos la respuesta al tratamiento primario en función de la 
localización inicial del tumor, observamos altas tasas de remisión completa en glotis, 
fosas nasales y senos paranasales, y cavum. Por el contrario, las tasas de remisión 
parcial más elevadas las encontramos en los tumores de hipofaringe (40,0%), en labio 
y cavidad oral (33,3%) y en orofaringe (25,0%) aunque no obtuvimos diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,141) (Tabla 71).
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Al estudiar la progresión de la enfermedad (Tabla 72) valoramos que el 62,4% de la 
muestra analizada sufrió una recidiva o una progresión de su enfermedad, mientras 
que el 37,6% de nuestros pacientes no sufrieron ninguna progresión o persistencia 
tumoral.  El 67,4% de los hombres presentaron una recidiva de su proceso, mientras 
que únicamente la sufrieron el 25,0% de las mujeres. Al realizar el análisis estratificado 
por sexos se observaron diferencias estadísticamente significativas (p=0,004).
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A su vez hemos analizamos la progresión estratificada en función del estadio 
tumoral (Tabla 73) y la localización de la neoplasia (Tabla 74). En el análisis de nuestra 
muestra, todos los pacientes en estadios I y IVC recidivaron. En los estadios II, III 
y IVB, un 45,4%, un 44,4% y un 50,0% respectivamente no sufrieron progresión de 
su enfermedad. En los pacientes que se encontraban en estadio IVA encontramos un 
61,5% de recidivas. Al realizar el análisis estratificado por estadios no encontramos 
diferencias estadísticamente significativas (p=0,093) (Tabla 73).
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Al estudiar la progresión de la enfermedad según la localización del tumor primario, 
observamos que, en nuestra muestra, aquellas neoformaciones originados en la 
glotis tenían la tasa más alta de recidiva (88,9%), seguidos de aquellas originadas en 
hipofaringe (70,0%), labio y cavidad oral (66,7%), orofaringe (65,0%) y supraglotis 
(62,8%). Por el contrario, aquellas localizaciones en las que menos recidivaron los 
tumores fueron las fosas nasales y los senos paranasales (33,3%) y el cavum (38,5%). 
Al realizar el análisis estratificado por localización, no encontramos diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,266) (Tabla 74).
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También se estudió si se produjo una progresión de la enfermedad o no, en función 
de la modalidad de tratamiento que recibieron los pacientes (Tabla 75). Del análisis del 
mencionado estudio se extrajo que el 76,5% de los pacientes tratados con cirugía y el 
59,5% de los tratados mediante protocolo de organopreservación sufrieron progresión 
de su enfermedad. Sin embargo, al realizar el análisis por modalidad de tratamiento, se 
observó que no existieron diferencias estadísticamente significativas (p=0,188).
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Si analizamos la progresión de la enfermedad estratificada según sexo y tipo de 
tratamiento (quirúrgico vs. organopreservación), se observó que, en el caso de los 
hombres, no existieron diferencias estadísticamente significativas (Test exacto 
de Fisher p=0,765), mientras que, en el caso de las mujeres, sí que se apreciaron 
(Test exacto de Fisher p=0,045); ya que, de las 10 pacientes en las que se optó por 
tratamiento organopreservador, solo se produjo recidiva del proceso tumoral en 1 
caso. No obstante, hay que tener en cuenta que este resultado pudo deberse al tamaño 
muestral, pequeño para este sexo.

Se analizó el tipo de progresión que sufrieron los pacientes de nuestro estudio, siendo 
lo más frecuente la recidiva local (12,9%) seguida de la recidiva a distancia (11,9%) 
y de la recidiva ganglionar (9,9%). No se observaron diferencias estadísticamente 
significativas al realizar el análisis estratificado por sexos (p=0,399) (Tabla 76).
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5.5.1 Estado actual de la muestra
En el momento de finalizar el estudio, 53 pacientes permanecían vivos (52,0%), de 
los cuales 43 permanecían vivos, sin enfermedad (42,2%) y 10 se encontraban vivos, 
pero con enfermedad (9,8%). Por otro lado, 49 pacientes habían fallecido (48,0%), 
estando la causa de la muerte relacionada con el cáncer de cabeza y cuello en 44 
pacientes (43,1%), mientras que 5 de ellos fallecieron por otras causas (4,9%). 

Realizamos el análisis estratificado, encontrando diferencias estadísticamente 
significativas entre ambos sexos (p=0,013), pero sin encontrar diferencias 
estadísticamente significativas entre los pacientes tratados con cirugía y aquellos otros 
tratados mediante protocolo de preservación de órgano (p=0,989). Sin embargo, al 
realizar el análisis por estadios tumorales, se observó que en el momento del estudio 
existía un 72,7% de pacientes diagnosticados en estadio II, vivos sin enfermedad, un 
50,0% de los detectados en estadio I, un 42,3% de los diagnosticados en estadio IVA 
y un 40,7% de los diagnosticados en estadio III; al analizar estos datos se obtuvieron 
diferencias estadísticamente significativas (p=0,001).

5.5.2 Tiempo hasta la recidiva
Estudiamos el tiempo que transcurrió entre el final del tratamiento primario y la 
recaída de la enfermedad. Para ello analizamos únicamente aquellos pacientes en los 
cuales la enfermedad recidivó (n=45), excluyendo aquellos pacientes con respuesta 
parcial. Observamos, en nuestro estudio, que el tiempo medio entre que finalizó el 
tratamiento primario y se detectó una recidiva tumoral fue de 15,33 meses (Tabla 77).
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5.5.3 Supervivencia libre de enfermedad
Hemos analizado el tiempo que transcurrió desde que los pacientes finalizaron el 
tratamiento primario, hasta que recidivaron, fallecieron o hasta la fecha en la que 
finalizó el estudio, en caso de no tener patologías asociadas. Por ello se excluyeron 
19 pacientes, 18 de los cuales no presentaron respuesta completa al tratamiento 
primario y 1 paciente que rechazó ser tratado. La supervivencia libre de enfermedad 
(SLE) media fue de 43,05 meses, con una mediana de 34,46 meses (Figura 9).
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Al estratificar la supervivencia libre de enfermedad por sexo, observamos 
que fue mayor en el sexo femenino (mediana=48,86 meses) con respecto al sexo 
masculino (mediana=31,55 meses), sin embargo, estas diferencias resultaron no ser 
estadísticamente significativas al utilizar el test no paramétrico U de Mann-Whitney 
(p=0,193) (Tabla 78).
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En la curva de supervivencia (Figura 10) observamos que, en los primeros meses, 
la SLE es similar en ambos grupos, sin embargo, a medida que progresó el estudio, 
observamos una mayor supervivencia en el grupo femenino, siendo esta diferencia 
estadísticamente significativa (Log Rank p=0,037).
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También hemos estratificamos la SLE en función del consumo de tóxicos. En el caso 
del hábito tabáquico, diferenciando si eran fumadores activos, lo habían sido, pero en 
el momento del estudio no lo eran, o si nunca habían consumido esta sustancia. En 
este caso, aquellos que nunca habían fumado obtuvieron una SLE media de 62,26 
meses, los fumadores, de 37,13 meses y los exfumadores, de 29,60 meses (Tabla 
79). Estas diferencias no resultaron ser estadísticamente significativas (p=0,241). 
Las curvas de supervivencia (Figura 11) fueron similares para los tres supuestos, no 
existiendo diferencias estadísticamente significativas (Log Rank p=0,721). 
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Respecto al consumo de alcohol, también diferenciamos entre las categorías de si 
era bebedor, si lo había sido con anterioridad, o si nunca había consumido alcohol. 
La SLE media de los pacientes no bebedores fue de 41,13 meses, en los bebedores de 
28,61 meses, y en los exbebedores de 25,41 meses (Tabla 80), mostrando diferencias 
estadísticamente significativas (p=0,032). Observamos, en la gráfica (Figura 12) 
que, en los primeros años, se produjo una mayor SLE en el grupo de no bebedores, 
llegando a asemejarse con el paso de los años con el resto de grupos. Estas diferencias 
no resultaron estadísticamente significativas (Log Rank p=0,216).
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Se analizó si el grado de diferenciación tumoral había influido en la SLE de la muestra, 
siendo la SLE media para aquellos tumores indiferenciados o poco diferenciados (G3, 
G4 y tipo 3 en cavum) de 45,64 meses, y para los diferenciados (G1, G2, y tipo 1 y 2 
en cavum) de 35,51 meses (Tabla 81), no siendo estas diferencias estadísticamente 
significativas (U Mann-Whitney p=0,195). En la curva de supervivencia (Figura 
13) hemos observado que los tumores indiferenciados o poco diferenciados tenían 
una mayor SLE en los primeros 5 años desde el final del tratamiento, respecto a los 
tumores diferenciados, pero posteriormente las tasas de supervivencia se igualaron. 
No obstante, estas diferencias no resultaron estadísticamente significativas (Log 
Rank p=0,403).
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También analizamos la SLE en función del tratamiento que el paciente había 
recibido, ya fuera quirúrgico o hubiera sido sometido a un protocolo de preservación 
de órgano. El análisis mostró una SLE media superior en aquellos pacientes 
tratados mediante cirugía (47,28 meses) respecto a los tratados mediante protocolo 
de organopreservación (41,95 meses) sin ser estas diferencias estadísticamente 
significativas (U de Mann-Whitney p=0,315) (Tabla 82). 
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En la curva de supervivencia obtuvimos una SLE similar en ambas categorías en 
los primeros años tras la finalización del tratamiento; y posteriormente una mejor 
tasa en aquellos pacientes tratados con protocolo de preservación de órgano, para 
que, en torno al octavo año, las tasas se igualaran (Figura 14) Sin embargo, estas 
diferencias no fueron estadísticamente significativas (Log Rank p=0,085).
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5.5.4 Supervivencia global
Estudiamos la supervivencia global (SG) de nuestra muestra, desde que los pacientes 
fueron diagnosticados, hasta que fallecieron o finalizó el seguimiento. El valor 
promedio de la supervivencia global fue de 41,80 meses (Tabla 83).
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Analizamos la SG de la muestra estratificada en función del sexo, obteniendo una 

mediana de 40,83 meses para el sexo masculino, respecto a los 50,43 meses del sexo 
femenino, sin llegar a obtener significación estadística (U Mann-Whitney p=0,353) 
(Tabla 84). 
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En la curva de supervivencia observamos que, en los primeros, la supervivencia fue 
similar, pero conforme avanzó el estudio, la SG femenina fue superior al sexo masculino 
(Figura 15). Sin embargo, estas diferencias no llegaron a ser estadísticamente 
significativas (Log Rank p=0,086).
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Analizamos la SG en función de la adicción a hábitos tóxicos, estratificando por 
grupos es función de si consumían tabaco, lo habían consumido con anterioridad, 
pero hacía un año que no lo hacían o si nunca habían fumado. Los pacientes que nunca 
habían fumado obtuvieron una SG media de 49,00 meses, los fumadores de 45,46 
meses, y los exfumadores de 37,00 meses (Tabla 85), no encontrando significación 
estadística en estas diferencias (Kruskal Wallis p=0,251). 
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En la curva de supervivencia (Figura 16) observamos que, en los primeros meses 
tras el diagnóstico, las tres curvas resultaron similares, pero, conforme avanzó el 
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estudio, los pacientes no fumadores obtuvieron una mayor SG, sin llegar a ser las 
diferencias estadísticamente significativas (Log Rank p=0,147).
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En el caso del consumo de alcohol obtuvimos una SG media de 51,03 meses para los 
no bebedores, de 38,4 meses para los bebedores y de 37,11 meses para los exbebedores, 
no siendo estadísticamente significativas estas diferencias (Kruskal Wallis p=0,094) 
(Tabla 86). 

!"#$"%MK'%A4172:*:7.,*"%>$6#"$%;57)7)<%7.%+4.,*-.%87$%,6.)456%87%"$,6I6$'

078*"."

0 )412: %- PGB OPB\R PDB )_0H )XSH

*J5@4@41J9 >D Y\T\> IDT\K5 I>TIY5 B=T\I5 K=TF\5 IT=\5 =B=TID5

a4@41J9 >F >BTYB5 GFT\Y5 G>T>Y5 IKT>\5 BKTGY5 YTI\5 =G=TID5

&S@4@41J9 Y >ITBK5 G=TIB5 GFTFK5 IDT==5 BBTI\5 GBTBI5 K>TKI5

!"#$"%"&'&"($)*+,'-.+,"&')Q26+R'5)O'55"+)789:9@D

En la curva de supervivencia (Figura 17) observamos que el grupo de pacientes que 
no había consumido alcohol tenía un SG superior al resto de grupos, acentuándose 
estas diferencias a partir de los 2 años de seguimiento. Estas diferencias no fueron 
estadísticamente significativas (Log Rank p=0,072)
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No obtuvimos diferencias estadísticamente significativas en relación al grado de 
diferenciación tumoral (U Mann-Whitney p=0,107). Aquellos tumores indiferenciados 
o poco diferenciados (G3, G4 y tipo 3 en cavum) tuvieron una SG media de 53,21 
meses, mientras que en el caso de los diferenciados (G1, G2, y tipo 1 y 2 en cavum) la 
SG fue de 40,75 meses (Tabla 87), no obteniendo significación estadística (p=0,107). 
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En la curva de supervivencia (Figura 18) observamos que en los primeros meses la 
SG fue similar, pero conforme avanzó el estudio, se observó una mayor SG para los 
indiferenciados, no siendo estadísticamente significativa (Log Rank p=0,106).
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Al estudiar la SG en función del estadio tumoral, obtuvimos una media de 58,65 
meses para aquellos tumores en estadio I, de 61,51 meses para aquellos en estadio II, 
de 41,40 meses, para aquellos en estadio III, de 42,58 meses para aquellos en estadio 
IVA, de 30,71 meses para aquellos en estadio IVB y de 22,53 meses para aquellos en 
estadio IVC (Tabla 88); no siendo estas diferencias estadísticamente significativas 
(Kruskal Wallis p=0,156). 
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En la curva de supervivencia (Figura 19) observamos que los pacientes en estadio 
II tuvieron una mayor SG, seguidos de los pacientes en estadio III. Los pacientes en 
estadio IVB y IVC fueron los que peor SG global alcanzaron, siendo estas diferencias 
estadísticamente significativas (Log Rank p=0,004).
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Se analizó la SG en función del tratamiento recibido, obteniendo resultados similares 
en ambos grupos. La SG media de los pacientes tratados mediante cirugía fue de 
40,43 meses, mientras que la de los tratados mediante protocolo de preservación de 
órgano fue de 42,58 meses, no siendo estas diferencias estadísticamente significativas 
(U Mann-Whitney p=0,592) (Tabla 89). 
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Tampoco encontramos diferencias estadísticamente significativas en la curva 
de supervivencia, en la que la SG fue similar en ambos grupos, siendo ligeramente 
mayor en el grupo tratado con cirugía, respecto a los tratados mediante protocolo de 
organopreservación (Log Rank p=0,949) (Figura 20).
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Se analizó el impacto en el tratamiento que tuvo el uso de las dos pruebas de imagen: 
tanto la TC como la PET/TC, es decir, hemos valorado cómo el hecho de utilizar ambas 
técnicas de exploración supuso un cambio en la modalidad terapéutica utilizada; de 
la misma forma se evaluaron las consecuencias que ello supuso en el tratamiento de 
los pacientes. Para ello se utilizó la siguiente codificación:

• NULO: no hubo variación entre ambas estadificaciones.
• BAJO: existió variación en la estadificación, pero no tuvo repercusión en el 

tratamiento.
• MODERADO: la discrepancia de estadificación supuso un cambio en el 

tratamiento, pero dentro de la misma modalidad, como puede ser: variación 
del tipo de cirugía, variación de la zona a irradiar o variación del número de 
ciclos de quimioterapia.

• ALTO: la variación en la estadificación supuso un cambio en la modalidad de 
tratamiento.

• EXTREMO: la discrepancia de estadificación generó un cambio en la 
intencionalidad del tratamiento (curativa vs. paliativa).

Tras ello, establecimos que el hecho de utilizar la TC y la PET/TC supuso un cambio 
en el tratamiento en 67 pacientes, lo que supuso un 39,7% de la muestra (Tabla 90). Se 
estudió si esos cambios estuvieron relacionados con el sexo (p=0,465), con la presencia 
de antecedentes oncológicos en la familia (p=0,522), con el consumo de tabaco 
(p=0,442) o alcohol (p=0,686), con la localización del tumor primario (p=0,335) 
o con el tipo de TC realizada (p=0,832) sin encontrar diferencias estadísticamente 
significativas en la asociación de ninguna de estas variables.
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Por otro lado, hemos analizado el impacto que supusieron dichos cambios en el 
manejo terapéutico de los casos de nuestra muestra (Tabla 91): en el 47,9% de los 
casos no hubo cambio alguno en el estadio tumoral al comparar ambas técnicas de 
imagen, por lo que el impacto fue nulo.

En el 12,4% de las ocasiones el impacto fue bajo, observándose un cambio en la 
estadificación, pero sin repercusión terapéutica, produciéndose, la mayoría de las 
veces, por detección de adenopatías por parte de la PET/TC, que la TC no fue capaz 
de revelar. En pocos casos, se detectaron fallos de la PET/TC en los que hubo una 
sobreestimación del tamaño del tumor primario (1,2%) y una sobreestimación de las 
adenopatías locorregionales (0,6%).

En el 9,5% de los casos analizados observamos un impacto moderado, es decir que 
el hecho de utilizar 2 técnicas de imagen modificó el tratamiento, pero siempre dentro 
de la misma modalidad. La mayoría de estos casos (2,7%) fue debida a que la PET/
TC detectó una lesión en la localización del tumor primario que la TC no fue capaz 
de distinguir. El 2,4% de las ocasiones se debió a que la PET/TC detectó adenopatías 
locorregionales, indetectables para la TC, y en el mismo porcentaje de ocasiones la 
PET/TC detectó metástasis a distancia. En el 1,2% de los casos la PET/TC cometió 
algún error, señalando la existencia de adenopatías patológicas que finalmente no 
lo fueron. En el 0,6% de las ocasiones existió un error, tanto de TC, como de PET/
TC, no visualizándose metástasis ganglionares locorregionales, que posteriormente 
se manifestaron.

En el 27,2% de los casos, la realización de ambas técnicas de diagnóstico supuso 
un impacto alto en el tratamiento, es decir, que implicó un cambio en la modalidad 
terapéutica que el paciente recibió: en la mayoría de las ocasiones fueron detecciones 
de falsos positivos en la TC, tanto a nivel del tumor primario (10,7%), como a nivel de 
la detección de las adenopatías (2,7%); a su vez la TC detectó, en el 0,6%, metástasis 
a distancia que resultaron ser falsos positivos. La TC detectó lesiones en la zona del 
tumor primario que la PET/TC no fue capaz de visualizar en el 1,8% de las ocasiones, 
y adenopatías positivas que se escapaban del diagnóstico de la PET/TC en el 0,6%. 
Por otra parte, la PET/TC fue la única técnica de imagen que consiguió detectar 
el tumor primario o recidivas a nivel local en el 2,4%, adenopatías metastásicas 
locorregionales en el 1,8% y metástasis a distancia en el 3,6%. De la misma forma, la 
PET/TC estableció resultados falsos positivos a la hora de detectar recidivas locales 
en el 1,2% de los casos, y en el 0,6% a la hora de detectar metástasis a distancia. En el 
1,2% de los casos existió error en ambas técnicas, detectando una recidiva ganglionar 
cuando realmente no la había. 

En el 3,0% de las ocasiones observamos un impacto extremo en el tratamiento, ya 
que el uso de la TC y la PET/TC hizo cambiar la intención terapéutica de los pacientes: 
en el 2,4% de las ocasiones la PET/TC detectó metástasis a distancia que la TC no fue 
capaz de detectar, mientras que en el 0,6% ocurrió lo contrario. 
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Como ya se ha citado anteriormente, se recogió información de 102 pacientes, desde 
noviembre de 1990 hasta julio de 2017, a los que se les realizaron 2 pruebas de imagen 
(TC y PET/TC) en un período inferior a 30 días. Se realizó un seguimiento de dichos 
pacientes hasta marzo de 2020 y posteriormente se analizaron los datos.

6.1.1 Sexo
Nuestro estudio, sobre el cáncer de cabeza y cuello, concuerda con la gran mayoría de 
estudios publicados al respecto (8,27), demostrando que el CCC tiene más incidencia 
en el sexo masculino (88,2%). El riesgo de que un CCC se desarrolle en el sexo 
masculino, respecto del femenino es de 2 a 5 veces mayor (12), alcanzando en nuestra 
muestra una relación de 7,5:1. Esta diferencia está probablemente relacionada con 
tasas más altas en el abuso de sustancias nocivas en hombres (172), tal y como se 
analizó. No obstante, los hábitos han cambiado con el paso del tiempo, y ha disminuido 
el consumo de tabaco y alcohol por parte del hombre, mientras que ha aumentado 
por parte de las mujeres, por lo cual, es de esperar que las diferencias vayan siendo 
menores entre ambos sexos, a lo largo del tiempo (13).

Cuando se compara la incidencia en el cáncer de laringe entre sexos, las diferencias 
son elevadas; sin embargo, al comparar la incidencia del cáncer de cabeza y cuello, de 
manera global, entre hombres y mujeres, las diferencias son menores.

6.1.2 Antecedentes familiares
Parece evidente que el hecho de que sólo un 20-30% de los pacientes expuestos a 
situaciones de riesgo desarrollen la enfermedad, supone que deben intervenir otros 
factores en la patogénesis del CCC. Todavía no está bien definido el papel de los 
factores hereditarios en este tipo de cáncer. En estudios familiares de pacientes con 
CECC se ha demostrado que los familiares de primer grado tienen un mayor riesgo 
de sufrir cáncer de las VADS, pero el mecanismo genético no es bien conocido, por 
lo que actualmente existen múltiples estudios en esta línea de investigación (33,34).

6.1.3 Hábitos tóxicos: tabaco y alcohol
Es conocido que el tabaco y el alcohol son los dos principales factores de riesgo 
para el desarrollo de cáncer de cabeza y cuello, siendo la probabilidad de 
padecerlo proporcional a la cantidad de tabaco consumido (15), y aumentando 
considerablemente al consumirlo de manera conjunta con el alcohol. Según la 
literatura, aproximadamente el 90% de los pacientes con CCC tienen historial de 
consumo de tabaco, lo que concuerda con nuestro estudio, en el cual el 88,2% de 
los pacientes refirió antecedentes de consumo de esta sustancia (Tabla 11). A pesar 
de no encontrar diferencias significativas, observamos que el 66,7% de las mujeres 
de nuestra muestra habían consumido tabaco alguna vez, lo que concuerda con 
los patrones de consumo de tabaco, según los cuales ha aumentado el número de 
mujeres fumadoras y por lo tanto, la incidencia de CCC en el sexo femenino; y ha 
disminuido el consumo de tabaco en hombres en las últimas décadas, lo que ha 
propiciado una reducción de la incidencia en el sexo masculino (173). Debido a que el 
80% de los fumadores se inician en el hábito antes de los 18 años, es muy importante 
la concienciación y los programas de prevención en edad escolar (174).

Como se ha comentado anteriormente, el alcohol aumenta el riesgo de padecer 
CCC (16), sobre todo a nivel de hipofaringe respecto a otras localizaciones (19). Al 
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alcohol se le atribuye el 1-4%  de los casos de CCC, teniendo un efecto multiplicativo 
en combinación con el tabaco (175). En nuestro estudio, el 53,9% de los pacientes 
habían consumido de manera habitual alcohol, mientras que el 46,1% de los pacientes 
nunca ha consumido alcohol de manera habitual (Tabla 12). Al realizar el análisis por 
sexos podemos observar diferencias significativas (p=0,003), puesto que el 60,0% 
de los hombres había consumido alguna vez alcohol de manera habitual, respecto al 
8,3% de las mujeres. Algunos autores proponen que estas diferencias de consumo se 
deben a factores sociales (176). 

6.1.4 Edad
En nuestro estudio la edad media de desarrollo de CCC fue de 61,35 años, con una 
edad mínima de 30,85 años y una edad máxima de 84,36 (Tabla 13). Dentro de esta 
muestra, el 88,2% de los pacientes pertenecían al sexo masculino, y el 11,8% al sexo 
femenino. Todos estos datos corresponden con los datos epidemiológicos de edad 
en el momento del diagnóstico, tanto en la media, como en los valores máximos y 
mínimos, así como en la distribución por sexos, con respecto a los datos recogidos 
por uno de los estudios con mayor número de pacientes diagnosticados de CCC en 
nuestro país (177).

Se ha observado que, en nuestro estudio, el 85,3% de los pacientes tenía más de 
50 años en el momento del diagnóstico, siendo únicamente un 14,7% los pacientes 
menores de 50 años (Tabla 14). Todo ello se corresponde con otros estudios recogidos 
en la literatura, en los cuales se indica que el CCC es raro en pacientes menores de 40 
años (173,178–180). Una posible causa del origen de CCC en personas más jóvenes 
puede ser el VPH, ya que se ha visto que la incidencia de CCC con VPH positivo está 
aumentando en personas de 36 a 44 años, mayoritariamente en el sexo masculino 
(26). Desafortunadamente, en nuestro estudio, no disponemos de los datos de la 
incidencia del VPH en nuestra serie, por lo que entendemos que este aspecto es una 
limitación del mismo.

6.1.5 Localización tumoral
En estudios en los que se recoge la incidencia de CCC en todo el mundo, se ha 
observado, en igual medida, que la localización más frecuente era la cavidad oral, 
seguida de la laringe (12), de la misma manera que hay publicaciones que señalan 
a la laringe como localización más frecuente, seguida de la cavidad oral (181). En 
nuestro estudio, la localización más frecuente fue la laringe en su conjunto, con un 
52,0%, seguido de la orofaringe, con un 19,6%, y la hipofaringe con un 9,8%. Estos 
porcentajes se asemejan mucho a los obtenidos en otros estudios en los que se estudia 
la incidencia por localizaciones en nuestro país (177). Es posible que las diferencias 
de incidencia en otras localizaciones se deban al escaso número de casos registrados 
en ellas. No obstante, es importante aclarar que, en nuestra área sanitaria, no se 
atienden casos del ámbito de la Cirugía Maxilofacial, lo que puede tener influencia en 
una menor incidencia de tumores en la cavidad oral.

En estudios de otras áreas geográficas, la incidencia varía mucho en las 
localizaciones del CCC: por ejemplo, en Tailandia el cáncer más frecuente es el de 
la cavidad oral, seguido por el de cavum y de la laringe. Esto podría tener relación 
con los hábitos locales, como, por ejemplo, la masticación de tabaco, pudiendo ser el 
principal factor de riesgo para el desarrollo del cáncer de la cavidad oral. Además, el 
cáncer de cavum es mucho más frecuente en Asia que en el resto del mundo, debido 
a factores genéticos, hidrocarburos policíclicos generados durante el cocinado de 
algunos alimentos, la alimentación frecuente con carnes procesadas,  y al elevado 
consumo de pescado en salazón, que ha demostrado aumentar el riesgo de padecer 
ese tipo de tumores (182). En un estudio realizado en Estados Unidos demostró que la 
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localización más frecuente, dentro del CCC, fue la laringe, seguida de la cavidad oral, 
aunque estas cifras se prevé que varíen en el futuro, debido al abandono del hábito 
tabáquico (12). En otro estudio realizado en Canadá, se observó que las tendencias 
habían cambiado en las últimas décadas: la orofaringe era la tercera localización más 
común, mientras que en el año 2000 ocupaba la primera posición (183).

Al realizar el análisis por sexos, no observamos diferencias estadísticamente 
significativas, a pesar de que diversos estudios relacionen un mayor consumo de 
tabaco y alcohol en el sexo masculino, con una mayor incidencia en este sexo en la 
actualidad; esto puede deberse al pequeño tamaño muestral de las mujeres recogidas 
en nuestro estudio. Observamos que en la localización supraglótica se encuentra 
una mayor proporción de casos en el sexo femenino, respecto al masculino. Existen 
estudios en la literatura que abogan por un aumento en la incidencia de tumores 
supraglóticos en el sexo femenino (184).

6.1.6 Estirpe histológica y grado de diferenciación
En nuestro estudio, la mayor parte de los carcinomas valorados fueron de tipo 
escamoso (más del 95,0% de los casos analizados (Tabla 16)), lo que concuerda con 
los descritos en la literatura relacionada (49,52,185,186). Al estudiar su grado de 
diferenciación, se observa que el más frecuentes es el G2 (Tabla 17), lo que también 
está en consonancia con otros estudios realizados en este campo, que afirman que los 
el carcinomas más frecuentes son los bien (G1) y moderadamente diferenciados (G2) 
(177,187,188).

El carcinoma tipo basaloide es muy poco frecuente y con un mal pronóstico debido 
a su escasa respuesta al tratamiento, con pocos casos recogidos en las publicaciones 
actuales (189,190), al igual que ocurre en nuestro estudio, en donde únicamente uno 
de los pacientes presentó este tipo de tumor (1,0%).
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6.2.1 Estadificación TNM en el momento del diagnóstico
Al evaluarse el tamaño tumoral, tanto en la muestra de pacientes, como en la de 
casos considerados, observamos que la T más frecuente fue T3 (Tabla 18), algo que 
coincide con otros estudios realizados (177,191,192). Al valorar el grado de afectación 
ganglionar, en nuestro estudio, lo más frecuente fue que no existiese afectación 
ganglionar en el momento del diagnóstico (N0=37,3%) (Tabla19), lo que también 
concuerda con otras series de casos publicadas (177,191–193), a pesar de que la 
proporción de pacientes con metástasis ganglionar en el momento del diagnóstico 
fue lo más frecuente (N+=62,7%), siendo la afectación ganglionar más frecuente N2c 
(34,3%). Al analizar las metástasis a distancia en el momento del diagnóstico, lo más 
frecuente fue que los pacientes no presentasen extensión tumoral a distancia, siendo 
M+=6,9% (Tabla 20).

6.2.2 Estadio tumoral en el momento del diagnóstico
Existen pocos artículos que engloben todos los tumores de cabeza y cuello y dividan a la 
muestra por estadios en el momento del diagnóstico. Un estudio realizado en Rumanía, 
en el que se incluyó un total de 1072 pacientes diagnosticados de tumores de cavidad 
oral y región maxilofacial, desde 1993 a 2002, señala que casi la mitad los pacientes 
(46,8%) fueron diagnosticados en estadio IV (194). Sin embargo, estos porcentajes 
pueden haber variado en la actualidad, debido a que las técnicas de diagnóstico por 
imagen han avanzado. Otro estudio de The Surveillance, Epidemiology, and End 
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Results Program (SEER), con casi 3000 pacientes diagnosticados de CCC, realizado 
con datos recogidos  entre 1997 y 2009, muestra que casi 1 de cada 2 pacientes fue 
diagnosticado en estadio IV (48,95%); los siguientes estadios más frecuente fueron el 
I y el III (20,30% y 18,73%), siendo el menos frecuente el estadio II (195). 

En nuestro estudio, el estadio más frecuente en el que se encontraban los pacientes 
fue el IVA (51,0%), seguido del III (26,5%) (Tabla 24); observamos una tendencia 
similar al realizar un análisis de los estadios en los que se encontraban todos los casos 
de la muestra, lo que concuerda con que el estadio más frecuentemente diagnosticado, 
en nuestro medio, en el CCC, fue el IV (177), sin embargo la variación en los diversos 
porcentajes y frecuencias en estadios precoces pudo deberse a que, nuestro estudio, 
solo comprendió a pacientes a los que se les solicitó TC y PET en el momento del 
diagnóstico, en un plazo inferior a 30 días. Es por ello que en la gran mayoría de 
estadios I y II, en nuestro Centro, habitualmente solo solamente se utiliza el TC como 
método de imagen en el momento del diagnóstico, lo que modifica los porcentajes de 
clasificación en estadios, respecto de este estudio. 

Al estudiar la relación entre el estadio tumoral en el momento del diagnóstico (Tabla 
25) y la localización de la lesión, observamos que, en los estadios I y II, predominan 
aquellos tumores localizados en glotis y cavum, y los diagnosticados en estadio III se 
localizan mayoritariamente en supraglotis y cavum. La localización predominante en 
estadios IVA y IVC es la supraglotis, lo que corresponde con otros estudios en los que 
se asocian estadios más tempranos a la región glótica, y estadios más avanzados a la 
región supraglótica (49,53,196).

6.2.3 Tipo de TC realizada
Los exámenes convencionales para la estadificación inicial del CCC incluyen: examen 
clínico, y TC y/o RM. La TC cervical sigue siendo el “gold estándar” del diagnóstico 
por imagen de los tumores de cabeza y cuello, puesto que permite obtener imágenes 
con una buena resolución, la evaluación es mucho más rápida que en el caso de la RM 
y, además, reduce o elimina sustancialmente los artefactos de movimiento atribuibles 
a la respiración, la deglución o la tos (49,197).

No obstante, en general, la precisión de la estadificación mediante la resonancia 
magnética en el cáncer de laringe es ligeramente mayor, en gran parte debido a una 
evaluación más precisa de la afectación del cartílago y de la extensión paraglótica y 
preepiglotótica del tumor. 

La tomografía computarizada se usa con más frecuencia, en comparación 
con la resonancia magnética, para la estadificación inicial del cáncer de laringe, 
debido a aspectos tales como el coste económico, la velocidad de su evaluación y la 
disponibilidad de la técnica en los distintos medios hospitalarios (198).

Mediante la TC cervical evaluamos la extensión del tumor primario, y si los ganglios 
linfáticos regionales están afectados. El pulmón es la localización más frecuente de las 
metástasis a distancia, por lo que se suele incluir, en la exploración, una TC del tórax 
(199).  Se solicitó una TC cervicofacial en aquellos pacientes que, por la localización del 
tumor primario, o por la sospecha de invasión de tejidos circundantes, necesitamos 
explorar el macizo facial.

En pacientes con sospecha de metástasis a distancia, o en estadios muy avanzados 
de la enfermedad, se solicitó una TC body, con el fin de realizar un rastreo corporal 
completo (Tabla 27).
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La estadificación inicial del CCC en nuestro medio incluye: examen clínico (inspección, 
palpación y rinofibrolaringoscopia), tomografía computarizada (TC) y/o resonancia 
magnética (RM) para evaluar la extensión local del tumor primario y la afectación de 
los ganglios linfáticos regionales.

Varios estudios han demostrado la ventaja de la tomografía computarizada 
por emisión de positrones con el uso del análogo de glucosa radiomarcado 
18F-fluorodesoxiglucosa (18F-FDG PET/TC), en comparación con las técnicas de 
imagen convencionales (TC y RM) para detectar invasión de ganglios linfáticos 
cervicales y las metástasis a distancia (200), puesto que es una técnica de valoración 
corporal completa  (201–203). En la actualidad, se recomienda el uso de la PET/TC 
en casos de duda de afectación ganglionar regional y en los carcinomas de origen 
desconocido (204), puesto que este método diagnóstico localiza hasta en 1/3 de las 
ocasiones el tumor primario, modificando la estrategia terapéutica del tumor (205).

La PET/TC se aplica, cada vez más, en el diagnóstico, clasificación, estadificación y 
evaluación de la respuesta al tratamiento en una gran variedad de tumores malignos. 
Se ha sugerido que la PET/TC podría ser más precisa que la TC y/o la RM para 
identificar metástasis ganglionares cervicales en el CECC, porque se considera una 
técnica más sensible (206); sin embargo, otros estudios afirman que la PET no 
detecta metástasis regionales y distantes de pequeño volumen (207).

A pesar de mejorar la detección de adenopatías regionales patológicas, la detección 
de metástasis a distancia y el descubrimiento de segundos tumores primarios, hay 
datos limitados sobre el impacto de la PET/TC en la variación de la estadificación, 
respecto a las técnicas de imagen convencionales, ya que los estudios recogidos en la 
literatura actual no son concluyentes debido al tamaño limitado de la muestra, y al 
uso de una gran variedad de métodos para determinar el rendimiento de la PET/TC 
(208).

6.3.1 Pacientes no tratados
En la actualidad las técnicas de imagen son indispensables para el diagnóstico, ya que 
aportan información necesaria para la estadificación de un tumor, sobre todo en fases 
iniciales de la enfermedad, en las que la exploración clínica es insuficiente, debido a 
la dificultad de detectar adenopatías patológicas únicamente mediante la palpación, 
o al valorar la infiltración tumoral mediante fibroscopia. 

En nuestro trabajo se ha querido comprobar cual de los dos métodos de imagen 
era más fiable a la hora de establecer un estadio, en el momento del diagnóstico, 
en pacientes que no habían recibido tratamiento previo, para evitar posibles errores 
derivados de las secuelas postratamiento.

6.3.1.1 Estadificación mediante exploración clínica vs. estadificación del Comité de 
Tumores
Los CCC tienen una gran capacidad de metastatizar en los ganglios linfáticos regionales, 
teniendo este hecho una gran importancia en el pronóstico y la supervivencia del 
paciente. Por ello, el método más accesible para detectar las adenopatías cervicales es 
la palpación del cuello, pero en ocasiones se puede ver dificultada por las características 
anatómicas del paciente. Por ello utilizamos pruebas de diagnóstico por imagen para 
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realizar una estadificación y una planificación del tratamiento lo más precisas posible 
(209).

En nuestro análisis, alcanzamos un diagnóstico clínico correcto, mediante la 
exploración en consulta, en el del 80,0% de los casos en estadios I, II y III, respecto 
a lo establecido por el Comité de Tumores, mientras que, en los casos en estadio IVA, 
IVB y IVC, se obtuvo una infraestimación en el 54,2% de las ocasiones (Tabla 32). Sin 
utilizar técnicas de imagen, se infraestadificó el 36,4% de los CCC de nuestra serie, 
respecto a lo determinado por el Comité de Tumores, mientras que, en estas mismas 
condiciones se sobreestadificó el 2,3% de las neoplasias. También observamos que se 
tendía a infraestimar el tamaño tumoral, en nuestra serie, en el 20,5% de los casos, 
mientras que, en el 2,3%, se sobreestimó el tamaño del tumor primario (Tabla 33). 
Respecto a las metástasis regionales, observamos que, sin técnicas de imagen, se 
infraestimó el 40,9% de los casos analizados, mientras que, ninguna se sobreestimó 
(Tabla 34).

6.3.1.2 Estadificación mediante exploración clínica y TC vs. estadificación del Comité 
de Tumores
En nuestro estudio observamos una mayor correlación en cuanto a la estadificación 
inicial del tumor, al añadir la TC como método de diagnóstico por la imagen, 
aumentando la concordancia a D=0,651. No obstante, vimos que, utilizando la TC 
como método diagnóstico, asociado a la palpación cervical, se infraestadificaron el 
25,0% de los casos, casi todos ellos a partir del estadio III (Tabla 35).

A la hora de analizar el diagnóstico del tumor primario, observamos que, al añadir 
la TC como método diagnóstico, la correlación aumentó a D=0,762, tendiendo a 
infraestimar este parámetro, lo que ocurrió en el 13,7% de los casos, no llegando a 
encontrar el tumor primario en el 11,3%, un dato relativamente elevado. Únicamente 
se produjo una sobreestimación de la T, en el 2,3% de los casos (Tabla 36).

En los CCC, la presencia de metástasis en los ganglios linfáticos regionales es 
un factor pronóstico importante (210,211). Aunque la palpación tiene la ventaja de 
ser fácil y económica de realizar y repetir, en general es inexacta ya que, tanto su 
sensibilidad, como su especificidad, están en el rango de 60 a 70%, dependiendo 
del tumor estudiado; como consecuencia de esta baja sensibilidad, un cuello sin 
adenopatías palpables tiene riesgo de albergar metástasis ocultas, relacionado este 
aspecto, en gran medida, por el tamaño y la localización del tumor primario (212).

En una gran cantidad de casos de CCC, el lado contralateral del cuello también 
tiene un riesgo significativo de albergar metástasis, especialmente cuando el tumor 
primario se acerca o se extiende sobre la línea media (213). Por todo ello, las imágenes 
desempeñan un papel esencial, tanto en la reducción del riesgo inicial de metástasis 
ocultas, como en el aumento de la tasa de recuperación, al reducir las recidivas a nivel 
cervical (214). La tomografía computarizada es la técnica preferida para detectar el 
tumor primario, y estadificar el CCC (215–217), debido a la disponibilidad y facilidad 
de interpretación, así como a la insensibilidad a los artefactos de movimiento.

En nuestro estudio se muestra la importancia de los métodos de imagen en el 
diagnóstico del CCC, sobre todo para la detección de metástasis a nivel cervical, ya 
que, al añadir la TC como prueba diagnóstica, la correlación aumentó de D=0,584 a 
D=0,772. En nuestro estudio, la TC no detectó adenopatías metastásicas en el 13,7% de 
los casos, sobre todo en estadios iniciales de la enfermedad, y tendió a infraestimar la 
afectación ganglionar locorregional, en un 31,8% de los pacientes, mayoritariamente 
en estadios avanzados, sobreestimando únicamente un caso (2,3%) (Tabla37). 

La presencia de tumores pulmonares sincrónicos, o metástasis torácicas en 
pacientes con cáncer de cabeza y cuello, tiene implicaciones pronósticas, y un impacto 
importante en el tratamiento. Además, los segundos tumores primarios representan, 
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aproximadamente, la mitad de las muertes en pacientes con cáncer primario de 
cabeza y cuello erradicado con éxito (218). Dichos segundos primarios, a menudo se 
encuentran en el tórax, lo que muestra la importancia de la detección en esta región, 
y el uso de TC para este propósito (219). Sin embargo, en algunas ocasiones, también 
se pueden originar metástasis a distancia fuera de estas localizaciones, lo que dificulta 
su detección con la TC, puesto que no es una técnica adecuada para el rastreo corporal 
completo. En nuestro estudio, la TC infraestimó la presencia de metástasis a distancia 
en un 9,1%, y la sobreestimó en un 2,3% (Tabla 38).

6.3.1.3 Estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. estadificación del 
Comité de Tumores
Al analizar la correlación entre los estadios determinados por el Comité de Tumores, 
y los establecidos únicamente utilizando la PET/TC como medio de diagnóstico 
por imagen, obtuvimos una correlación bastante elevada: D=0,910, siendo 
estadísticamente significativa (p<0,001). En ningún caso se produjo infraestimación 
del estadio, y sólo en el 6,8% de los casos se produjo una sobreestimación, siendo 
todos estos casos tumores localmente avanzados (Tabla 39).

Las guías clínicas actuales recomiendan realizar la PET/TC, de manera opcional, 
en la enfermedad en estadio avanzado, debido al bajo rendimiento diagnóstico de 
PET/TC en pacientes con enfermedad en estadios I o II. Esto es debido al escaso 
número de pacientes en estadios tempranos de la enfermedad que existían en nuestra 
muestra; pero según los datos analizados, podemos observar que, al utilizar la PET/
TC en el diagnóstico del CCC, obtuvimos una precisión mayor que respecto a la TC, 
tanto en estadios iniciales, como en estadios avanzados, que resultó estadísticamente 
significativa. Asimismo, el uso de la PET/TC es indiscutible en los tumores de origen 
desconocido a la hora de localizar el tumor primario, ya que consigue resultados 
satisfactorios en el 30,0% de los casos (220,221). 

En nuestra serie no están recogidos aquellos pacientes con tumores de origen 
desconocido, pero hubo 5 casos en los que la TC no consiguió encontrar el tumor 
primario, mientras que mediante la PET/TC se identificaron todos. En nuestro 
estudio, mediante el uso de PET/TC como único método de imagen, obtuvimos una 
buena correlación con la T estimada por el Comité de Tumores (D=0,899), cifra 
sensiblemente superior a cuando solo se utilizó la TC como técnica de diagnóstico por 
imagen (D=0,762). Cabe mencionar que no se infraestadificó ningún tumor primario, 
y únicamente se obtuvo una sobreestimación en el 4,5% de la muestra (Tabla 40).

Al analizar la correlación de los ganglios linfáticos cervicales afectados mediante 
el uso de la PET/TC, obtuvimos una correlación de D=0,931, respecto al Comité 
de Tumores, produciéndose 2 infraestimaciones y 1 sobreestimación, todas ellas en 
estadio N2 (Tabla 41). 

La exploración suplementaria que aporta la PET/TC, ha mejorado la estadificación, 
la evaluación del tratamiento, y la detección de recidivas, en pacientes con CCC 
(222,223). La sensibilidad y especificidad de la PET/TC para la detección de ganglios 
linfáticos cervicales malignos, se ha informado en un rango de 61-96% y de 80-
99%, respectivamente, en comparación con la sensibilidad de la combinación TC/
RM (53-82%) y su especificidad (71-97%) (224–226). Sin embargo, el radiotrazador 
FDG, utilizado en imágenes PET, no es un biomarcador específico de tumor, y varios 
procesos inflamatorios pueden conducir a una mayor captación de FDG, y a posibles 
resultados falsos positivos (227).

Estudios anteriores han demostrado el valor de las imágenes PET para la detección 
de adenopatías locorregionales patológicas, en pacientes con CCC. Dos metaanálisis 
han demostrado el excelente rendimiento diagnóstico de la PET en la evaluación 
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previa al tratamiento de pacientes con cáncer de CCC (228), y la precisión de la PET/
TC, en comparación con la TC sola, en el diagnóstico de CCC (229). 

Debido a que la gran mayoría de las metástasis a distancia, en los pacientes con CCC, 
se localizan en el pulmón, algunos autores argumentan que una TC de tórax, sería 
suficiente para identificar a los pacientes afectos de CCC con metástasis a distancia, 
para quienes los tratamientos de la extensión locorregional sería inútil (230). Sin 
embargo, si se opta por un tratamiento con intención curativa en los pacientes con 
metástasis, es necesaria una prueba de imagen corporal completa, como la 18-FDG 
PET/TC. 

Existen diversos estudios que han analizado el uso de la PET/TC en el diagnóstico 
de los pacientes con metástasis a distancia: así, Senft y colaboradores evaluaron 
a 92 pacientes diagnosticados de CCC con factores de alto riesgo para metástasis, 
y descubrieron que el uso de PET/TC, asociada a la TC de tórax, aumentó la 
sensibilidad del 37% al 63% (231). Ng y colaboradores concluyeron que, para la 
detección de metástasis a distancia y segundos tumores primarios, en 160 pacientes 
recién diagnosticados de CCC, con resultados negativos en de la radiografía de tórax, 
ecografía hepática y gammagrafía ósea, la adición de PET/TC, a la TC de tórax, dio 
como resultado una mayor sensibilidad, incrementándola del 50% al 81% (232). Otro 
estudio prospectivo de 307 pacientes con CCC, en el que se intentó determinar la tasa 
de detección de metástasis a distancia y cáncer sincrónico, comparando métodos de 
diagnóstico por imagen,  obtuvo una tasa de detección significativamente mayor de 
metástasis a distancia y/o cáncer sincrónico, utilizando la PET/TC en el momento del 
diagnóstico (233). Debido a su alta resolución espacial, la TC puede servir como una 
herramienta complementaria a la PET/TC, de cara a reducir la tasa de falsos positivos 
debido a afecciones inflamatorias (234).

En general, en pacientes con CCC, la exploración con PET/TC no está indicada 
rutinariamente (235), sin embargo, en pacientes en los que se considera de que existe 
un alto riesgo de metástasis a distancia, el examen mediante PET/TC, incluyendo una 
TC de tórax, es actualmente la técnica de cribado más eficaz (234), no suponiendo 
costes adicionales (236).

Algunos autores han planteado la hipótesis de que otros trazadores  pueden mejorar 
la precisión de la PET (237): Hoshikawa et al. compararon la eficacia diagnóstica 
de la 18F-fluorotimidina (18F-FLT PET/TC) con la de la  18-FDG, en el estudio de 
segundos tumores primarios y metástasis a distancia, en 88 pacientes con CCC. La 
FLT no pudo mejorar la sensibilidad de la PET en comparación con el uso de FDG, 
siendo 78% y 90%, respectivamente. Se concluyó que la FLT no debería reemplazar 
a la FDG para la estadificación de metástasis, previa al tratamiento en pacientes con 
CCC, debido a su menor sensibilidad y mayor actividad de fondo en el hígado y la 
médula ósea (238).

En nuestro análisis, el uso de la PET/TC logró identificar metástasis a distancia al 
ser una prueba corporal completa en todos los casos, incluso con sobreestimación en 
uno de ellos, obteniendo una correlación respecto al Comité de Tumores de D=0,898 
(Tabla 42).  En general, el uso de la PET/TC reduce el número de intervenciones 
quirúrgicas innecesarias y optimiza las indicaciones quirúrgicas en estos pacientes 
(239,240).

6.3.1.4 Correlación en la estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. 
estadificación mediante exploración clínica y TC
Las guías clínicas actuales recomiendan realizar la PET/CT de manera opcional en la 
enfermedad en estadio avanzado, no recomendándose su uso en estadios precoces de la 
enfermedad, debido a un bajo rendimiento diagnóstico en pacientes con enfermedad 
en estadios I o II (241). En nuestro estudio, tampoco consideramos su realización 
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útil para el diagnóstico en estadios tempranos de la enfermedad, posiblemente 
porque la muestra de pacientes en dichos estadios era poco numerosa, pero según los 
datos existentes, observamos que, al utilizar la PET/TC en el diagnóstico de CECC, 
obtuvimos una precisión mayor que con la TC, tanto en estadios iniciales, como en 
estadios avanzados, y este hallazgo resultó estadísticamente significativo.

En nuestro estudio la correlación entre ambas pruebas de imagen a la hora de 
establecer el estadio tumoral fue de D=0,680, coincidiendo en el 68,2% de los casos 
estudiados; sin embargo, al analizar ambas pruebas por separado observamos que 
la correlación entre el estadio tumoral establecido mediante la PET/TC, respecto al 
determinado por el Comité de Tumores fue superior al alcanzado utilizando la TC 
únicamente (D=0,910 vs. D=0,651) (Tabla 43). Lo mismo ocurre a la hora de analizar 
el tumor primario: la correlación entre ambas pruebas fue de D=0,830, coincidiendo 
en el 84,1% de las ocasiones, pero la correlación en el diagnóstico mediante la PET/TC, 
respecto al establecido por el Comité de Tumores fue superior al de la TC (D=0,899 
vs. D=0,762) (Tabla 44). 

Cuando estudiamos la afectación ganglionar locorregional, la correlación entre 
ambos métodos fue de 0,768, con una coincidencia del 68,2% de los casos analizados, 
siendo más precisa la PET/TC respecto a la TC (D=0,931 vs. 0,772) (Tabla 45).

Donde menos concordancia observamos fue en la detección de las metástasis a 
distancia (D=0,205), coincidiendo en el 86,4% de los casos; este dato era esperable, 
ya que la TC no es una prueba de rastreo corporal completo, por lo que la correlación 
diagnóstica de la PET/TC, respecto a la establecida por el Comité de Tumores fue 
superior a la obtenida en aquellos casos en los que se utilizó únicamente la TC 
(D=0,898 vs. D=0,244) (Tabla 46). 

6.3.2 Pacientes tratados
Estudiamos aquellos casos en los que los pacientes sí habían recibido tratamiento 
antes de su inclusión en el estudio, para valorar si el hecho de haber recibido alguna 
terapia previa pudo modificar los resultados. 

 
6.3.2.1 Estadificación mediante exploración clínica vs. estadificación del Comité de 
Tumores
Se ha demostrado la necesidad de un método de diagnóstico por la imagen para evaluar 
la respuesta postratamiento ya que, sobre todo, una vez finalizada la radioterapia, 
puede existir una inflamación de la región donde se asentaba el tumor local, que 
escondiera un resto tumoral o una recidiva precoz subyacente. 

De la misma manera, la palpación cervical es menos precisa en un cuello tratado, 
ya que la intensa fibrosis de los tejidos puede enmascarar adenopatías profundas; 
igualmente, las adenopatías podrían pasar desapercibidas si su pequeño tamaño no 
facilitase su palpación. Existen estudios que han cifrado la sensibilidad, especificidad, 
VPP y VPPN de la exploración clínica postratamiento en un 73%, 45%, 41% y 77% 
respectivamente (242).

En nuestro estudio se pone de manifiesto la necesidad de realizar pruebas de 
diagnóstico por la imagen a la hora de determinar la estadificación tumoral, ya que 
observamos una baja correlación a la hora de establecer un estadio tumoral a cada 
caso analizado (D=0,378) (Tabla 51), al evaluar el tumor primario (D=0,608) (Tabla 
52), y a la hora de detectar ganglios linfáticos regionales, únicamente mediante 
palpación cervical (D=0,427) (Tabla 53). Al compararlo con los casos no tratados, 
comprobamos que la correlación es inferior, por lo que nuestro análisis coincidió con 
los estudios publicados (242).
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6.3.2.2 Estadificación mediante exploración clínica y TC vs. estadificación del Comité 
de Tumores
Hasta el momento, se considera que la TC es la prueba de imagen estándar para el 
diagnóstico del CCC (49,197). También ha sido la prueba más usada para estudiar 
la respuesta al tratamiento, tanto a nivel local, como locorregional, sin embargo, 
como en el cuello postratamiento puede ser difícil de evaluar en la imagen, debido 
a la distorsión de la anatomía, y a los cambios post radiación (1,2), es fundamental 
obtener imágenes precisas tras el tratamiento, especialmente en aquellas áreas que 
son difíciles de evaluar clínicamente, ya que es necesario disponer de imágenes para 
realizar el seguimiento del paciente.

Las neoplasias malignas de cabeza y cuello recidivan con mayor frecuencia en los 
primeros 2 a 3 años tras el tratamiento. Los sitios más comunes de reproducción 
son a nivel de la en la localización del tumor primario, y en los ganglios linfáticos 
regionales. Cualquier nueva lesión en los tejidos blandos que surja dentro, o alrededor 
del lecho tratado, debe hacernos sospechar que se trate de una recidiva (1,2).

La TC es una técnica de imagen que puede ayudar a diferenciar la recurrencia de 
los cambios postratamiento, debido a que el uso de la PET/TC puede detectar falsos 
positivos en la zona tratada, como consecuencia de la reacción inflamatoria local, 
secundaria al tratamiento (243). Sin embargo, otros estudios han demostrado la 
precisión de la PET/TC a la hora del examen de los pacientes con CCC postratamiento 
(244–246).

En nuestro estudio observamos que en los pacientes que han recibido tratamiento, 
independientemente de su modalidad, la correlación entre los resultados obtenidos 
mediante la exploración clínica y la TC, respecto de la valoración realizada por el 
Comité de Tumores, disminuye si la comparamos con la alcanzada en los pacientes no 
tratados. Donde se observa este hecho de manera más evidente es en la detección del 
tumor primario, en la que la correlación desciende de D=0,762 a D=0,430 (Tabla 55). 
También disminuye a la hora de detectar adenopatías (Tabla 56) y al determinar el 
estadio tumoral en cada caso (Tabla 54). Sin embargo, observamos que la correlación 
aumenta al detectar metástasis a distancia en pacientes tratados, respecto a los no 
tratados (Tabla 57). 

6.3.2.3 Estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. estadificación del 
Comité de Tumores
En nuestro estudio observamos una buena correlación entre el estadio determinado 
por el Comité de Tumores, y el estadio establecido en cada paciente, utilizando 
la PET/TC como único método de imagen (Tabla 58). A su vez, obtuvimos una 
correlación de D=0,890 en la detección y estadificación del tumor primario, con una 
baja sobreestadificación e infraestadificación (Tabla 59).

A nivel local, es importante detectar las recidivas precozmente, siendo los métodos 
de diagnóstico por la imagen una herramienta indispensable para realizar un 
seguimiento de la enfermedad. Por ello, los pacientes con una PET/TC postratamiento 
negativa desarrollan con menor frecuencia una recurrencia de la enfermedad. Por 
el contrario, la PET/TC positiva disminuye la supervivencia, porque los tumores 
que recidivan tempranamente tienen una mayor agresividad. A pesar de los malos 
resultados obtenidos en aquellos casos que han sufrido una recurrencia, la detección 
precoz de las recidivas descubiertas mediante PET/TC, puede hacer posible el 
rescate quirúrgico, en pacientes con enfermedad resecable, o iniciar un tratamiento 
sistémico precoz, para aquellos con enfermedad recurrente no resecable. Las terapias 
sistémicas, incluida la inmunoterapia, pueden mejorar los resultados y el pronóstico 
a largo plazo en estos pacientes (3,4).
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Numerosos estudios han analizado la utilidad de la PET/TC en la detección de 
persistencias o recidivas tumorales a nivel local. Helsen y colaboradores cifraron la 
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo 
(VPN), para la detección de enfermedad residual local postratamiento, en 91,1%, 
87%, 77,3% y 95,3%, respectivamente (247). En la práctica clínica, estos resultados 
implican que, un paciente con una exploración PT/TC en la que se visualiza una lesión 
tumoral, tendrá aproximadamente un 80% de posibilidades de sufrir una recidiva 
local precoz tras el tratamiento. Por el contrario, los hallazgos negativos en la PET/
TC reducirán la probabilidad de enfermedad residual, después del tratamiento, a solo 
un 5%. Al estudiar el tiempo de recidiva, la realización de una PET/TC demostró ser 
muy eficaz para detectar las recidivas acaecidas dentro de los 9 meses posteriores a la 
realización de la prueba, con una sensibilidad de 91,1%.

Respecto al análisis de las adenopatías, observamos una correlación de D=0,971, 
lo que nos indica que la PET/TC es una herramienta diagnóstica bastante precisa, 
ya que, en ausencia de otros métodos de imagen, coincide con la estadificación del 
Comité de Tumores, en el 98,4% de los casos (Tabla 60).

A la hora del estudio del cuello postratamiento, las guías de la NCCN para el CCC 
recomiendan realizar una PET/TC durante la evaluación posterior al tratamiento 
mediante RT o QRC, para evaluar si fuese necesario realizar un vaciamiento 
ganglionar cervical (5). El debate sobre la necesidad de realizar un vaciamiento 
cervical profiláctico postratamiento, en pacientes con metástasis extensas de ganglios 
linfáticos cervicales (enfermedad N2 o N3), en el momento del diagnóstico inicial, se 
estudió mediante un gran ensayo aleatorizado, en el que se demostró que la vigilancia 
mediante PET/TC no disminuyó la supervivencia, supuso menos intervenciones 
quirúrgicas, una menor inversión económica y una mayor eficacia terapéutica, en 
comparación con los vaciamientos profilácticos (6). 

En un metaanálisis de 51 estudios, con 2335 pacientes, la media ponderada de 
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de la PET/TC para el estudio de los ganglios 
cervicales post radiación fueron 72,7%, 87,6%, 52,1% y 94,5%, respectivamente (248). 
Otro estudio analizó los valores de sensibilidad, especificidad, VPP y VPN, siendo un 
91%, 93%, 81%, 97% respectivamente. Esto significa que la posibilidad de padecer 
una metástasis ganglionar cervical es del 81%, en caso de descubrir una adenopatía 
mediante una PET/TC, y del 3% en caso de no hallarla (247). Por lo dicho, en lugar 
de realizarse un vaciamiento cervical a todos los pacientes con tumores en estadios 
avanzados, se puede optar por la observación en pacientes con PET/TC negativo y 
adenopatías menores de 1 cm, debido al alto VPN que ha demostrado esta prueba de 
imagen (5). 

Un estudio realizado por Sher y colaboradores ha analizado el valor de incorporar 
la PET/TC en la toma de esta decisión, observando que la estrategia más idónea para 
manejar el cuello, tras tratamiento con QRC, es reservar la disección cervical sólo 
para pacientes con enfermedad residual demostrada mediante PET/TC (249).

Se desconoce la relación entre la precisión de FDG-PET/CT y el tiempo de recidiva 
locorregional. Algunos estudios han encontrado una disminución de la sensibilidad 
con dependencia del tiempo, con una menor sensibilidad para las recurrencias tardías. 
La explicación de este hecho es que, en el caso de los pacientes que sufren recurrencias 
tardías, probablemente solo tengan una enfermedad residual microscópica en el 
momento de la realización de la PET/TC, sin que esta técnica pueda llegar a captarlas. 
Este hallazgo tiene una gran importancia a la hora de realizar el seguimiento con 
PET/TC. En base a estos resultados, algunos pacientes pueden requerir valoraciones 
repetidas, de 12 a 15 meses después de la primera exploración PET/TC (247).

Un estudio realizado por Rodrigues y colaboradores demostró que la PET/TC 
dedicada a la cabeza y el cuello, ofrecía la mayor sensibilidad (91%) y VPN (96%) a 
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la hora de detectar metástasis en los ganglios linfáticos pequeños (<15 mm) (250). 
Resultados similares fueron obtenidos por Yamamoto y colaboradores, con una tasa 
de detección 7,4% mayor de los ganglios linfáticos pequeños (5-10 mm). Esto dio 
como resultado una sensibilidad aumentada para detectar metástasis en los ganglios 
linfáticos (94%), a costa de una especificidad ligeramente inferior (81%) (251).

Respecto a la detección de las metástasis a distancia, obtenemos una correlación de 
D=0,913, utilizando únicamente PET/TC; este hecho, sumado a que es una técnica de 
rastreo corporal completo, hace que sea más precisa que otros métodos de diagnóstico 
por la imagen (Tabla 61).

El momento ideal para realizar la primera PET/TC tras la finalización  del tratamiento, 
es algo que genera controversia, ya que puede afectar a su precisión diagnóstica (5). Muchos 
autores afirman que la precisión de la PET/TC aumenta en la medida en la que transcurre 
más tiempo tras el final de la terapia, con mejores resultados entre 10 y 12 semanas 
(223,248) para evitar falsos positivos (252,253), ya que la tasa de errores disminuye con 
tiempo, desde el final del tratamiento (254). En casos en los que la exploración con PET/TC 
genere dudas, una repetición de PET/TC puede ayudar a orientar el manejo del paciente. 
Por el contrario, otros autores recomiendan realizar la primera PET/TC postratamiento a 
las 8 semanas (255); no obstante un estudio retrospectivo observó  grandes diferencias en 
la sensibilidad de dicha prueba. El grupo al que se le hizo la PET/TC a las 7-10 semanas, 
tuvo una sensibilidad del 73%, frente al 93% del grupo al que se le realizó la PET/TC a 
las 11-14 semanas (256). Otro estudio comprobó que las probabilidades de un resultado 
correcto de la PET/TC en el momento del diagnóstico aumentaron en un 33% por cada 
semana adicional después del final de la terapia, alcanzando un pico máximo después de 
11 semanas de evolución. Estos autores calcularon la sensibilidad y la especificidad para la 
detección de enfermedad residual mediante la PET/TC, para las exploraciones realizadas 
antes o después de 11 semanas tras la terapia: la especificidad fue significativamente 
mayor para las exploraciones realizadas a las 11 semanas o más, después de la terapia, 
mientras que la sensibilidad no fue significativamente diferente (247).

En las primeras semanas post radioterapia, el tamaño tumoral puede ser 
insuficiente para ser detectado mediante PET/TC y la captación de FDG puede estar 
aumentada debido a la inflamación, lo que enmascararía la enfermedad residual o 
sería interpretada como un falso positivo (257). Desde el punto de vista quirúrgico, la 
cirugía de rescate tras el tratamiento, se realiza lo más precozmente posible respecto 
del final de la radioterapia, para evitar complicaciones por cambios fibróticos tardíos 
(258). Por ello, con estas consideraciones, debe tenerse en cuenta la mayor precisión 
de la PET/TC, a medida que pasan las semanas post radioterapia. 

Otros autores han demostrado que una segunda PET/TC, generalmente después 
de un intervalo mayor de más de 6 meses, podría ser útil para detectar recurrencias 
locales tardías; Lowe y colaboradores obtuvieron una sensibilidad del 100% en las 
exploraciones PET/TC, realizadas a los 2 y 10 meses después del tratamiento, en la 
detección de todas las recidivas locorregionales y lesiones metastásicas (241). Ho 
y colaboradores confirmaron que la vigilancia con PET/CT (realizado anualmente 
durante dos años, en pacientes con una exploración negativa, efectuada 3 meses 
postratamiento) conllevó una detección más temprana de las recidivas (254).

Se necesitan más estudios para establecer mejor si la realización de PET/TC 
adicionales supondría mejores resultados, mediante una detección más temprana de 
recidivas locales rescatables mediante cirugía. 

6.3.2.4 Correlación en la estadificación mediante exploración clínica y PET/TC vs. 
estadificación mediante exploración clínica y TC
Es esencial la utilización de métodos diagnósticos basados en la imagen una vez 
finalizado el tratamiento, para evaluar la necesidad de realizar una cirugía de rescate, 
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en el caso de existir lesiones residuales o recurrentes, o con el propósito de detectar 
nuevos tumores primarios, ya que esto mejora el pronóstico del paciente (5,247,259).

La lesión residual en el cuello después de la QRC está presente en un 30-60% de 
los pacientes; incluso en pacientes con una respuesta clínica completa, un 16-39% 
mantienen restos tumorales microscópicos (166,260–262), por ello, el examen clínico 
y las técnicas de imagen convencional (TC o RM) no siempre son suficientes (263). 
Antiguamente, se solían realizar vaciamientos cervicales de rutina después de la 
quimiorradioterapia concomitante en pacientes con tumores en estadios avanzados, 
a pesar de que este procedimiento estaba asociado con una morbilidad y mortalidad 
considerable (261).

Es por ello que, el solicitar una PET/TC posterior al tratamiento, ha tenido un 
impacto significativo en el manejo del paciente con CCC localmente avanzado, 
especialmente para evaluar la respuesta al tratamiento, y determinar la necesidad 
de un abordaje quirúrgico del cuello (6), ya que múltiples estudios han demostrado 
que, si la PET/TC postratamiento demuestra la curación del proceso locorregional, 
se puede realizar un seguimiento periódico a estos pacientes, en lugar de realizar 
un vaciamiento cervical profiláctico (261,264). Además, una PET/TC negativa tras el 
tratamiento, después de la radioterapia definitiva, se asocia con un excelente pronóstico 
a largo plazo (265). Aunque el papel de la PET/TC después de la RT postoperatoria 
está menos definido, existen estudios que demuestran que, en los pacientes con CCC, 
el uso de PET/TC postratamiento tiene un excelente valor pronóstico después de la 
radioterapia adyuvante (259).

Se ha demostrado que la SG, 3 años después de una PET/TC postratamiento 
negativa, se acerca al 90%, en comparación con poco más del 11% en pacientes 
con una PET/TC postratamiento positiva. Esto refleja el excelente VPN de la PET/
TC para la detección de las recurrencias locales y regionales (248). La PET/TC 
postratamiento se lleva a cabo habitualmente en nuestro hospital, para evaluar la 
respuesta al tratamiento en aquellos pacientes con CCC que se someten a cualquier 
modalidad de tratamiento, con sospecha de recurrencia.

En nuestro estudio observamos una baja correlación entre ambas pruebas 
diagnósticas, lo que hace plantearse cuál de las dos es más precisa. A la hora de 
establecer el estadio tumoral, la correlación es de D=0,470, una cifra demasiado baja 
a la hora de estadificar un tumor, coincidiendo únicamente en el 56,0% de los casos 
analizados (Tabla 62). Sin embargo, al comparar la correlación de ambas pruebas por 
separado, observamos que la PET/TC fue más precisa que la TC, ya que la correlación 
aumentó significativamente al utilizar sólo la primera prueba de imagen (D=0,928 
vs. D=0,530).

En el caso de la detección del tumor primario, observamos una concordancia de 
D=0,341 entre ambos métodos de imagen, con una coincidencia en el 69,6% de 
las ocasiones; pero al observar el análisis individual de cada prueba, observamos 
una mejor correlación de la PET/TC, respecto a la TC (D=0,890 vs. D=0,430) 
(Tabla 63). Del mismo modo, a la hora del estudio de los linfonodos del cuello, la 
correlación entre ambas pruebas fue de D=0,607, coincidiendo en el 79,2% de los 
casos estudiados, pero la correlación de los resultados obtenidos mediante PET/TC, 
respecto a los establecidos por el Comité de Tumores fue superior a los resultados 
obtenidos mediante la TC (D=0,971 vs. D=0,629) (Tabla 64). Lo mismo ocurre en el 
caso de la detección de las metástasis a distancia, donde la concordancia entre ambas 
pruebas fue baja (D=0,563) con una coincidencia del 88,8% de los casos analizados; 
sin embargo, la PET/TC tiene una mayor concordancia respecto al Comité de Tumores 
que la TC (D=0,913 vs. D=0,657) (Tabla 65).
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6.4.1 Modalidad de tratamiento de la enfermedad locorregional
Los tratamientos usados para tratar el cáncer de cabeza y cuello son la cirugía, la 
radioterapia y la quimioterapia, de manera aislada, o en combinación. Habitualmente, 
en los estadios I y II se utiliza cirugía o radioterapia de manera aislada (266,267). Por 
lo general, en los casos avanzados (estadios III y IV) se utiliza el tratamiento a base de 
quimioterapia, con cirugía o radioterapia asociadas. El tratamiento de la recurrencia 
local o regional depende de la localización de la recidiva, la carga tumoral, y la terapia 
previa. Todo ello hace que el tratamiento pueda variar, desde técnicas quirúrgicas de 
rescate, hasta radiación, o radiación asociada a quimioterapia, o quimioterapia sola, 
si la enfermedad no es resecable (9).

En nuestro estudio, en la mayoría de los casos se optó por el tratamiento preservador 
de órgano (83,2%), respecto al tratamiento quirúrgico (16,8%) (Tabla 67). Sólo el 
7,9% de los pacientes fueron tratados únicamente mediante cirugía, ya que el resto de 
los pacientes operados requirieron de tratamientos complementarios (Tabla 66). Esto 
puede deberse a que, en la muestra analizada, hay una gran cantidad de pacientes 
con tumores en estadios III y IV. En nuestro estudio, la conducta más frecuente fue 
el tratamiento preservador de órgano con quimioterapia y radioterapia asociada; a 
pesar de que la mayoría de nuestros casos se encontraban en estadios avanzados de 
la enfermedad, llama la atención que únicamente el 2,0% de los pacientes fueron 
tratados con la intención de paliar los síntomas o retrasar el progreso de la enfermedad 
(Tabla 68). Es decir que la gran mayoría de nuestros pacientes fueron tratados con 
intención curativa de desde el inicio de la terapia.

6.4.2 Respuesta al tratamiento primario
El objetivo del tratamiento en pacientes con CCC es la cura íntegra de la enfermedad, 
para lo cual es necesaria una respuesta completa al tratamiento; pero la mencionada 
curación puede no lograrse, únicamente mediante el tratamiento primario, ya 
que suele persistir una afectación residual. En estos pacientes, al no ser suficiente 
el tratamiento primario, el objetivo es alcanzar la remisión completa mediante un 
tratamiento de segunda línea; el éxito de este tratamiento secundario depende, 
en gran parte, de la detección temprana de la persistencia tumoral, mediante una 
evaluación sistemática de la respuesta a los distintos tratamientos utilizados. 

Se ha analizado la respuesta al tratamiento primario en nuestra muestra, 
independientemente de la modalidad terapéutica aplicada. En nuestro estudio 
observamos que el 82,2% de los pacientes obtuvieron una respuesta completa al 
tratamiento primario, cifra ligeramente superior a las publicadas en otros estudios 
realizados (268). El porcentaje de persistencia tumoral, incluyendo las recidivas de los 
3 primeros meses, fue del 17,8%, mientras que otros estudios cifran la respuesta parcial 
en torno al 25% (268,269), lo que supone un mayor porcentaje de curación en nuestra 
muestra (Tabla 69).

Al estratificar la respuesta en función del estadio tumoral, observamos que 
obtuvieron unos mejores resultados aquellos tumores en estadios I, II y III, mientras 
que los pacientes en estadios muy avanzados, como IVB y IVC, presentaron unas 
tasas de respuesta completa inferiores (Tabla 70). Esto concuerda con otros estudios 
realizados en esta línea, que sitúan las tasas de remisión completa, en estadios III y 
IV, en torno al 50% (270,271).
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Al analizar la respuesta en función de la localización tumoral observamos que 
las tasas más altas de remisión completa las obtuvimos en los tumores de fosas y 
senos paranasales (100,0%), glotis (100%), y cavum (92,3%). Por el contrario, las 
tasas de remisión más bajas las obtuvimos en hipofaringe (60,0%), labio y cavidad 
oral (66,7%) (Tabla 71). Hay diversos estudios recogidos al respecto, siendo nuestros 
resultados ligeramente superiores a los obtenidos por otros autores, en los que se 
observó una respuesta completa, tras el tratamiento primario del cáncer de laringe, 
del 50%, alcanzando un 51,9% en los tumores de supraglotis y un 55,1% en los de 
glotis. En el caso de la hipofaringe, los resultados son más parejos, ya que sitúan la 
tasa de remisión completa entre el 46,3% y el 60,8% (270,271). Cabe reseñar, que 
el número de tumores de fosas y senos paranasales recogidos en nuestra muestra es 
muy bajo, lo que supone una limitación del estudio, y nos debe hacer interpretar los 
resultados con cierta prudencia.

En nuestra muestra, el 37,6% de los pacientes permanecieron libres de enfermedad 
durante el período de estudio (Tabla 72), cifras inferiores a las publicadas en otros 
estudios, que sitúan dicha tasa en el 50% a los 3 años (272). Algunas series de casos 
señalan entre el 26-34% la supervivencia libre de enfermedad a los 3 años, en tumores 
de cabeza y cuello avanzados (273). Al estudiar las tasas de recidiva por estadios 
tumorales, observamos que, en nuestra muestra, los pacientes que se encontraban 
en estadio I recidivaron en el 100,0% de los casos, mientras que esto acaeció en el 
50,0% los pacientes en estadio IVB; lo cual llama la atención, pero se justifica debido 
al pequeño tamaño muestral en cada estadio (2 pacientes en cada estadio). También 
observamos que los pacientes en estadio IVA tenían tasas de recidiva más cercanas al 
total de la muestra (Tabla 73).

Al analizar la progresión de la enfermedad, en relación a la localización del tumor 
primario, observamos que la localización donde más recidivas se encontraron fue 
en la glotis (88,9%), seguida de hipofaringe (70,0%), labio y cavidad oral (66,7%), 
orofaringe (65,0%), y supraglotis (62,8%) (Tabla 74). Estas tasas son algo superiores 
a estudios realizados en el mismo ámbito (274–276), algo explicable debido a que el 
87,1% de los pacientes estudiados pertenecían a estadios III y IV.

Respecto a la modalidad de tratamiento recibido, observamos que el 76,5% de los 
pacientes tratados mediante cirugía, recidivaron: porcentaje notablemente superior 
al descrito (25%) en otros estudios similares (188). A pesar de que el 59,5% de los 
pacientes tratados mediante protocolo de preservación de órgano sufrieron una 
progresión de la enfermedad, se observó que no existían diferencias estadísticamente 
significativas (Tabla 75), por lo que la elección de un tipo de tratamiento u otro no 
debe basarse, únicamente, en las recidivas tumorales, sino también en otros factores, 
como la supervivencia y la calidad de vida.

El 62,4% de los pacientes de nuestra muestra sufrieron una recidiva tumoral, 
siendo lo más frecuente, la recidiva local, seguida de la recidiva a distancia, y de la 
recidiva ganglionar, lo que concuerda con otros estudios realizados (Tabla 76); sin 
embargo el porcentaje de recidivas fue más elevado que el descrito en otras series de 
casos que sitúan este porcentaje en torno al 25% (188,272), lo que puede justificarse 
debido a que gran parte de nuestra muestra se encontraba en estadios avanzados. En 
nuestro estudio las recidivas a distancia se originaron en el 11,9% de los pacientes, 
este porcentaje es levemente inferior a los descritos por otros autores, que la cifran en 
torno al 15% (277).
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6.5.1 Estado actual de la muestra
Cuando el estudio finalizó, el 42,2% de los pacientes permanecían vivos y sin 
enfermedad, mientras que el 48,0% de los pacientes de la muestra había fallecido. Al 
estratificar el análisis por sexos, observamos que había fallecido un mayor porcentaje 
de hombres que de mujeres, obteniendo diferencias estadísticamente significativas 
a favor del sexo femenino. En cambio, no encontramos diferencias estadísticamente 
significativas en función del tratamiento recibido. Por otra parte, se encontró una 
asociación estadística entre el estadio tumoral y el porcentaje de pacientes vivos al 
finalizar el estudio.

6.5.2 Tiempo hasta la recidiva
En nuestro estudio analizamos el tiempo que transcurrió desde la finalización del 
tratamiento primario, hasta la recidiva tumoral, observando que el paciente que más 
rápidamente la padeció fue a los 3,1 meses, y el que más tardíamente la sufrió fue a 
los 101,90 meses. Se obtuvo, pues, un promedio de 15,53 meses hasta que apareció 
la recidiva tumoral (Tabla 77), dato inferior respecto de los 22,2 meses observados 
en otros estudios realizados, como por ejemplo el de Fayette et al (278) en el que se 
estudió el tiempo de aparición de la primera recidiva.

6.5.3 Supervivencia libre de enfermedad
En nuestro estudio, al valorar la SLE en función del sexo, obtenemos una SLE media 
mayor para el sexo femenino que para el masculino, sin llegar a obtener significación 
estadística (Tabla 78). En la curva de supervivencia (Figura 10) observamos que 
las mujeres tuvieron una mayor SLE: en los primeros meses las diferencias fueron 
mínimas, pero a partir del mes 20, la SLE fue menor en hombres, siendo estas 
diferencias estadísticamente significativas. Estos resultados concuerdan con los 
publicados en otros estudios que habían analizado la influencia del sexo en la SLE, en 
los cuales se encontraron también diferencias a favor del sexo femenino (279,280).

Se observó que los pacientes que no habían consumido tabaco tenían una mediana 
mayor en la SLE, respecto a los fumadores y a los exfumadores (Tabla 79). En la curva 
de supervivencia (Figura 11) también valoramos que, en los primeros años tras finalizar 
el tratamiento, los no fumadores tenían una mayor SLE, pero, posteriormente, las 
tasas se igualaron progresivamente, respecto a los que consumían o habían consumido 
tabaco; pero estas diferencias no fueron estadísticamente significativas. Otros trabajos 
enfocados en esta línea han demostrado una SLE menor en pacientes que consumían 
o habían consumido tabaco (281), debiendo tener en cuenta la cantidad y el tiempo 
que había mantenido su hábito tabáquico cada paciente, a la hora de considerar el 
tabaco como un factor que pueda disminuir la SLE (282). 

Del mismo modo, aquellos pacientes no bebedores presentaron una SLE media 
mayor (Tabla 80, Gráfica 12) que el resto de grupos, por lo que el consumo de alcohol 
demostró tener influencia en la SLE de los pacientes de nuestra muestra, ya que 
estas diferencias resultaron ser estadísticamente significativas; ello coincide con los 
estudios publicados, en los que se ha demostrado que el consumo de más de 12,5 
gramos de etanol al día empeora, tanto la SG, como la SLE en el CCC, sobre todo el 
originado en la hipofaringe (283) .
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No encontramos diferencias significativas en la SLE al estratificar los datos en 
función de la diferenciación del tumor: obtuvimos una mejor SLE media para los 
tumores indiferenciados o poco diferenciados (Tabla 81, Figura13); existen artículos 
publicados con resultados dispares al respecto, ya que algunos demuestran una 
menor SLE y SG en tumores diferenciados, respecto a no diferenciados (284) y, 
por el contrario, otros estudios han obtenido mejores tasas de SLE en tumores bien 
diferenciados (285,286).

En relación al tratamiento empleado, no encontramos diferencias significativas: 
se obtuvo una SLE media superior para el grupo tratado mediante protocolo de 
organopreservación, respecto al tratado con cirugía (Tabla 82), a diferencia de los 
resultados que han obtenido otros estudios, en los que existía una mayor SLE con el 
tratamiento quirúrgico, en comparación al grupo no quirúrgico (277). En la curva de 
supervivencia (Figura 14) encontramos que, durante varios años de seguimiento, la 
SLE fue mayor para el grupo tratado mediante protocolo de preservación de órgano, 
respecto al quirúrgico, existiendo estudios que respaldan estos hallazgos (287). 

6.5.4 Supervivencia global
En nuestro estudio, analizamos el tiempo de supervivencia, encontrando que el 
paciente que más tempranamente falleció desde el diagnóstico, fue a los 3,10 meses. 
Por el contrario, el paciente que más tiempo estuvo en seguimiento lo hizo durante 
151,37 meses (12,61 años). Cabe destacar que, aunque el estudio está realizado entre 
los años 2012-2017, durante este periodo se realizó un una TC y un una PET/TC a cada 
uno de nuestros pacientes en un tiempo inferior a 30 días; no obstante, hay pacientes 
diagnosticados previamente a esas fechas, con un amplio período de seguimiento. La 
media y la mediana de supervivencia de nuestros pacientes fue de 52,16 y 41,8 meses, 
respectivamente (Tabla 83). Recientemente ha sido publicado un metaanálisis con 
más de 500.000 pacientes analizados(288), en los que la media de la supervivencia 
global fue de 79,3 meses.

En nuestra muestra obtuvimos una SG media mayor en el sexo femenino, sin llegar 
a obtener significación estadística (Tabla 84) y, asimismo, en la curva de supervivencia, 
comprobamos una supervivencia superior del sexo femenino, a partir de los cuatro 
años del momento del diagnóstico (Figura 15). Esto concuerda con otros trabajos 
en los que se observa una supervivencia claramente favorable en las mujeres (280); 
sin embargo, otros autores no observan diferencias, ni en la SLE, ni en la SG, entre 
ambos sexos (279). Algo que parece estar equiparando la supervivencia de ambos 
grupos es la gran cantidad de tumores originados por el VPH, que son más comunes 
entre los hombres, y tienen un mejor pronóstico (289).

En nuestro análisis estratificado en función del consumo de tabaco, a pesar de que 
obtuvimos una SG mayor para el grupo de pacientes que nunca había fumado, respecto 
a fumadores y exfumadores, estas diferencias no han resultado ser estadísticamente 
significativas (Tabla 85, Figura 16). No obstante, existen diversos estudios en los que 
se informa de una supervivencia menor para aquellas personas que consumían tabaco 
(281,282). 

En el caso del consumo de alcohol encontramos resultados equiparables: los 
pacientes que nunca habían consumido alcohol obtuvieron una mediana de SG 
de más de 13 meses, respecto a los bebedores y exbebedores (Tabla 86), lo que se 
reflejó en la curva de supervivencia (Figura 17). A pesar de que está demostrado que 
el alcohol empeora la SG en pacientes con CCC, en nuestra muestra no obtuvimos 
diferencias estadísticamente significativas (283).

No encontramos diferencias estadísticamente significativas respecto a la SG 
en función de la diferenciación celular, a pesar de que los pacientes con tumores 
indiferenciados o poco diferenciados obtuvieron una mayor SG, respecto a los 



.jp

!"#$%$&'()%#*+%(*,#&-

diferenciados (Tabla 87, Figura 18), al igual que otros autores han demostrado en 
sus estudios (284); sin embargo otros trabajos arrojan una menor SLE y SG para los 
tumores poco diferenciados (286).

Encontramos diferencias significativas respecto a la SG en función del estadio 
tumoral en el momento del diagnóstico, de tal forma que existe una asociación inversa 
entre la supervivencia global, y el estadio tumoral. Los pacientes en estadio II tenían 
una mayor SG, que los pacientes en estadio III y estadio IV (Tabla 88, Figura 19). 
En nuestro estudio solo se incluyeron dos pacientes en estadio I, por lo que es difícil 
valorar la SG de este estadio. Estos hallazgos concuerdan con el hecho de que los 
pacientes con tumores diagnosticados en estadios más tempranos tienen una mayor 
SG (286,290).

La modalidad de tratamiento empleado en nuestro estudio no fue un factor 
pronóstico estadísticamente significativo en la supervivencia de los pacientes con 
CCC, como mencionan varios estudios (277,291–293). Sin embargo, a pesar de 
no haber obtenido resultados significativos (Tabla 89), obtuvimos una mediana 
ligeramente mayor en la SG para los pacientes tratados con cirugía, respecto a los 
tratados con terapia de preservación de órgano, al igual que otros autores (187,293). 
En la curva de supervivencia (Figura 20), encontramos que, conforme avanzan los 
años del seguimiento, la SG fue mayor para el grupo tratado mediante protocolo de 
organopreservación, respecto al quirúrgico, hallazgos similares a los obtenidos en 
otros estudios (287). 

pHp5()P"'+,5&*5&]5+$"+")(&*+,

Existen diversos estudios sobre el uso de la PET/TC en el manejo del CCC, la 
mayoría de ellos enfocados a determinar la extensión de la enfermedad (detección de 
metástasis a distancia), y a la planificación quirúrgica o radioterápica, sin embargo, 
pocos de ellos están enfocados a la repercusión terapéutica que tiene el uso de esta 
técnica de imagen. En nuestro estudio observamos que la PET/TC en el manejo del 
CCC influye en el tratamiento en el 39,7% de los casos de la muestra (Tabla 90), 
una cifra superior a otros estudios realizados, como el llevado a cabo por Fleming y 
colaboradores, en el que obtuvieron un cambio en las decisiones terapéuticas en el 
30,9% de los casos analizados (294), o el realizado por Cacicedo y colaboradores, en 
el que modificaron el tratamiento en el 26% de sus pacientes (201). No obstante, estas 
diferencias aun son más notorias al comparar estos datos con otros estudios, como 
los realizados por Lonneux y colaboradores (239) en el que la tasa de impacto fue del 
13,8%; posiblemente una explicación sea la poca cantidad de pacientes en estadios 
precoces que existen en nuestra muestra, en comparación a otros estudios. Connel y 
colaboradores han encontrado un cambio en el tratamiento en el 40% de los casos 
analizados, a pesar de que cerca del 20% de su muestra estuviese en estadios precoces 
(295).

Estudiamos el valor de agregar la PET/TC al método de imagen convencional en 
la estadificación y el impacto en las decisiones terapéuticas. Parece que la PET/TC 
aumentó las decisiones terapéuticas adecuadas (Tabla 91). Teniendo en cuenta otros 
estudios publicados en la literatura científica, nuestro trabajo se encuentra entre los 
que tienen los tamaños de muestra más grandes; no obstante, el número de pacientes 
sigue siendo relativamente pequeño y los resultados deben interpretarse con cautela. 
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En base a los resultados de este estudio hemos llegado a las 
siguientes conclusiones:

La incidencia del CCC continúa siendo más alta en el paciente 
varón, de entre 50 y 65 años de edad, consumidor habitual de 
tabaco y alcohol. 

La localización más frecuente de las neoplasias diagnosticadas 
en estadios IVA y IVC fue la supraglotis. 

Nuestro estudio demuestra que el uso de la PET/TC, en los 
pacientes con CCC en estadios avanzados, y que no habían 
recibido tratamiento previo a la realización de la mencionada 
exploración, aumenta la precisión en el diagnóstico, en la 
estadificación del tumor primario, en la valoración de los 
ganglios linfáticos regionales y en la determinación de las 
metástasis a distancia, respecto al uso de la TC.

Se ha demostrado que, el uso de la PET/TC, en los pacientes 
con CCC en estadios avanzados y que habían recibido 
tratamiento previo a la realización de la antedicha exploración, 
aumenta considerablemente la precisión en el diagnóstico y la 
estadificación respecto al uso de la TC.

En nuestra muestra, no hemos encontrado diferencias en la 
aparición de recidivas o de progresión tumoral, en función del 
tratamiento recibido.

Respecto a la supervivencia libre de enfermedad, en nuestra 
muestra, no hemos encontrado diferencias según el sexo, el 
consumo de tabaco, la diferenciación tumoral o el tratamiento 
recibido, pero sí hemos obtenido una mayor supervivencia 
libre de enfermedad en aquellos pacientes que nunca habían 
consumido alcohol.

Respecto a la supervivencia global, en nuestra muestra no 
hemos hallado diferencias según el sexo, el consumo de 
tabaco o de alcohol, la diferenciación tumoral o el tratamiento 
recibido, pero sí hemos obtenido una menor supervivencia 
global en los tumores en estadios avanzados (III y IV).

Hemos demostrado que el uso de la PET/TC tiene un impacto 
significativo en el tratamiento de los pacientes con CCC, 
ampliando y mejorando las decisiones terapéuticas asociadas.

Los hallazgos anteriormente mencionados aconsejan la 
incorporación de la PET/TC en la estadificación inicial, y en 
la reevaluación postratamiento de las neoplasias malignas de 
cabeza y cuello en estadios avanzados.
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