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Palabras clave: Material y métodos: Hemos realizado un estudio retrospectivo, observacional y descriptivo de

105 pacientes con diagndstico de neoplasias malignas de glandulas salivales en el Hospital
Universitario La Paz. 102 corresponden a tumores primarios y 3 de ellos son metdstasis de
origen pulmonar.

Resultados: En nuestra serie la glandula parétida es el lugar de asiento mas frecuente. Histolé-
gicamente, el carcinoma adenoide quistico es el tumor més comun. E1 75,23 % de los pacientes

Glandulas salivales, cabeza y cuello,
tumores malignos.

fueron diagnosticados con una citologia mediante puncién y aspiracién con aguja fina (PAAF),
y los restantes casos con una biopsia. El tratamiento mas indicado fue la cirugia, sobre todo
para aquellos tumores de estirpe epitelial. Un 33,5 % recibi6 tratamiento adyuvante. Un
18 % de los pacientes que sufrieron complicaciones postquirtrgicas presenté paralisis facial.
Durante el desarrollo de la enfermedad, el 23,80 % del total desarrollé metéstasis a distancia,
siendo el pulmén el érgano mas afectado. El 26,66 % de los pacientes sufri6 al menos una
recidiva. La supervivencia a los 2 afios fue del 87,7 % y a los 5 afios del 75,5 %.

Discusion: A diferencia de otros estudios, en nuestro caso la estirpe mas frecuente es el
carcinoma adenoide quistico, lo cual podria explicarse porque se trata de un hospital de
referencia para el tratamiento de la paralisis facial. Uno de los puntos mas importantes en
el manejo de estos pacientes es, no solo el control locorregional y a distancia, sino también
el tratamiento de las posibles secuelas.
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Malignant salivary gland tumors: a retrospective study of patients
treated at La Paz hospital between 2008 and 2018

ABSTRACT

Keywords:

Salivary glands, head and neck,
malignant tumors.

Introduction: Salivary gland tumors are rare malignant neoplasms, with a higher incidence in
the parotid gland. Despite their low incidence, the possible complications derived from them
can lead to high comorbidity in patients.

Methods: We conducted a retrospective, observational and descriptive study of 105 patients
diagnosed with malignant neoplasms of the salivary glands at the Hospital Universitario La
Paz. 102 correspond to primary tumors and 3 of them are metastases of pulmonary origin.
Results: In our series the parotid gland is the most frequent site. Histologically, adenoid cys-
tic carcinoma is the most common tumor. The 75.23 % of the patients were diagnosed with
cytology by fine needle aspiration and puncture (FNA), and the remaining cases with biopsy.
The most indicated treatment was surgery, especially for tumors of epithelial lineage. Some
33.5 % received adjuvant treatment. Some 18 % of the patients who suffered post-surgical
complications presented facial paralysis. During the course of the disease, 23.80 % of the
total developed distant metastases, the lung being the most affected organ. Of the patients,
26.66 % suffered at least one recurrence. Survival at 2 years was 87.6 % and at 5 years 75.3 %.
Discussion: Unlike other studies, in our case the most frequent lineage of salivary glands
tumors is adenoid cystic carcinoma. This could be explained because our hospital is a ref-
erence in facial paralysis. One of the most important points in the management of these
patients is not only the local and distant control of the tumor, but also the treatment of

possible sequelae.

INTRODUCCION

Los tumores malignos de glandula salival constituyen el
0,3 % de todas las neoplasias malignas, y entre el 1-3 % de las
neoplasias de cabeza y cuello. Alrededor del 75 % de los tumo-
res son benignos. La parétida es el lugar donde mas frecuen-
temente asientan estas neoplasias, siendo las glandulas sali-
vales menores la segunda localizacién mas frecuente (sobre
todo en el paladar), siendo la gran mayoria de ellas malignas
(70-75 %). A la glandula submaxilar le corresponden un 8 % de
los tumores; de ellos, el 40-45 % son malignos. Por tltimo, la
glandula sublingual es la que con menor frecuencia desarrolla
tumoraciones, inicamente un 1 %, aunque el 70-90 % de ellas
son malignas®2.

La etiologia de estos tumores es desconocida debido a que
no hay un factor de riesgo predominante que pueda ser aso-
ciado al desarrollo del mismo. No obstante, hay una serie de
factores que se han propuesto como causas potenciales.

Clinicamente se caracterizan como masas de crecimiento
rapido y consistencia pétrea. Ademas, la presencia de paralisis
facial debe hacernos sospechar la presencia de malignidad.
Asimismo, el dolor es indicativo de afectacién nerviosa sensi-
tiva y, por tanto, implica un peor prondstico y reduccién de la
supervivencia de hasta un 35 %*. Por otro lado, los tumores de
las glandulas salivales menores pueden presentarse bien como
una masa submucosa indolora, o bien como ulceracién de la
mucosa, ya sea en el paladar, los labios o la mucosa bucal. Los
sintomas ocasionados por este tipo de tumores en estadios
més avanzados dependen de la ubicacién del tumor y pueden
incluir obstruccién nasal, congestién, cambios en la visién o
trismo cuando estan presentes en la cavidad nasal o el seno

maxilar. Cuando afectan a la nasofaringe, suelen presentarse
en un estadio avanzado y es frecuente la invasién de la base
del craneo, la extensién intracraneal o la afectacién de los ner-
vios craneales®.

El diagnéstico histolégico es necesario para confirmar la
sospecha de neoplasia maligna. Actualmente, el estudio cito-
légico mediante la puncién y aspiracién con aguja fina (PAAF)
en manos expertas alcanza una especificidad del 98 % y una
sensibilidad del 80 %, y resulta muy util para clasificar una
neoplasia como benigna o maligna e identificar el subtipo
tumoral. La biopsia incisional suele reservarse para el diag-
néstico de tumores en glandulas salivales menores*®.

Respecto a las pruebas de imagen, la resonancia magnética
(RM) puede ser necesaria para evaluar la extensién, la invasién
local, 6sea y perineural y las metéstasis de los ganglios linfati-
cos, asi como para evaluar el espacio parafaringeo®.

El manejo terapéutico de estos pacientes tiene como obje-
tivo fundamental controlar la enfermedad y conservar la fun-
cién del nervio facial cuando sea posible®. La reseccién quirtr-
gica completa es la opcién de eleccién cuando se pueden lograr
margenes quirturgicos libres de infiltracién. Los pacientes con
neoplasias malignas de bajo grado generalmente se suelen
tratar Unicamente con cirugia. Los pacientes con carcinomas
de alto grado suelen requerir cirugia y radioterapia (RT) adyu-
vante, con o sin quimioterapia (QT) o inmunoterapia asociada.

Se debe tomar la decisién de sacrificar el nervio facial
cuando esté afectado de forma preoperatoria si comprome-
te la reseccién de un tumor maligno, o en el caso de que el
paciente presente una paralisis facial previa, lo que indicaria
que el nervio esté afectado. En este caso, la cirugia realizada
se denomina parotidectomia radical. La paralisis facial pre-
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operatoria estd presente en el 15-23 % de los pacientes con
tumor maligno de glandula parétida y suele implicar un peor
prondstico. Aproximadamente el 20 % de los pacientes con
tumores malignos de las glandulas salivales tienen metastasis
ganglionares clinicamente aparentes en el momento diagnés-
tico, y deben ser tratados con vaciamiento cervical seguido de
RT adyuvante en la mayoria de los casos®.

La RT adyuvante se considera una buena opcién en pacien-
tes con factores de mal prondstico tras la cirugia, como tumo-
res de alto grado, estadios avanzados, margenes quirdrgicos
positivos, invasién cutdnea, nerviosa o linfatica, asi como
practicamente para todos los carcinomas adenoides quisticos®.

En cuanto a la inmunoterapia, hasta el 30 % de los carci-
nomas mucoepidermoides y el 40 % de carcinomas ductales
sobrexpresan el receptor del factor de crecimiento epidérmi-
co humano 2 (HER2) o tienen amplificacién de ERRB2 (el pro-
toncogen de HER?2). En estos casos ofrecemos quimioterapia
basada en taxanos en combinacién con trastuzumab como
tratamiento de primera linea’.

La sobreexpresién del EGFR en los carcinomas tiende a pre-
decir una mayor incidencia de metastasis cervicales y recu-
rrencias®, por lo que hay estudios que plantean la posibilidad
de emplear cetuximab®.

El objetivo del presente estudio es analizar la casuistica del
Hospital Universitario La Paz durante el periodo entre el 2008
y 2018 para definir las caracteristicas epidemiolégicas de los
distintos tipos histolégicos de los tumores malignos salivales,
asi como su tratamiento y evolucién.

MATERIAL Y METODOS

Se disenia un estudio observacional, descriptivo, retrospec-
tivo y monocéntrico sobre los tumores malignos de glandulas
salivales diagnosticados e intervenidos entre el 2008 y el 2018.

Analizamos las historias clinicas de los pacientes desde
una base de datos elaborada a partir de la herramienta HCIS
y el Programa PATWIN de Anatomia Patoldgica. Se recogieron
datos de 105 pacientes y se estructuraron en una tabla Excel
para el posterior andlisis estadistico a partir de las variables a
estudiar. Estas fueron: edad, sexo, localizacién del tumor, tipo
histolégico, tratamiento, método diagnéstico, complicaciones,
desarrollo de enfermedad a distancia, recidivas, supervivencia
a los dos anos y a los cinco afos.

Los datos fueron anonimizados en todo momento, ya que
a cada historia se le asigné un nimero desde el 1 en adelante,
comenzando por el primer ano de estudio.

Para el analisis de datos se utilizé el programa SPSS y los
calculos que se utilizaron fueron correspondientes a estadis-

tica descriptiva con frecuencias, asi como tablas de concen-
tracién de resultados y graficas descriptivas.

RESULTADOS

Con los criterios diagndsticos de inclusién se obtuvieron
105 casos. 102 fueron tumores primarios de las glandulas sali-
vales y los 3 restantes se clasificaron como tumores secunda-
rios (metéstasis en glandulas salivales de tumores primarios
de otras localizaciones). Del total de pacientes, 59 eran mujeres
y 46 eran hombres.

La edad media de diagnéstico en nuestra serie fue 56,3
afnos. Segun el sexo fue 55,5 afios para los hombres y 57 afios
para las mujeres. La mediana fue 60 afnos para los hombres y
59 para las mujeres (Tabla I).

La gldndula parétida fue la localizacién mas frecuente
(47,6 %), seguida de las glandulas salivales menores (36,1 %),
la glandula submaxilar (15,2 %) y la glandula sublingual (0,9 %).

El tumor més frecuente a nivel global fue el carcinoma ade-
noide quistico (22,9 %), seguido por el carcinoma mucoepider-
moide (20,9 %). De estos tltimos, la mayoria eran de bajo grado
(61,9 % del total de carcinomas mucoepidermoides diagnos-
ticados) (Tabla II).

También se analizé qué tipo de tumor es mas frecuente
para cada glandula. Segin nuestro estudio, el tumor mas
frecuente en la gldndula parétida es el carcinoma de células
acinares, seguido del carcinoma mucoepidermoide y a conti-
nuacién del carcinoma adenoide quistico.

En la gldndula submaxilar, el tipo histolégico més frecuente
es el carcinoma adenoide quistico. En las glandulas salivales
menores, el més frecuente es el carcinoma mucoepidermoide
(Tabla III).

En cuanto a la clinica, la mayoria de los pacientes refieren
la palpacién de una masa cervicofacial como forma de debut y
motivo de consulta (82,4 %). La pardlisis facial estaba presente
en el 6,6 % de los casos.

De los 105 pacientes, a 79 de ellos (75,23 % del total) se le
realizé una citologia previa al tratamiento para filiar el tipo
histolégico. Al 53 % se realizé en la glandula parétida. Los 26
restantes tienen registrada una biopsia realizada en nuestro
centro, y la mayoria de ellas para diagnosticar tumores de
glandulas salivales menores.

Respecto al tratamiento, 104 pacientes fueron tratados y
Unicamente un paciente no lo fue debido a su situacién basal.

El tratamiento de eleccién en los tumores parotideos fue
la parotidectomia total o radical con vaciamiento cervical (el
43 % del total de los pacientes con tumores parotideos). En
la glandula submaxilar, el tratamiento de eleccién en todos

Tabla I. Media, mediana y moda de la variable edad de diagnéstico segun el sexo.

Edad DX
Media Mediana Moda Minimo Maximo Desviacién estandar
Hombre 55,5 60,0 60,0 12,0 89,0 19,1
Sexo Mujer 57,0 59,0 49,0 13,0 87,0 17,3
Total 56,3 60,0 63,0 12,0 89,0 18,0
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Tabla II. Tipo histologico tumoral mas frecuente en
total.

Frecuencia Porcentaje

CA adenoide quistico 24 22,9
CA mucoepidermoide 22 20,9
CA células acinares 16 15,2
CA ductal 11 10,5
Linfoma no Hodgkin B tipo Malt 6 5,7
ADC polimorfo 5 4,7
CA epimioepitelial 3 2,8
CA linfoepitelial 3 2,8
ADC 2 1,9
ADC acinar variante oncocitica 1 0,9
CA células basales 1 0,9
CA células claras 1 0,9
CA epidermoide 1 0,9
CA indiferenciado de célula 1 0,9
grande

CA microcitico/célula pequena 1 0,9
CA mioepitelial 1 0,9
CA neuroendocrino 1 0,9
Cistoadenocarcinoma papilar 1 0,9
Linfoma del manto 1 0,9
ADC pulmén 3 2,8

Total 105 100,0

CA: carcinoma. ADC: adenocarcinoma.

los casos fue la submaxilectomia. En las glandulas salivales
menores, la técnica mas empleada fue la tumorectomia con
margenes (el 58 % de los pacientes con tumores en glandulas
salivales menores).

El 33,5 % del global de los pacientes recibieron tratamiento
adyuvante con quimioterapia, radioterapia o ambas.

Respecto a las complicaciones o secuelas, el 55,66 % de los
pacientes sufrié alguna complicacién. De ellas, la més inca-
pacitante fue la pardlisis facial postquirtrgica (19 pacientes;
18 % del total), y sindrome de Frey (2 pacientes; 1,9 % del total).

Durante el seguimiento de la enfermedad, un 5,6 % de los
pacientes presenté afectacién linfatica y fue tratado quirdrgi-
camente con diseccién cervical.

Considerando la diseminacién metastasica, 25 pacientes
(23,8 % del total) han presentado metastasis en otras localiza-
ciones. Dentro de este grupo, el 42 % se produjo en el pulmoén,
el 30 % en el hueso, el 21 % afecté al sistema nervioso central,
el 3 % en pancreas y el 3 % en higado.

El carcinoma adenoide quistico fue el origen mas comun
de metastasis pulmonares.

28 pacientes de los 105 incluidos en el estudio sufrieron
alguna recidiva local (26,6 % del total). El tipo histolégico que
mas recidivas presento fue el adenoide quistico, con un total
de 11 recidivas, seguido del carcinoma ductal y adenocarcino-
ma, presentando 5 recidivas cada uno.

En lo relativo a la supervivencia, se ha comprobado que a
los 2 anos es del 87,6 %, y a los 5 anos del 75,3 %.

Tabla III. Tipo histolégico tumoral mas frecuente segun la glandula afecta.

Tipo de tumor Glandula salivar menor Parétida Sublingual Submaxilar  Total porcentual

CA adenoide quistico 7,63 % 8,58 % - 6,68 % 22,89 %
CA células acinares 1,90 % 11,40 % - 1,90 % 15,2 %
CA mucoepidermoide 10,48 % 9,52 % - 0,95 % 20,95 %
CA ductal 2,86 % 5,73 % = 1,91 % 10,5 %
Linfoma no Hodgkin B tipo Malt 2,85 % 2,85 % = = 5,7 %

ADC polimorfo 47 % - - - 47 %

CA epimioepitelial - 1,9 % - 0,95 % 2,85 %
CA linfoepitelial - 2,8% - - 2,8%

ADC 0,95 % 0,95 % - - 1,9 %

ADC acinar variante oncocitica - - - 0,95 % 0,95 %
CA células basales 0,95 % - - - 0,95 %
CA células claras - - 0,95 % - 0,95 %
CA epidermoide - 0,95 % - - 0,95 %
CA indiferenciado de célula grande - 0,95 % - - 0,95 %
CA microcitico/célula pequena = = = 0,95 % 0,95 %
CA mioepitelial 0,95 % - - - 0,95 %
CA neuroendocrino - 0,95 % - - 0,95 %
Cistoadenocarcinoma papilar 0,95 % — — = 0,95 %
Linfoma del manto 0,95 % - - - 0,95 %
ADC pulmoén 0,95 % 0,95 % = 0,95 % 2,85 %
Total 36,12 % 47,53 % 0,9 % 15,24 % 100,0 %

CA: carcinoma. ADC: adenocarcinoma.
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Por ultimo, cabe destacar que en el grupo minoritario
correspondiente a tumores malignos de glandulas salivales
metastasicos, el origen primario en los tres casos fue un ade-
nocarcinoma de origen pulmonar. Los tumores se desarrolla-
ron uno en glandulas salivales menores, otro en la glandula
pardtida y el restante en la gldndula submaxilar.

DISCUSION

Los tumores malignos de glandulas salivales constituye el
0,3 % de todas las neoplasias malignas. En nuestro estudio se
aprecia que la glandula parétida es el lugar de asiento preferen-
te para las neoplasias malignas (47,6 %), debido a que la inci-
dencia de tumoraciones en esta glandula es superior al resto.

Actualmente estos tumores malignos son mas frecuentes
en mujeres, lo cual también se evidencia en nuestra serie,
sobre todo en la glandula parétida, donde el 67 % eran mujeres.

En cuanto a la edad, en nuestra muestra la edad media de
diagnéstico en mujeres es de 57 afios (mediana de 59), y en
hombres es de 55,5 afios (mediana de 60). En total, la edad
media de diagndstico es de 56,3 y mediana de 60. Esta diferen-
cia entre la media y la mediana se debe a que la menor edad
es de 12 afios y la maxima es de 89 anos, lo que implica que
el rango es de 77 anos?.

El tumor mas frecuente en nuestro estudio fue el carcinoma
adenoide quistico. Esto no concuerda con los datos reflejados
en la bibliografia internacional, donde figura el carcinoma
mucoepidermoide. Se justificaria teniendo en cuenta que el
Hospital Universitario La Paz es un centro de referencia en
pardlisis facial. El carcinoma adenoide quistico se suele pre-
sentar como una masa sélida de crecimiento lento con tenden-
cia a la invasién perineural y extraparenquimatosa®. Esto hace
que la frecuencia de afectacién del nervio facial sea elevada.

El carcinoma mucoepidermoide en nuestra serie es el
segundo en frecuencia global. La mayoria de ellos fueron diag-
nosticados de bajo grado. En nuestra serie fue el tumor més
frecuente en las glandulas salivales menores, al contrario de
lo que ocurre en la mayor parte de las series publicadas, don-
de se propone al carcinoma adenoide quistico como el més
frecuente®.

Respecto al diagnéstico, hoy en dia es imprescindible contar
con un estudio citolégico a través de la PAAF para identificar
el tipo de células y plantear el tratamiento adecuado. De los
105 pacientes, a 79 de ellos (75,23 % del total) se les realizé una
citologia previa al tratamiento para filiar el tipo histolégico.
Los 26 restantes son pacientes con tumores en las glandulas
salivales menores y se les realiz6 una biopsia incisional.

Actualmente la RMN multiparamétrica es una técnica util y
eficaz en el estudio de los tumores de glandulas salivales. Las
secuencias morfoldgicas permiten definir el grado de exten-
sidén local de la lesidn, asi como su localizacién-extensién
exacta, hechos absolutamente relevantes en la consideracién
de su tratamiento®’.

En nuestra serie de pacientes, la mayoria fueron tratados
de entrada con un tratamiento quirirgico, sobre todo aquellos
tumores de extirpe epitelial, realizando una extirpacién con
maérgenes libres.

El tratamiento de entrada con quimio y/o radioterapia se
reservé para los casos de linfoma no Hodgkin tipo B MALT y

linfoma del Manto. Como tratamiento adyuvante se empled
para el 33,5 % pacientes de la serie.

Respecto a las complicaciones y secuelas, la més limitante
es la paralisis facial postquirirgica. El 18 % de nuestros pacien-
tes sufrieron esta complicacién. Esto se ajusta con lo hallado
en la literatura, donde en los tumores malignos de la glandula
parétida la incidencia de parélisis del nervio facial esté pre-
sente en un 27-43 % de manera temporal y en un 4-22 % de
manera permanente®.

En la evolucién de nuestros pacientes, el 5,6 % desarrolld
una diseminacién locorregional linfatica y fue tratado con
tratamiento quirdrgico y vaciamiento cervical. 25 pacientes
(23,85 % del total) han presentado metdstasis, siendo el pul-
moén el 6rgano mas afectado por las mismas, seguido del tejido
6seo y a nivel del sistema nervioso central. Mds de la mitad
de los pacientes con afectacién metastasica pulmonar tenian
origen un carcinoma adenoide quistico. Su tasa de metdstasis
a distancia varia entre 25-50 %, seglin la literatura y la mayoria
son pulmonares®.

La incidencia de recidivas en nuestra serie de pacientes es
de 26,6 %. En los tumores de glandula submaxilar, la recidiva
es menos frecuente porque la cirugia incluye la extirpacién del
tumor, tejido glandular sano que lo rodea, y la capsula glan-
dular. De estas, el tipo histolégico que mas recidivas presentd
fue el adenoide quistico, con un total de 11 recidivas. Las recu-
rrencias del carcinoma adenoide quistico son un caso comun
debido a su tendencia por la diseminacién neural, vascular
y 6sea, y muchas de ellas se producen a los 10-20 afios del
tratamiento®.

En lo relativo a la supervivencia, en nuestro estudio se ha
comprobado que a los 2 afios es del 87,6 %, y a los 5 afos del
75,3 %. Esto es similar a los hallazgos en otros estudios donde
la supervivencia a los 5 afios estd entre el 73-80 %.

CONCLUSIONES

A pesar de que los tumores malignos de glandula salivar
son poco frecuentes, las secuelas derivadas de los mismos son
potencialmente graves, sobre todo en el caso de la parélisis
facial, que desarrollaron el 18 % de nuestros pacientes. Para
evitar dichas secuelas, es imprescindible el manejo multidisci-
plinar del paciente e intentar realizar rehabilitacién quirdrgica
de la forma mas precoz posible. La localizacién mas frecuente
de los tumores malignos es la glandula parétida y el tipo de
tumor maligno mas comun es el carcinoma adenoide quistico.
Ademés, es importante realizar un correcto seguimiento de
los pacientes, tanto clinico como radiolégico, ya que duran-
te la evolucién de la enfermedad el 23,80 % de los pacientes
desarrollaron una enfermedad metastdsica principalmente en
pulmén.
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