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RESUMEN

ntroduccion: Las metdstasis regionales ocultas en el cancer su-

praglético NO son motivo de cldsicas controversias. El objeto de

nuestro estudio es aportar nuestra experiencia para determinar
en qué medida influye el tratamiento cervical en la recidiva regional
de los canceres supragldticos NO. Material y métodos: Presentamos
un estudio retrospectivo de 246 pacientes con céncer supraglético y
cuello clinicamente negativo, tratados en nuestro servicio entre los
afios 1977 y 1999. Resultados: El 11,4% del los pacientes no fue
tratado a nivel cervical, presentando un 23% de metéstasis o recidi-
vas cervicales en la evolucién. El 66,7% de los pacientes fueron tra-
tados con cirugia ganglionar (vaciamiento cervical funcional), apare-
ciendo metéstasis ocultas en el 24% de los casos. La recidiva
regional global fue de 2,9% en estadios iniciales (T1/T2) y 13,1% en
estadios avanzados (T3/T4). En los pacientes pN+ se realizd trata-

miento con radioterapia postoperatoria en el 85% de los casos, con
un indice de recidiva del 8,8%. La observacién en los pNO arroj6 un
indice de recidiva regional del 6,1%. En los cuellos contralaterales,
en aquellos casos en que la cirugia fue unilateral (tumor claramente
lateralizado), el seguimiento clinico presenté un indice de recidivas
del 5,5%. Los pacientes tratados con radioterapia aislada presenta-
ron un indice de recidiva del 5,5%. Discusién/Conclusiones: El trata-
miento cervical de los canceres supragléticos NO esta indicado. Rea-
lizamos el mismo tratamiento cervical (cirugia o radioterapia) que al
tumor primario, obteniendo buenas tasas de control de recidivas, in-
feriores al 10%. En caso de vaciamiento patoldgicamente negativo
realizamos seguimiento clinico. Si la anatomia patoldgica es positiva
(pN+) realizamos radioterapia postoperatoria cuando hay mas de
dos ganglios afectos o rotura capsular en alguna de ellos.
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ABSTRACT

TREATMENT OF THE NO NECK IN SUPRAGLOTTIC CANCER

troduction: Occult regional metastases in supraglottic cancer NO are the
object of classical controversies. The aim of our study is to provide our
experience in order to determine how neck treatment affects on regional
recurrence of NO supraglottic cancer. Methods: A retrospective study of 246
patients with NO supraglottic cancer treated in our service between 1977 to
1999 is presented. Results: 11,4% of patients did not have any cervical treat-
ment, with a 23% of neck recurrence amongst the evolution. 66,7% of pa-
tients were treated with a modified radical neck dissection, 24% of these
presented occult metastases in the histopathological study. Global regional
recurrence was 2,9% in early stages (T1/T2) and 13,1% in advanced stages
(T3/T4). In pN+ patients, 85% underwent postoperative radiotherapy, with a
regional recurrence of 8,8%. Postoperative clinical control without any other

treatment in pNO patients showed a neck recurrence of 6,1%. We perfor-
med a unilateral neck dissection in those patients with clear-lateral tumours.
In these cases the clinical control of the contralateral neck gave a 5,5% re-
currencies on that side. Patients treated with elective primary radiotherapy
suffered a 5,5% of regional recurrence. Discussion/Conclusions: Neck treat-
ment of the NO supraglottic cancer is recommended. We treat neck in the
same way of primary tumour (surgery or radiotherapy) with good control of
regional recurrencies, less than 10%. In case of a negative pathological
study of the neck careful, watching is the elective attitude. In the positive
pathological study of the neck (pN+), radiotherapy is the elective treatment
in those with three or more affected nodes or capsular breakdown in any of
them.
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INTRODUCCION

Las particularidades de la supraglotis en cuanto
a su capacidad de metastasis regionales se resu-
men en su gran linfofilia y rica red linfatica regio-
nal. Los capilares linfaticos supragléticos son grue-
sos y drenan al ganglio de Kuntner, en cadena
yugulodigastrica alta, considerado primera estacion
cervical de drenaje.

En comparacion con los canceres gléticos, los
supragldticos presentan una mayor tendencia a la
diseminacion regional cervical. En los cuellos NO
en canceres supragldticos (entre el 60 y el 70% de
todos los canceres supragloticos) existe un por-
centaje elevado de metastasis clinicamente negati-
vas (ocultas). La anatomia patoldgica de los vacia-
mientos practicados muestra entre un 19% a un
31%"" de metastasis ocultas, si bien algunos estu-
dios elevan esta cifra hasta el 54%™. Algunos es-
tudios relacionan directamente el porcentaje de
metastasis ocultas con la indiferenciacién del tu-
mor primario®. Los estudios de Ferlito demuestran
que existen hasta un 50% de micrometastasis cer-
vicales, si bien no se ha establecido el porcentaje
de casos que evolucionan a metastasis clinicas™.

El objetivo de nuestro estudio es determinar en
qué medida influye en la recidiva regional del can-
cer supragloético la actitud terapéutica adoptada en
el cuello clinicamente negativo.

MATERIAL Y METODOS

Hemos realizado un estudio retrospectivo con
246 pacientes diagnosticados de cancer supraglo-
tico NO, entre los afos 1977 y 1999. Para el diag-
nostico de tumor supraglético se realizé vision di-
recta mediante laringoscopia y toma de biopsia en
consulta, cuando era factible, o en quiréfano con
anestesia si resultaba inalcanzable. Se realiz6
prueba de imagen (TC cervical) unicamente en
aquellos casos de gran tamafo (T3 y T4), para co-
nocer extension del tumor. Para el estadiaje cervi-
cal se realizé palpacion cervical por facultativo es-
pecializado, no realizandose pruebas de imagen
rutinarias para hallar el N. Los pacientes tuvieron
un seguimiento minimo de 2 afos y un seguimien-
to medio de 5 afnos y 4 meses. Se descarto del
estudio a los pacientes perdidos durante la evolu-
cion y aquellos con un seguimiento menor de 2
afos desde el diagndstico.

Los tumores primarios fueron tratados con di-
versas técnicas quirurgicas (laringuectomia total y
laringuectomia horizontal supraglética principal-
mente), o con radioterapia. El tratamiento del tu-

mor primario no se ha tomado en consideracion a
la hora de valorar los resultados.

El tratamiento cervical fue cirugia ganglionar,
utilizando en todos los casos el vaciamiento cervi-
cal funcional de Suarez, o radioterapia sobre areas
cervicales a dosis variables, con una media de
5000 cGy en la postoperatoria y una media de
7000 cGy cuando fue terapéutica.

En tumores claramente lateralizados (una ban-
da o repliegue ariepiglético sin llegar a comisura)
se practicé vaciamiento homolateral. En los tumo-
res de epiglotis o aquellos que traspasaban linea
media se practicd vaciamiento bilateral cuando és-
ta fue la opcion elegida.

Veintiocho pacientes no recibieron tratamiento
cervical, siendo las razones de esta actitud el mal
estado general del paciente que desaconsejaba
tratamiento, la negativa del paciente a recibirlo vy,
en dos casos, lesiones minimas de borde libre de
epiglotis tratadas con laser via endoscoépica.

Los datos recibieron un tratamiento estadistico
en el programa SPSS, version 6.0.1 para usuarios,
para hallar la media, la mediana y la desviacion
estandar. Para comparar las recidivas entre grupos
diversos de tratamientos se empleé el test de la ¢
de student.

RESULTADOS

Tras descartar los 37 pacientes perdidos en el
seguimiento la muestra fue de 246 pacientes con
carcinoma supraglético y cuello clinicamente nega-
tivo (NO). El rango de edad fue de 36 a 87 afos y
la edad media de 61,9 anos.

El 64,6% (159 casos) de los pacientes eran es-
tadios iniciales (T1 o T2), mientras el 35,4% (87
casos) eran avanzados (T3 o T4) (Tabla 1).

Dos terceras partes de los pacientes (66,7%)
fueron tratados con cirugia ganglionar, con distri-
bucion muy similar entre el vaciamiento unilateral
(31,7%) vy el bilateral (34,9%). El 21,9% de los pa-
cientes recibi6é tratamiento cervical con radiotera-
pia. Un 11,4% no fueron tratados en el cuello.

Los pacientes tratados exclusivamente con ra-
dioterapia presentaron una recidiva global del
5,5%, siendo ligeramente superior en estadios
avanzados (11,8%) que en los iniciales (2,7%) (Fi-
gura 2).

En pacientes tratados con cirugia bilateral cer-
vical aparecidé un 24% de adenopatias positivas
para tumor en la histologia (metastasis ocultas).
En cuanto a los pacientes pN-, el 19% recibid ra-
dioterapia postoperatoria, sin presentar recidiva en
ningun caso. El 81% restante fue seguido con con-
troles clinicos periddicos, presentando una recidiva
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Tabla 1: Clasificacion de pacientes segun tratamiento y estadio

Tratamiento/Estadio T1/m2

Total 159 (64,6%)
Observacion 19 (11,9%)
Radioterapia 37 (28,3%)
Cirugia N unilateral 51 (32,1%)
Cirugia N bilateral 52 (32,7%)

T3/T4 Total
87 (36,4%) 246
9 (10,3%) 28 (11,8%)
17 (19,5%) 54 (21,9%)
35 (40,2%) 86 (34,9%)
26 (29,9%) 78 (31,7%)

regional global del 4,2%, siendo del 3,2% en esta-
dios iniciales y del 6,7% en los avanzados (Tabla
2).

En los pacientes tratados con cirugia ganglio-
nar unilateral la anatomia patolégica definitiva
mostré un porcentaje de metastasis ocultas similar
al de los bilaterales, es decir del 24%. El 76,2% de
los pacientes con vaciamiento unilateral y pN+ fue-
ron tratados con radioterapia. El 23,81% restante
(5 casos) fue seguido con controles clinicos perié-
dicos, con 2 recidivas. Entre los pacientes pN- el
78,5% fueron controlados clinicamente, con un in-
dice de recidiva del 7,8%, sin diferencias significa-
tivas segun estadios iniciales o avanzados. El
21,5% restante fue tratado con radioterapia sin re-
gistrarse recidivas.

En los vaciamientos unilaterales se trato el cue-
llo contralateral con RT en el 36% de los cuellos,
no apreciandose en estos casos recidivas regiona-
les. El 63,9% restante fue seguido con controles
periodicos, registrandose un 5,5% de recidivas
(Tabla 3).

Entre los pacientes que no recibieron trata-
miento cervical se produjo un 23,1% de recidivas,
siendo superior esta cifra en estadios avanzados,
donde suponen una tercera parte del total de pa-
cientes (33,3%), con respecto a los iniciales, en el
que las recidivas son un 15,8%. Resulta significati-
vo que el indice de recidivas cervicales en pacien-
tes no tratados sea muy similar al de metastasis

ocultas en vaciamientos en nuestro estudio (Figura

1).

DISCUSION

Las adenopatias cervicales metastaticas son el
factor prondstico mas importante del cancer supra-
glético®™. Se considera mal prondstico la aparicion
de mas de una’ y la ruptura de su capsula. Se han
estudiado los factores que se asocian a metastasis
ocultas, hallandose relacion con el grado T del tu-
mor primario®, bajo grado de diferenciacion™®, in-
vasion linfatica o vascular, margenes tumorales
anatomopatoldgicos afectos®™. La invasiéon tumoral
T bilateral con N+ en un lado del cuello incremen-
ta el riesgo de metastasis cervicales ocultas en el
cuello NO". El estudio de los factores de actividad
proliferativa celular pueden suponer una nueva via
de prondstico de metastatizacion ganglionar en los
cuellos NO. En un estudio prospectivo apareado
por edad y sexo Franchi compard dos grupos de
30 pacientes con cancer laringeo NO, uno de ellos
pN- y otro pN+. Hallé que el antigeno de prolifera-
cion nuclear celular (PCNA) y la MIB-1 se hallan
incrementados de forma estadisticamente signifi-
cativa en los cuellos con metéastasis ocultas. Asi-
mismo en estos casos hay una pérdida significati-
va de expresion de la E-Caderina. No observo, sin
embargo, diferencias en p53 o c-erbB-2 entre am-

Tabla 2: Vaciamientos pN-: Recidivas en pacientes sin radioterapia postoperatoria

Grado T % total T1/m2

No RT no recidiva
Cir. bilateral 80% 96,9% 3,1%
Cir. unilateral homolateral ~ 71,9% 92,9% 71%

recidiva

T3/T4 Total
no recidiva recidiva no recidiva recidiva
93,7% 6,3% 95,8% 4.2%
91,3% 8,7% 92,2% 7,8%
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Tabla 3: Resultados en el cuello contralateral en los pacientes tratados con vaciamiento
cervical unilateral y observacion

Grado T T1/T2
no recidiva

89,7%

recidiva

Contralateral no RT 10,3%

T3/T4
no recidiva
100%

Total
no recidiva
94,5%

recidiva
5,5%

recidiva
0%

bos grupos'. La citogenética también aporta nue-
vos horizontes en el prondstico de malignidad de
los cuellos NO. Un corto estudio de 12 casos pro-
bd una correlacion entre hipoploidia celular y me-
tastasis oculta cervical en canceres laringeos, no
hallando relacién entre grado histolégico y carioti-
po, si bien hacen falta estudios mas completos y
amplios para poder hallar utilidad clinica a estos
resultados™.

Diversos estudios anatémicos han demostrado
que el nivel Il es la primera estacidon de extension
local de los canceres supragldticos™. Los niveles
cervicales mas frecuentemente afectados son el
Il, entre el 82,4%° y el 100%", el lll, con alrede-
dor del 35,2%° y el IV, con cerca del 13,6%°. Me-
nos frecuentemente el |, con entre el 0,8%° y el
4% o el V, con entre el 0%® y el 11%", segun
estudios. La afectacion del nivel | se asocia a
afectacion de niveles 1l y I, y la del V a los nive-
les II, 1l y IV,

Algunos autores afirman que los canceres su-
pragléticos no escamosos 0 escamosos atipicos
(que suponen el 10% del total) poseen una mayor
propension a dar metastasis cervicales y metasta-
sis de localizacién atipica'.

161
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81 O recidiva
61 O no recidiva
a7 — ~— 6
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0
T1/T2 T3/T4

Figura 1. Evolucién cervical de los pacientes no tratados
(observacioén).

La abstencion terapéutica con seguimiento cli-
nico es una opcion. Fini-Storchi halla un indice de
recidivas regionales en un estudio de 421 pacien-
tes tratados con laringuectomia horizontal supra-
glética a los que se hizo seguimiento del 9,9%,
comparable a los pacientes radiados. En un estu-
dio previo de 1.157 pacientes a los que se les rea-
liz6 laringuectomia total, las recidivas regionales
en los pacientes en observacion fue del 11,2%?".
En nuestro estudio los pacientes que no fueron
tratados por diversas circunstancias presentaron
un indice de recidivas regionales del 23,08%, ma-
yor en aquellos tumores con T avanzado y muy si-
milar al porcentaje de pacientes con vaciamiento
pN+ (24% tanto en los vaciamientos unilaterales
como bilaterales).

Fini-Storchi, en los dos estudios previamente
citados, halla una tasa de recidivas con radiotera-
pia entre 7,7% y 9,6%, que le hacen inclinarse por
la mera observacion?®'. La variabilidad de recidivas
regionales tras radioterapia cervical oscila entre el
1,9%% y el 11,5%®. En nuestro estudio la tasa de
recidivas tras radioterapia a dosis terapéuticas fue
del 5,5%.

Una actitud con amplia difusién es el vacia-
miento funcional homolateral, seguido de radio-
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Figura 2. Recidivas en pacientes tratados con radioterapia.
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terapia cervical si se hallan ganglios metastatiza-
dos en la anatomia patoldgica. En los casos pNO,
no se hace otro tratamiento.

Con este protocolo Guney et al en 39 pacientes
T1 o T2 no halla ninguna recidiva®. Algunos auto-
res dan la suficiente importancia al grado de exten-
sion tumoral que no consideran necesario realizar
vaciamiento cervical en los T1°.

El tipo de vaciamiento mas extendido entre
los autores es el de los niveles Il a IV, extendido
a niveles | o V si durante el acto quirurgico se
palpan adenopatias en estos niveles®. El vacia-
miento funcional selectivo de niveles Il y Il con
biopsia extemporanea es la opcién propuesta por
Ledn; si la biopsia es positiva se amplia el vacia-
miento a nivel IV, no habiendo hallado ningun
caso de colonizacion en nivel V2. Otros autores
defienden el vaciamiento funcional selectivo® 2 %,
de niveles | a IV™. Un estudio prospectivo brasi-
lefio multicéntrico compara dos grupos NO trata-
dos con vaciamiento funcional clasico (con un
5,6% de recidivas) y con vaciamiento selectivo
(con un 3,3% de recidivas)®. Un caso extremo es
el propuesto por Tu basandose en la tedrica obli-
gatoriedad de colonizacion inicial del nivel Il cer-
vical en caso de pN+ por ser la primera estacién
ganglionar. Este autor realiza un vaciamiento su-
praselectivo del nivel Il con o sin el nivel Ill, y si
la biopsia es positiva completa el vaciamiento,
absteniéndose en caso de negatividad. En su es-
tudio prospectivo de 142 pacientes con cancer
supragldtico de todos los T, refiere un 10,6% de
recidiva con este protocolo™. En nuestra expe-
riencia el vaciamiento cervical selectivo con biop-
sia extemporanea no mejora el prondstico ni dis-
minuye la iatrogenia de un vaciamiento funcional
de Suarez. Contrariamente, supone un alarga-
miento del tiempo operatorio y la necesidad de
contar con patélogo exclusivo, con la dependen-
cia y el incremento de costes que ello supone.
Con el vaciamiento cervical funcional, en nuestra
experiencia obtenemos unos indices de recidiva
regional global en los pN- del 4,2% en la cirugia
bilateral y del 7,8% en la unilateral en el lado ho-
molateral, hallando diferencias entre estadios, ya
que ésta es del 2,9% en estadios iniciales y del
13,1% en avanzados, con una p>0,05. En este
sentido, tras 30 anos de experiencia, actualmen-
te no consideramos el grado T como factor de
indicacion o no de vaciamiento cervical, realizan-
dolo en todos los casos en los que esté indicado
(ver figura 3).

En caso de anatomia patoldgica positiva para
tumor la actitud a seguir es discutida, planteando-
se dos opciones: el seguimiento clinico o la radio-

terapia. El indice de recidivas regionales es mayor
en estos casos que en aquellos con negatividad
histoldgica; el 50% segun un estudio de Davidson.
Los casos pN- sufren un porcentaje de recidivas
regionales en torno al 7%'. Nosotros hemos segui-
do diversas actitudes a lo largo del tiempo, pero
actualmente realizamos radioterapia postoperatoria
si hay tres o mas ganglios afectos o existe rotura
capsular en alguno de ellos. En aquellos pacientes
pN+ en los que no se realizé radioterapia postope-
ratoria (6 casos) se registraron unas tasas de reci-
diva del 33% (2/6), si bien lo atribuimos a la inco-
rrecta seleccion de casos para la abstencion
terapéutica postvaciamiento. Para obtener resulta-
dos mas concluyentes seria preciso realizar un es-
tudio prospectivo con dos grupos apareados, con
las complicaciones técnicas y éticas que ello con-
lleva. Entre los pacientes pN+ que fueron tratados
con radioterapia postoperatoria aparecié una tasa
de recidivas del 8,8%, mayor en estadios avanza-
dos.

Sin duda, uno de los puntos mas controverti-
dos del tratamiento cervical del cuello NO en el
cancer supraglético es el tratamiento del cuello
contralateral en los canceres lateralizados. Una
opcidn terapéutica es la abstencién®. Otros auto-
res, debido al elevado riesgo de extension bilate-
ral de la enfermedad ganglionar, abogan por el
vaciamiento bilateral®>’. La afectacion bilateral
(contralateral en los canceres claramente laterali-
zados) del cuello en los NO, resulta controvertida,
pues algunos autores la consideran elevada, con
alrededor del 40%", 44%?" de casos. Otros no le
dan importancia®. No hay que olvidar que la inci-
dencia de metastasis bilaterales en los cuellos cli-
nicamente positivos presenta una gran diferencia
segun el tumor sea lateral (7,8%) o central
(45,8%)°, si bien algunos autores no han hallado
diferencias en la incidencia de metastasis entre
centrales o lateralizados®. Lutz halla un 16% de
recidivas locales en cuellos NO contralaterales, lo
que le inclina por la cirugia bilateral de rutina®. En
nuestro protocolo hemos llevado a cabo varias ac-
titudes a lo largo del tiempo, realizando actual-
mente vaciamiento bilateral en los tumores no cla-
ramente lateralizados (repliegue ariepiglético o
banda que no llegan a comisura). Nuestro proto-
colo considera ambos lados del cuello de los pa-
cientes con lesiones de epiglotis 0 que alcanzan
linea media como un todo patoldgico, siendo el
tratamiento siempre cirugia (o radioterapia) bilate-
ral. En nuestro estudio el porcentaje de pacientes
NO con recidiva regional contralateral se situé en
el 5,5% de los pacientes con cancer claramente
lateralizado que fueron intervenidos de cirugia ho-
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Ca. Supraglético NO

/\

T tratado con RT

N tratado con RT

>2 ganglios o rotura capsular

T tratado con cirugia

cuello vaciamiento cervical funcional

Hasta 2 ganglios sin rotura capsular

Y

RT cervical postoperatoria observacion

Figura 3. Protocolo de actuacion de nuestro servicio en los canceres supragléticos. NO. Ao 2002.

molateral y no tratados del cuello contralateral.
Los cuellos contralaterales tratados con radiotera-
pia tanto terapéutica como postquirdrgica a la ci-
rugia homolateral, no presentaron ninguna recidi-
va.

En los casos de metastasis regional unilateral
clinicamente detectable se ha de tratar el cuello
contralateral. Se ha demostrado que hasta en un
40% de los casos hay una colonizacion contralate-
ral, siendo los factores de mayor riesgo el tumor
que sobrepasa la linea media'. Por este motivo
otros autores no consideran necesario realizar va-
ciamiento en el cuello contralateral si el tumor pri-
mario esta claramente lateralizado®. Asimismo, la
conducta expectante en estos casos incrementa el
riesgo de que, al aparecer la recidiva contralateral,
haya metastasis en areas | y V y a distancia”.

CONCLUSIONES

El tratamiento cervical de los canceres supra-
gldéticos clinicamente negativos supone un tema
controvertido hoy en dia, con una amplia variedad
de tratamientos posibles segun la escuela que los
practique. Desde la abstencién terapéutica al va-
ciamiento radical aparece una amplia gama de op-
ciones tanto quirurgicas como radioterapéuticas.
Los resultados de éxitos ofrecidos por cada equipo
dependen ademas de su experiencia en el trata-
miento que practican, siendo dificiimente compara-
bles entre si o extrapolables a otros equipos.

En nuestra experiencia la abstencion terapéuti-
ca es una opcidon desaconsejable que deja a una
cuarta parte de los pacientes expuestos a una se-
gura recidiva regional de su tumor primario. Cree-
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mos que el cuello NO en los canceres supragloti-
cos debe ser tratado.

Nuestro protocolo reserva la radioterapia tera-
péutica para los tumores primarios tratados con
esta técnica. Cuando el tratamiento inicial del tu-
mor es la cirugia asociamos siempre vaciamiento
uni o bilateral (segun la localizacién del T) en el
mismo acto quirurgico. En nuestro estudio la dife-
rencia entre las recidivas tras radioterapia y tras
cirugia cervical no son significativas. Parecido ar-
gumento hallamos en el control postoperatorio de
los cuellos pNO con radioterapia.

La indicacion tradicional de la radioterapia
postoperatoria en aquellos cuellos anatomopato-

I6gicamente positivos ha variado en el tiempo en
nuestro protocolo. El limitado numero de casos
pN+ de nuestro estudio (n=40) nos inclina a ser
cautos con las conclusiones. Actualmente, y ba-
sandonos en nuestra experiencia en los cuellos
N+, tratamos con radioterapia los vaciamientos
con 3 0 mas ganglios positivos para tumor o rup-
tura de la capsula de alguno de ellos. Un estudio
con un mayor numero de casos nos permitira en
un futuro extraer conclusiones mas precisas. De
forma genérica podemos afirmar que la radio-
terapia postoperatoria en cuellos NO y pN+ mejo-
ra claramente el control de la enfermedad regio-
nal.
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