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RESUMEN

emos realizado un estudio retrospectivo de 142 pacientes inter-
H venidos de carcinoma de lengua mévil o suelo de boca buscan-

do qué factores afectan de forma significativa la evolucion de
nuestros pacientes y en qué circunstancias podriamos beneficiarnos de
nuevas modalidades terapéuticas. La supervivencia causa especifica a
3y 5 afios fue de 63,4% y 56,9% respectivamente. Se detectd una re-
cidiva local en 32 pacientes (22,5%), regional en 32 (22,5%) y a distan-
cia en 11 (7,4%). No se ha encontrado influencia del T en la incidencia
de recidiva local pero si lo tiene la presencia de margenes positivos
(p=0,0323). El control regional en NO/N1 fue de un 85% (90/106) frente

a un 55,5% (20/36) en los N2/N3 (p=0,001). EI control regional, especi-
ficado por estadio N fue de 84,5% (73/86) en los NO, 85% (17/20) en
los N1, 57% (30/35) para los N2 y 0% para los N3 (0/1). Tanto el esta-
dio N como el nimero de ganglios mostré una significativa repercusion
en la supervivencia especifica. En nuestra experiencia los factores que
mayor impacto tienen en el control del cancer de cavidad oral y suelo
de boca son la presencia de bordes quirdrgicos infiltrados y el estado
del cuello. El empleo de radioterapia adyuvante no implicé un incre-
mento en la supervivencia, si bien no se hicieron grupos aleatorios para
su valoracion.
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ABSTRACT

FACTORS AFFECTING LOCAL AND REGIONAL CONTROL AND SURVIVAL OF CARCINOMAS OF
THE TONGUE AND FLOOR OF MOUTH

carcinoma of the tongue or floor of mouth looking into the factors

that affect significantly the evolution of our patients and in which
circumstances we could benefit from new therapeutic techniques. Cause
specific survival at 3 and 5 years was 63.4% and 56.9% respectively. Re-
currences were found locally in 32 patients (22.5%), regional in 32
(22.5%) and metastasic in 11 (7.4%). T staging had no did impact on lo-
cal recurrence, but the presence of positive margins (p=0.0323). Regional

D retrospective study of 142 patients that had previous surgery for

KEY WORDS: Oral cavity carcinoma.

control for NO/N1 was 85% (90/106) versus 55.5% (20/36) for N2/N3
(p=0.001). Regional control by N staging was 84.5% (73/86) for NO, 85%
(17120) for N1, 57% (30/35) for N2 and 0% for N3 (0/1). Both, N staging
and number of positive nodes had a significant impact in specific survival.
Positive margins and the presence of positive nodes have the greatest
impact on survival and regional control. Adjuvant postoperative radiot-
herapy did not increase survival, but not prospective random selection
was performed. To evaluate this.

Recurrence. Survival. Surgical margins.
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INTRODUCCION

El carcinoma epidermoide de la cavidad oral es
el mas frecuente de cabeza y cuello y, exceptuan-
do el labio, su localizacion mas habitual es la len-
gua movil y el suelo de la boca. A pesar de los
avances en el tratamiento, el porcentaje de pa-
cientes fallecidos como consecuencia de su tumor
ha disminuido poco. La recidiva local, regional, a
distancia, o la aparicion de un segundo tumor pri-
mario impide el incremento de la supervivencia.

La cavidad oral presenta una gran complejidad
tanto en la forma como en la funcion. Localizada
en una zona visible, es responsable de la estética
facial, la competencia oral, la articulacion de la pa-
labra, la masticacion y la deglucién. Cualquier alte-
racion en su estructura supone una potencial re-
percusidon en la actividad diaria del paciente. En
los ultimos afios, la tendencia en el tratamiento de
los tumores de la cavidad oral estd cambiando.
Las opciones reconstructivas, tanto de partes blan-
das como de hueso, asi como los tratamientos ad-
yuvantes en pacientes con estadios local o regio-
nalmente avanzados, intentan dar un nuevo
impacto a la calidad de vida y supervivencia de los
pacientes con este tipo de lesiones.

Hemos realizado una revisidn de los pacientes
tratados en nuestro Servicio para identificar qué
factores afectan de forma significativa la evolucién
de nuestros pacientes y en qué circunstancias po-
driamos beneficiarnos de nuevas modalidades te-
rapéuticas.

PACIENTES Y METODO

Hemos realizado un estudio retrospectivo de
pacientes con carcinoma epidermoide de lengua
movil y suelo de boca tratados mediante cirugia en
el Servicio de Otorrinolaringologia del Hospital
Juan Canalejo entre los afios 1980 y 1998. Se han
incluido 142 pacientes, 126 varones y 16 mujeres.
La edad media fue de 59 afios (rango de 23 a 91).
Por localizaciones, 76 (53,5%) corresponden a
carcinoma de lengua moévil y 66 (46,5%) a carcino-
ma de suelo de boca. El 52% de los pacientes se
presentaron como estadios avanzados (lll y IV)
(Tabla 1). Ninguno de los pacientes presentaba
metastasis a distancia en el momento del diagnos-
tico, ni habia sido tratado previamente. Se analiza-
ron los datos de extension local, extension regio-
nal, intervencion quirdrgica, analisis histologico,
empleo de radioterapia postoperatoria, periodo li-
bre de enfermedad, localizacién de recidiva, super-
vivencia global y especifica. El tratamiento radiote-

ACTA OTORRINOLARINGOLOGICA ESPANOLA

Tabla 1: Distribucién por estadio Ty N

Estadio
Estadio NO N1 N2 N3 Total
T1 22 1 4 0 27
T2 41 8 18 0 67
T3 18 8 8 0 34
T4 5 3 5 1 14
Total 86 20 35 1 142

rapico se administréo en todos los pacientes en el
Servicio de Radioterapia del Centro Oncoldgico
Regional de La Corufia. Los criterios para el em-
pleo de radioterapia adyuvante varié a lo largo de
los afos que duré el estudio. Entre 1980 y 1990
se administré a todos los pN+, resecciones con
bordes positivos y tumores extensos T4. Con pos-
terioridad a 1990, la indicacion se hizo mas restric-
tiva, administrandose en pacientes con mas de 3
ganglios pN+ y/o la presencia de extension extra-
capsular, y/o margenes de reseccion infiltrados.

Los tumores de los pacientes fueron estadiados
de acuerdo con los criterios unificados de UICC y
AJCC de 1988'2.

El seguimiento minimo ha sido de 3 afos o el
fallecimiento del paciente.

La supervivencia global y especifica ha sido
calculada a partir del dia de la intervencion quirur-
gica y su estimacion se ha hecho en base al méto-
do de Kaplan y Meier. La comparacion de las cur-
vas de supervivencia se ha realizado mediante el
test de log-rank, con un grado de significacion ba-
sado en un valor de p menor de 0,05.

RESULTADOS

Todos los pacientes fueron tratados con cirugia
para la exéresis de la lesion primaria. Se practica-
ron hemiglosectomias o exéresis de suelo de boca
en 82 casos (57,7%), exéresis con reseccion mar-
ginal de la mandibula en 32 casos (22,5%), exére-
sis con reseccion segmentaria de la mandibula en
24 casos (17%) y glosectomia total con laringuec-
tomia en 4 casos (2,8%).

Se realiz6é vaciamiento cervical en 133 pacien-
tes (93,6%). Se realizaron 95 vaciamientos funcio-
nales unilaterales, 30 funcionales bilaterales, 5 ra-
dicales unilaterales y en 3 casos funcional de un
lado y radical de otro. Los vaciamientos funciona-
les realizados incluyeron todos los grupos ganglio-
nares del cuello, o areas | a V, siguiendo la técnica
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de Oswaldo Suarez®. Los vaciamientos radicales
se realizaron siguiendo la técnica de Crile®.

Fue preciso realizar cirugia reconstructiva en
14 pacientes. Se realizaron 5 colgajos de esterno-
cleidomastoideo, 6 colgajos de pectoral mayor y 3
colgajos de platisma.

La complicaciones postoperatorias mas frecuen-
te fueron la aparicién de abscesos, en 8 pacientes,
y la necrosis parcial de la piel, en 4 casos. Hubo
una necrosis completa de un pectoral mayor y dos
necrosis parciales de la piel de un colgajo de ester-
nocleidomastoideo y de platisma. Otras complica-
ciones fueron una hemorragia digestiva, un trombo-
embolismo pulmonar, dos paralisis frénicas, una
neumonia y una hemorragia postquirargica. Un pa-
ciente fallecié6 como consecuencia de un trombo-
embolismo pulmonar.

El estudio histologico definitivo mostré la pre-
sencia de margenes infiltrados en 8 pacientes
(5,6%).

Se empled radioterapia postoperatoria en 53
pacientes (37,3%). La dosis mas frecuentemente
administrada fue de 5000 cGy. Solo dos pacientes
recibieron menos de 5000 cGy y 14 recibieron en-
tre 6000 y 7000 cGy. Dos pacientes presentaron
radionecrosis de la mandibula que fue preciso re-
secar quirdrgicamente.

No ha habido evidencia de recidiva local, regio-
nal o a distancia en 67 pacientes (47,2%). A pesar
de que un mismo paciente tuviese recidiva en dos
localizaciones, la localizacion de la recidiva se ha
considerado aquella mas proxima al tumor pri-
mario. Asi, se detectd recidiva local en 32 pacien-
tes (22,5%), regional en 32 (22,5%) y a distancia
en 11 (7,7%) (Tabla 2).

No se ha encontrado influencia del T, o la inclu-
sion o no de hueso en la reseccion quirdrgica, en
la incidencia de recidivas locales (p=0,2631). Si
tiene influencia, como es de esperar, la presencia
de margenes positivos (p=0,0323) (Tabla 3).

El control regional en NO/N1 fue de un 85%
(90/106) frente a un 55,5% (20/36) en los N2/N3
(p=0,001). EI control regional, especificado por es-
tadio N fue de 84,5% (73/86) en los NO, 85%
(17/20) en los N1, 57% (30/35) para los N2 y 0%
para los N3 (0/1).

El estadio global no influyé en la incidencia de
metastasis a distancia (I-IlI/IV, p=0,1160).

En dos pacientes se desarrollé un segundo pri-
mario de pulmoén y en uno un segundo primario de
higado. En 10 pacientes se desarrollé un segundo
primario en la region de cabeza y cuello (Tabla 2).

La supervivencia causa especifica a 3 y 5 afios
fue de 63,4% y 56,9% respectivamente. La locali-
zacion del tumor primario no mostré un valor pre-

Tabla 2: Recidivas y desarrollos de segundos

primarios

Situacion n %

SEE 54 38
Recidiva local 32 22,5
Recidiva regional 32 22,5
Recidiva a distancia 11 74
Segundo primario en cabeza y cuello* 10 7
Segundo primario en otra localizacidn* 3 21

* Pacientes con control locorregional, que cumplen criterios de diagnéstico
de segundo primario.

dictivo en la supervivencia causa especifica, pero
si lo tuvo el estadio T, el estadio global, el estadio
N y la presencia de bordes positivos (Tabla 4). El
elemento determinante de la supervivencia fue la
presencia de metastasis ganglionares. Tanto el es-
tadio N como el numero de ganglios mostré una
significativa repercusion en la supervivencia espe-
cifica. El analisis de supervivencia segun el nime-
ro de ganglios positivos aislados, mostré una su-
pervivencia a 5 afos de 71%, 52%, 33% y 22% en
funcién de que no se hubiese aislado ningun gan-
glio positivo, se hubiese aislado uno, dos 0 mas
de dos respectivamente, diferencias éstas alta-
mente significativas (Figura 1).

El analisis de la supervivencia segun se hubie-
ra empleado la radioterapia adyuvante, estratifi-
cando en funcién del estadio N, no mostré diferen-
cias significativas (Tabla 5). No se realizaron
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Figura 1. Supervivencia causa especifica en funcién del nimero
de ganglios infiltrados encontrados en el vaciamiento cervical.
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Tabla 3: Evaluacion de factores que pueden
afectar el control local

Variable n Control local (%) p
T1-T2 94 81,9 0,7307
T3-T4 48 81,2 -
Margenes + 8 62,5 0,0323
Margenes - 134 82,8 -
Reseccion con hueso 85 78,8 0,3451
Reseccion sin hueso 57 85,9 -

Tabla 4: Evaluacion de factores que pueden
afectar la supervivencia especifica

Variable n  Supervivencia causa p
especifica a 5 afos (%)
Supervivencia global 142 56,.9 -
Lengua mavil 76 61,8 0,6642
Suelo de boca 66 53,0 -
1 106 65 0,001
% 36 36,1 -
T1/M2 94 65,0 0,0397
T3/T4 48 45,8 -
NO/N1 106 67 <0,00001
N2/N3 36 30,5 -
Bordes - 134 60,4 0,0006
Bordes+ 8 1 -
pN- 86 71 <0,0001
pN+ 56 37,5 -

grupos aleatorios para la valoracion del efecto de
la radioterapia adyuvante por lo que los resultados
han de ser evaluados con cautela.
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DISCUSION

El tratamiento del cancer de la lengua movil y
el suelo de boca depende por un lado de la exten-
sion del tumor (local, regional y a distancia), y por
otro de las opciones terapéuticas que el profesio-
nal y su institucion puedan ofrecer, asi como de
las preferencias especificas de cada paciente en
funcion de beneficios y secuelas terapéuticas. El
procedimiento terapéutico elegido debe intentar
erradicar el tumor, preservando en la medida de lo
posible la funcion (deglucién y articulacién de la
palabra) y la estética facial. Son estos elementos
de juicio los que hacen variar la seleccion de trata-
miento entre instituciones. En nuestro medio la ci-
rugia es la opcion terapéutica mas frecuentemente
empleada, fundamentalmente por no haber obteni-
do resultados satisfactorios mediante el empleo
tanto de la radioterapia oncoldégica como de la on-
cologia médica.

Los carcinomas de la lengua moévil y el suelo
de la boca se caracterizan por su tendencia a la
recidiva local, incluso en casos en los cuales el ci-
rujano considera haber obtenido unos margenes
de seguridad suficientes. La afectacion del cuello
es frecuente, sobre todo en los tumores de la len-
gua movil, donde el indice de metastasis puede
llegar hasta un 60%.

El control local del tumor esta relacionado, fun-
damentalmente, con la obtencién de margenes
quirargicos suficientemente amplios. Tanto en
nuestra experiencia como en otras®’, la presencia
de margenes positivos oscurece tanto el control lo-
cal como la supervivencia, pero no todas las se-
ries tienen la misma experiencia®®. En el Memorial
Sloan Kettering Cancer Center, el empleo de la ra-
dioterapia adyuvante en cancer de la cavidad oral
paso de un 6% en 1974 a un 70% en 1993°¢, sin
que se consiguiera mejorar la supervivencia, pro-
bablemente porque la evoluciéon de los pacientes
cambia. Hay mas pacientes que desarrollan un se-

Tabla 5: Supervivencia especifica a 3 y 5 aifios en funcion del estadio N y el empleo de radioterapia

adyuvante*
Sin radioterapia Con radioterapia
Estadio n 3 anos 5 afos n 3 afios 5 afos p
NO 70 58 (82%) 51 (72%) 16 11 (68,5%) 10 (62,5%)  0,2586
N1 6 3 (50%) 3 (50%) 14 7 (50%) 7 (50%) 0,5827
N2-3 13 3 (23%) 3 (23%) 23 8 (34,7%) 7 (30,4%) 05113

* La indicacién de radioterapia no se ha realizado de forma prospectiva y randomizada, por lo que puede existir sesgo de seleccién de pacientes.
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gundo tumor o metastasis a distancia. En la ac-
tualidad, el empleo de la inmunohistoquimica per-
mite identificar infiltraciones microscépicas en pa-
cientes cuyos margenes fueron considerados
libres mediante métodos convencionales". La ge-
nética molecular identifica la presencia de determi-
nados defectos, como la mutacién del p53, que
pueden tener repercusion en el llamado factor de
cancerizacion de campo o en la respuesta a la ra-
dioterapia™ . Todos estos factores pueden alterar
el control local y su expresion va a depender mas
de las caracteristicas bioldgicas del tumor que de
la propia técnica terapéutica empleada.

En lesiones pequefias, el empleo de la cirugia,
aparte de su simplicidad, da unos resultados fun-
cionales muy satisfactorios, evitando las secuelas
que siguen a la radioterapia en la cavidad oral. Un
tumor pequeno implica una mayor probabilidad de
curacion siempre y cuando el tratamiento sea ade-
cuado. En la presente serie hemos tenido recidivas
locales en el 30% de los T1 (9/27), de las cuales
un 60% (6/9) corresponden a tumores de lengua
movil. La conclusion es que la reseccién no ha sido
adecuada. La presencia de un tumor pequefio no
debe dar la falsa impresién de que nos encontra-
mos ante una lesién menos agresiva, sino que es
una lesién mas facil de controlar si el tratamiento
es adecuado. La obtencién de 2 cm de margen de
seguridad no siempre es posible en cavidad oral,
por lo que puede ser necesario la reseccion de
margenes 0seos de mandibula a pesar de que és-
ta no esté macroscopicamente afectada. Revisando
los protocolos quirdrgicos de las recidivas en T1 de
lengua movil, el margen que es mas dificil mante-
ner es el profundo, y es debido a la concepcion tri-
dimensional de la lesion. En cuanto a los tumores
del suelo de la boca, la exposicion de la lesiéon en
toda su extension es vital para evitar manipulacio-
nes que conduzcan al desgarro de la misma y con
ello confundir los margenes quirurgicos. Un buen
despegamiento del periostio interno de la mandibu-
la, incluso de la insercion de ambos genioglosos en
la linea media, reduce el riesgo de una manipula-
cion excesiva e inadecuada del tumor.

La elaboracion de estudios prospectivos, en fa-
se Il o lll, relacionados con la preservacion de 6r-
gano y la supervivencia, muestran resultados que
no llegan a ser definitivos como para establecer
éste como un tratamiento habitual™ *.

Los criterios para el empleo de la radioterapia
adyuvante con respecto al tumor primario y en pa-
cientes previamente no tratados varian entre insti-
tuciones, pero los mas frecuentemente empleados
son los siguientes'™": a. Margenes infiltrados o
proximos (< 5 mm); b. Todos los T4; c. Infiltracién

vascular, linfatica o perineural; d. El cirujano no es-
ta satisfecho con la reseccion realizada. El argu-
mento para el empleo de la radioterapia postope-
ratoria es que mejora el control local y, mejorando
el control local, se mejora la calidad de vida del
paciente, a pesar de que no mejore la superviven-
cia. Pero la radioterapia postoperatoria sobre la
cavidad oral implica morbilidad. Las complicacio-
nes mas frecuentes son disfagia, ageusia, xerosto-
mia, osteoradionecrosis y edema facial® ?*. Es la
incidencia de estas complicaciones, frente a los
potenciales beneficios, la que debe ser evaluada
por cada centro a la hora de decantarse o no por
su indicacién. En nuestro medio el empleo de la
radioterapia tiende a ser mas restrictivo dado que
las complicaciones y resultados obtenidos en otras
patologias no se asemejan a aquellos referidos en
la literatura.

El control del cuello es el otro factor a tener en
cuenta en pacientes con cancer de cavidad oral.
En los cuellos NO nosotros optamos por el vacia-
miento funcional de las areas | a |V ipsilateral a la
lesién, o bilateral si la lesion tiene mas de 4 mm
de infiltracién en profundidad, o si sobrepasa la li-
nea media. El analisis de la profundidad se realiza
con estudios de imagen preoperatorios, y se con-
firma mediante la valoracion de la pieza quirirgica,
con la ayuda del patélogo, en el mismo acto qui-
rargico. Si el cuello es N+ realizamos vaciamiento
funcional bilateral (areas | a V) o radical, en fun-
cion del escenario quirurgico. El numero de gan-
glios o el tamafo de los mismos no implica que
nos inclinemos por un vaciamiento radical, siempre
que el vaciamiento funcional permita una resec-
cion de las metastasis y no haya evidencia de infil-
tracion de partes blandas. Al igual que sucedia
con los criterios para la radioterapia adyuvante en
funcién del primario, el estado del cuello genera
criterios diferentes segun las instituciones. En ge-
neral, las indicaciones mas comunes de radiotera-
pia adyuvante en pacientes inicialmente tratados
con cirugia son: a) extension extracapsular; b)
multiples ganglios afectados; c) multiples niveles
afectados; d) afectacion del nivel IV; e) presencia
de desmoplasia. Si bien estos son los criterios
mas frecuentemente empleados, no todas las insti-
tuciones tienen la misma opinién, especialmente
en Espafna® . El empleo de la radioterapia adyu-
vante es un criterio a valorar en cada centro en
funcién de la experiencia. No hay en la literatura
estudio prospectivo alguno que permita afirmar
que el empleo de la radioterapia postoperatoria im-
plica una mejor supervivencia. En nuestra serie no
se ha hecho una estratificacion aleatoria de los ca-
SOS que se enviaron o no a radioterapia, pero fue-
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ron estadiados con los mismos criterios. No en-
contramos diferencias en la supervivencia, si bien
estos datos han de ser evaluados con la consi-
guiente reserva por el sesgo que puede estable-
cerse en la seleccién de los casos. Pero si revisa-
mos la literatura, este tipo de observaciones
retrospectivas ha sido establecido por diferentes
autores como criterio para el empleo, o no, de la
radioterapia adyuvante?®®. Muchos de estos estu-
dios difieren en multiples aspectos: sistema de es-
tadiaje utilizado, procedimiento quirdrgico emplea-
do, dosis y campos empleados, inclusion de
pacientes con recidiva regional con/sin primario
controlado, asi como las caracteristicas del grupo
control®*. Para evaluar el control del cuello me-
diante un tratamiento combinado, el estudio debe
cumplir los criterios de tratamiento estandarizado,
afectacion ganglionar histoldgicamente confirmada
y control del tumor primario. Si restringimos el
analisis a los estudios que cumplen estos criterios
y emplean los analisis estadisticos adecuados, no
tendriamos ningun estudio para valorar®.

La aparicion de nuevos factores que, obtenidos
por inmunohistoquimica o mediante el empleo de
la genética molecular, pueden darnos una mayor
informacién acerca del comportamiento biolégico
del tumor, de su verdadera extension y de su sen-
sibilidad a las diferentes opciones terapéuticas,
puede ayudarnos a elegir la opcibn mas aconseja-
ble. Mientras no dispongamos de elementos de
seleccion que demuestren ser objetivos, el empleo
de tratamientos adicionales, radioterapia o quimio-
terapia, debe realizarse en funcion de la experien-
cia propia de cada centro, especificando claramen-
te si se realiza como tratamiento habitual o dentro
de un programa de investigacion, como estudio en
fase Il o lll.

Nuestra experiencia no nos permite afirmar que
el empleo de la radioterapia adyuvante supone
una mejora en la supervivencia de los pacientes.
Un mejor control local supone una mejor calidad
de vida? La calidad de vida es un elemento de jui-
cio ampliamente empleado por el estamento médi-
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co responsable de un tratamiento, pero que pocas
veces se emplea habiendo sido medido de forma
objetiva® *2. No hemos encontrado ningun estudio
que valore la calidad de vida, desde el punto de
vista del paciente, que compare la calidad de vida
en funcién de si el paciente ha sido sometido o no
a tratamiento radioterapico adyuvante en cancer
de la cavidad oral.

CONCLUSION

En nuestra experiencia los factores que mayor
impacto tienen en el control del cancer de cavidad
oral y suelo de boca son la presencia de bordes
quirdrgicos infiltrados y el estado del cuello. EI em-
pleo de radioterapia adyuvante no implica un in-
cremento en la supervivencia.

Al igual que sucede en otros tipos de cancer de
cabeza y cuello, el tratamiento 6ptimo para el can-
cer de cavidad oral y suelo de boca permanece
como un tema de controversia. La falta de conoci-
miento sobre algunos de los aspectos bioldgicos y
genéticos del cancer hace que, en nuestra opinion,
no se puedan mantener posiciones dogmaticas a
la hora de proponer el mejor tratamiento para un
paciente determinado. No cabe duda que la expe-
riencia acumulada en cada institucion es el mejor
referente para optimizar resultados. A la hora de
recomendar un tratamiento hace falta un adecuado
juicio clinico y siempre debe prevalecer la eleccion
de tratamiento individualizado a cada paciente
frente al tratamiento de eleccion.

La probabilidad de resolver dudas debe hacer-
se a través de un pequeio numero de estudios,
bien planificados, prospectivos, preferiblemente
multi-institucionales, que recoja de forma estanda-
rizada elementos oncolégicos relevantes como su-
pervivencia, control local y regional, funcion y cali-
dad de vida. Estos estudios, controlados por un
organismo como la Comision de Cabeza y Cuello
de la propia SEORL, permitiria responder algunas
preguntas en el término de 5 a 10 anos.
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