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RESUMEN

Introduccion: Las neoplasias malignas de glandulas salivales se ubican entre las
primeras diez localizaciones de incidencia oncologica.

Objetivo: Describir el comportamiento epidemiol6gico-clinico-terapéutico de los
tumores malignos de glandulas salivales en pacientes mayores de 15 afios en la
provincia de Sancti Spiritus entre 2012 y 2015.

Metodos: Se realizo un estudio observacional, descriptivo, transversal. La muestra
estuvo constituida por 39 pacientes mayores de 15 afios, con neoplasias en glandulas
salivales que acudieron al servicio de Cirugia Maxilofacial entre el 1 de enero de 2012 y
el 31 de diciembre de 2015.

Resultados: Predomind el sexo masculino y el rango de edad comprendido entre 45-64
afios. Los municipios con mayor numero de pacientes fueron Sancti Spiritus y
Cabaiguan. El 23,1 % de los obreros estan expuestos a los rayos solares y sustancias
quimicas. Los parametros clinicos mas frecuentes fueron el aumento de volumen, las

molestias, el dolor en la region. La glandula parétida fue el sitio anatdbmico de aparicion
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mas frecuente y el carcinoma mucoepidermoide la mas recurrente de las neoplasias
malignas de glandulas salivales. La supervivencia global a los dos afios fue de 84,1 %.
Conclusiones: Las neoplasias malignas de glandulas salivales constituyen un problema
de salud en el centro del pais. Méas de la mitad de los casos se diagnostican en etapas
avanzadas debido, en parte, a la procedencia rural (zonas de dificil acceso) de gran parte
de la muestra. Las cifras de supervivencia se encuentran acorde a parametros
internacionales.

Palabras clave: neoplasias malignas; glandulas salivales; Sancti Spiritus.

ABSTRACT

Introduction: Malignant neoplasms in the salivary glands are among the first ten
locations of cancer incidence.

Objective: To describe the epidemiological, clinical and therapeutic behavior of
malignant salivary gland tumors in patients older than 15 years in Sancti Spiritus
Province between 2012 and 2105.

Methods: An observational, descriptive, cross-sectional study was carried out. The
sample consisted of 39 patients older than 15 years, with salivary gland neoplasms and
who attended the maxillofacial surgery service between January 1st, 2012 and
December 31st, 2015.

Results: The male sex and the age range between 45-64 years predominated. The
municipalities with the highest number of patients were Sancti Spiritus and Cabaiguan.
23.1% of workers are exposed to sunlight and chemicals. The most frequent clinical
parameters were volume increase, discomfort, localized pain. The parotid gland was the
most frequent anatomical onset site and the mucoepidermoid carcinoma was the most
recurrent of the malignant neoplasms in the salivary glands. The two-year overall
survival was 84.1%.

Conclusions: Malignant neoplasms of salivary glands constitute a health concern in the
central region of the country. More than half of the cases are diagnosed in advanced
stages due, in part, to the rural origin (hard-to-reach areas) of much of the sample.
Survival rates are coincident with international parameters.

Keywords: malignant neoplasms; salivary glands; Sancti Spiritus.
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INTRODUCCION

De la amplisima variedad de cancer en cualquier localizacion de la economia humana,
los tumores malignos de glandulas salivales constituyen el 0,5 %, lo que representa,
aproximadamente, entre el 3 % y el 5 % de todos los canceres de cabeza y cuello. La
mayoria de los pacientes con esta enfermedad se encuentran entre los 60 y 70 afios de
edad y se hallan expuestos a radiaciones solares y a agentes quimicos diversos, sobre
todo en las zonas agricolas. Cerca del 70 % de estas neoplasias malignas se desarrollan
en la glandula pardtida, el 22 % en la submandibular y el 8 % en las glandulas menores
(de estas las més afectadas son las de paladar, labio, mucosa de carrillo y lengua). De
los tumores parotideos, el 90 % se origina en la porcion superficial (I6bulo superficial) y
el 10 %, en el l6bulo profundo de la glandula. Por otra parte, el mas comun entre los
tumores malignos de glandulas salivales mayores y menores es el carcinoma
mucoepidermoide, el cual constituye alrededor del 10 % de todas las neoplasias de las
glandulas salivales y aproximadamente el 35 % de las neoplasias malignas.®?®

La carcinogénesis de las neoplasias de glandulas salivales es multifactorial, pueden estar
involucrados factores genéticos y ambientales, también pueden involucrarse algunos
virus, como el de Epstein-Barr, en contraste, no se ha demostrado ninguna relacion
entre neoplasias salivales e infeccidn por herpes, VPH o VIH. No obstante, a diferencia
del resto de las enfermedades neoplasicas bucal y maxilofacial, no se ha comprobado
que el tabaco sea factor de riesgo para esta afeccion, excepto para el tumor de
Warthin.G4®

En la consulta de Cirugia Maxilofacial del Hospital General Universitario “Camilo
Cienfuegos”, de Sancti Spiritus, en los ultimos afios ha ocurrido un incremento de la
afluencia de pacientes con neoplasias malignas de glandulas salivales,
predominantemente en etapas avanzadas. La falta de orientacion y remision oportuna,
asi como el descuido por parte de los pacientes, son los factores de mayor peso. De esta
problematica se deriva entonces el objetivo general de la presente investigacion que es

la descripcién del comportamiento epidemioldgico y clinico-terapéutico de las
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neoplasias malignas de glandulas salivales en pacientes mayores de 15 afios en el
Hospital General Universitario “Camilo Cienfuegos”, de Sancti Spiritus, entre el 1 de

enero de 2012 y el 31 de diciembre de 2015.

METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, transversal. La poblacion quedo
constituida por 39 pacientes, de ellos 15 féminas y 24 hombres que fueron atendidos en
la consulta de Cirugia Maxilofacial del Hospital General Universitario “Camilo
Cienfuegos”, de Sancti Spiritus, entre el 1 de enero de 2012 y el 31 de diciembre de
2015, afectados por neoplasias malignas de glandulas salivales. Para la determinacion
de la muestra se aplicd el muestreo no probabilistico, fueron seleccionados aquellos
pacientes que resultaron positivos de células neoplésicas basado en la sistematica
diagndstica y el estudio histoldgico mediante la biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF). A todos se les solicitd el consentimiento informado para formar parte del
estudio. En la investigacion se excluyeron los pacientes con retardo mental moderado o
severo, asi como los pacientes de otra provincia que se encontraban de transito por
territorio espirituano.

Las variables en estudio fueron: sexo, edad, ocupacion, lugar de procedencia, glandula
involucrada, sintomas del paciente, caracteristicas anatomoclinicas de la lesion, variante
histoldgica, estadificacion clinica del tumor y tratamiento recibido.

Se realiz6 como premisa fundamental al estudio, una revision bibliogréfica, documental,
y conversatorios con el personal de Salud Pdblica, con el propoésito de revisar aspectos
relacionados con las neoplasias malignas de glandulas salivales tanto en Cuba como
fuera de nuestro territorio.

Mediante la revision documental de las historias clinicas se obtuvo la informacion
necesaria del proceso de diagndstico de la entidad en la muestra de estudio, la cual se
recogié en la planilla de recoleccién de datos cuya posterior revision permitio el analisis
de las variables utilizadas en el estudio.

El nivel estadistico-matematico permitio el analisis de la informacion. Las variables se
procesaron con estadistica descriptiva y fueron expuestas en texto y en tablas de
contingencia de simple y doble entrada. Con los datos obtenidos de cada una de las
4
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historias clinicas se procedié a realizar el andlisis estadistico mediante el sistema SPSS
(Statistical Package Scentific Social) version 10.6 para Windows XP; los resultados se
presentaron en tablas mediante la distribucion de frecuencia absoluta y relativa.

Se preservo el cumplimiento ético de las investigaciones biomedicas promulgado en la
declaracion de Helsinki y el informe de Belmont. Antes de comenzar la recoleccion de
la informacion se solicitd la aprobacion de la institucion, ofreciendo la garantia de que
los datos recogidos serian solamente usados con fines investigativos, docentes y

asistenciales. Se garantizé la confidencialidad de la informacion.

RESULTADOS

De los 39 pacientes que conformaron la muestra 15 (38,5 %) fueron mujeres y
24 (61,5 %) hombres. Predomind el grupo de edad 45-64 (53,8 %).

Los pacientes jubilados constituyeron el 30,8 % seguidos por la categoria de obrero con
un 23,1 %, este ultimo grupo con un alto indice de exposicion a los rayos solares y a
sustancias quimicas dafinas a la salud humana.

Los municipios con mayor nimero de pacientes con diagndéstico de neoplasias malignas
de glandulas salivales fueron Sancti Spiritus (43,6 %) y Cabaiguan (33,3 %), mientras
que los municipios que mostraron menor incidencia fueron: Taguasco, Fomento y La
Sierpe. Se determind que la glandula pardtida fue la mas afectada con 22 casos
(56,4 %), seguido por la glandula submaxilar con 12 casos (30,7 %), las glandulas
salivales menores del paladar (7,6 %) y las glandulas sublinguales (10,2 %) (tabla 1).

Se report6 un total de 14 casos que se encontraban asintomaticos en el momento del
diagnostico, lo que representa un 25,9 % (sin tener en cuenta el aumento de volumen
presente en la totalidad de la muestra). El resto de los pacientes en estudio exhibieron
sintomas especificos de la afeccion, aunque muchos estaban, oligosintomaticos
(tabla 1).
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Tabla 1- Caracteristicas clinico-demograficas de los pacientes

Grupos de edades | No. (%)

| 15-24 | 1(2.6)
25-34 | 3@
35-44 4(10,2)

| 45-54 8 (20,5)
55-64 13 (33.3)
65 y mas | 10 (25.6)

Sexo
Masculino | 24 (61.5)
| Femenino | 15 (38,5)

Municipios de procedencia

| Sancti Spiritus 17 (43.6)
Jatibonico 5 ('12,9)

| Cabaiguan 13 (33.3)
Taguésco 1 (2,6)
Fomento [ 2 (5.1)
La Sierpe [ a (2.6)

Sintomas del paciente
| Aumento de volumen | 39 {100)
| Molestias |16 >(4 1)
| Dolor | 12(30.8)
Infiltracion de la piel 11 (28,2»)

El carcinoma mucoepidermoide (51,3 %) fue la variante histologica mas frecuente,
seguida del carcinoma adenoideo quistico (41 %) en segunda posicion (tabla 2).

En cuanto al estadio de las lesiones malignas de glandulas salivales en el momento de
realizar la biopsia, se identifico solamente el 15,4 % de los pacientes en la etapa I;
mientras que la mayoria (59 %) se localizaron en las etapas Il y IlI, algunos de los
cuales presentaron una o varias adenopatias positivas en el estudio histolégico por
BAAF vy, posteriormente, en el estudio anatomopatologico de la pieza (tabla 2).

Fueron tratados quirdrgicamente sin precisar otra modalidad de tratamiento, 4 pacientes
(10,3 %). Al 35,9 % de los pacientes se les administr6 radioterapia y quimioterapia, en
tales casos se rechazd la cirugia debido a comorbilidad y negativa por parte de los
enfermos. Al 48,7 % de los casos se administr0 adyuvancia con radioterapia y

quimioterapia (tabla 3).
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Tabla 2 — Descripcion clinico-patologica de los pacientes

Sitio afectado No. (%)
 Glandula parétida 22 (56.4)
| Glandula submaxilar 12 (30.7)
| Glandula sublingual 4(10.2)
‘ Glandulas menores 3'( 7,6)

Variante histolégica

Carcinoma mucoepidermoide 20(51.3)
' Carcinoma adenoideo quistico 16 (41)
 Carcinoma ex adenoma pleomérfico 3(7.7)
‘ Etapa clinica

Etapal 6(15,4)
| Etapa I 10 (25,6)
Etapa ITI 13 (333)
‘ Etapa VA 9 (23,-1)

Etapa IVB 1(2.6)

Tabla 3 — Tratamientos oncoespecificos recibidos

Tratamientos recibidos No. (%)
Quirurgico (monoterapia) 4(10,3)
Quirdrgico + RT/QT adyuvante 19 (48,7)
RT/QT concurrente 14 (35,9)

Tratamiento paliativo (quimio paliativa, hR3, Mtx) 2(51)

La supervivencia global (84,1 %) fue calculada para la totalidad de la muestra a los dos
afos. Existieron un total de 6 eventos adversos, todos antes de los 18 meses de realizado

el tratamiento (Fig.).
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Fig. - Supervivencia global.

DISCUSION

Las enfermedades que se producen en las glandulas salivales, y concretamente los
tumores malignos que toman asiento en ellas, son variadas y de gran heterogeneidad en
cuanto a su comportamiento sociodemografico y clinico-patoldgico. Esto se demuestra
en muchas de las series revisadas.®”

En el presente estudio se puede constatar que gran parte de la muestra (53,8 %) forman
parte de las edades econdmica y socialmente mas activas y alrededor de la tercera parte
pertenecen al grupo de la tercera edad. Aunque hay autores que sostienen que las
neoplasias tienen mas importancia en edades més avanzadas (entre 60 y 79 afios).(® Se
evidencidé una tendencia de los varones a experimentar neoplasias en las glandulas
salivales, aunque la diferencia con las mujeres no revistié significacion estadistica. Tal
relacion necesitaria ser confirmada a través de estudios con mayor nimero de sujetos.
Como factor etiologico mas aceptado en este tipo de enfermedades, se encuentran los

riesgos ocupacionales y la exposicion a fuentes radioactivas. Ademas, el hecho de que
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la categoria predominante en este estudio sea la de jubilado, demuestra el importante
papel que desempefia la edad en la incidencia de neoplasias malignas de glandulas
salivales. A esa categoria le sigue en orden de importancia la de obrero, quienes
usualmente estan expuestos, en su mayoria, a los rayos solares y a sustancias quimicas
de industrias y/o uso agricola, dafiinas a la salud humana. Desde el punto de vista
geogréfico, es de esperar que debido a la densidad poblacional superior que presentan,
las cabeceras municipales reporten la mayor cantidad de pacientes de cualquier
enfermedad, sin embargo, las zonas eminentemente agricolas, con gran variedad de
cultivos y plantas de riego, aportan gran cantidad de estos casos, apoyando la teoria de
la génesis de estos tumores por factores ocupacionales. Esto se muestra de acuerdo con
las series revisadas.("%101D

Otro aspecto que demuestra gran heterogeneidad es la rica diversidad histoldgica que
toma asiento en las glandulas salivales. Estas neoplasias incluyen los tumores, tanto
benignos como malignos, de origen epitelial, mesenquimatoso y linfoide y constituyen
un reto particular al cirujano y el patélogo.

Recientemente, la Organizacion Mundial de la Salud publicé una actualizacion de la 4.2
edicion de la Clasificacion de los Tumores de Cabeza y Cuello. En este documento se
enlistan una serie de nuevas entidades y variantes, asi como cambios de terminologias y
cambios conceptuales que involucran los casos relacionados con las glandulas
salivales.*?

Entre las entidades que se enlistan por primera vez se encuentran: los carcinomas
secretores y las adenosis poliquisticas esclerosantes, se incluyen otras lesiones de
tejidos blandos; ademas del hemangioma se enlistan lipomas y fascitis nodular.
Asimismo, se produjeron algunos cambios de categorias, como la inclusion de
linfadenomas sebaceos y no sebaceos dentro de tumores no Warthin con estroma
linfoideo y los términos cistadenocarcinoma y adenocarcinoma mucinoso englobados
dentro de los adenocarcinomas sin otra especificacion. Una de las modificaciones mas
controvertidas de esta edicion es la exclusion del adenoma pleomorfico metastizante
como neoplasia maligna; el motivo es que esta neoplasia es histologicamente
indistinguible de su contraparte benigna, solamente difieren por su capacidad para
producir la metastasis, sobre todo en pulmon y hueso, ademas de las maultiples
recurrencias locales; a pesar de esto se sigue considerando una neoplasia benigna

bioldégicamente agresiva.*?
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El carcinoma mucoepidermoide es un tumor epitelial maligno que se compone de varias
proporciones de células de mucosa, epidermoide (por ejemplo, escamosa), intermedia,
de columnay claras, que con frecuencia muestra un marcado crecimiento quistico. Es la
neoplasia maligna mas comun que se observa en las glandulas salivales mayores y
menores. El carcinoma mucoepidermoide representa entre el 29 % y el 34 % de los
tumores malignos que se originan en las glandulas salivales mayores y menores. %)

El carcinoma quistico adenoideo, antes conocido como cilindroma, es una neoplasia de
crecimiento lento y dinamico con marcada capacidad de recidiva. Desde el punto de
vista morfologico, se describen tres patrones de crecimiento: cribiforme o de patrén
clésico, tubular, y sélido o basaloide. Los tumores son clasificados segin el patron
predominante. El patron cribiforme muestra nidos celulares epiteliales que forman
patrones cilindricos. La luz de estos espacios contiene acido periodico de Schiff y
secreciones mucopolisacaridas positivas. El patron tubular revela estructuras tubulares
que son alineadas mediante epitelio cuboide estratificado. El patron sélido muestra
grupos solidos de células cuboides. El patron cribiforme es el mas comun y el patron
solido es el menos comun. El carcinoma quistico adenoideo solido es una lesion de
grado alto de la que se informan tasas de recidiva de hasta 100 % en comparacion con el
50-80 % de las variantes tubular y cribiforme.2%

El carcinoma en adenoma pleomérfico, también conocido como carcinoma ex tumor
mixto, muestra prueba histolégica de surgir de o en un adenoma pleomorfo benigno. El
diagnostico requiere la identificacion de los tumores benignos en la muestra de tejido
tumoral. La incidencia o relativa frecuencia de este tumor varia de forma considerable
en dependencia del estudio citado. Una revisién de documentos del Armed Forces
Institute of Pathology (AFIP),®® mostré que el carcinoma en adenoma pleomérfico
constituye el 8,8 % de todos los tumores mixtos y el 4,6 % de todos los tumores
malignos de las glandulas salivales, este se clasifica como el sexto mas comun entre
todos los tumores de las glandulas salivales después del carcinoma mucoepidermoide,
adenocarcinoma sin otra especificacion, carcinoma de células acinosas, adenocarcinoma
polimorfo de grado bajo y carcinoma quistico adenoideo.

La neoplasia se presenta principalmente en las glandulas salivales mayores. La
presentacion clinica mas comun consiste en una masa indolora. Aproximadamente, el

33 % de los pacientes puede experimentar paralisis facial. Dependiendo de la serie que

se cite, el tiempo de supervivencia varia significativamente: 25-65 % a los 5 afios,
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24-50 % a los 10 afos, 10-35 % a los 15 afos y 0-38 % a los 20 afios. Ademas del
estadio del tumor, el grado histoldgico y el grado de infiltracion constituyen parametros
importantes en la determinacion del prondstico.31%

El tratamiento de estas neoplasias se basa en la cirugia, consistente en la ablacion de la
totalidad de la glandula afectada y el manejo del cuello en los casos con N+. En los
casos con NO se puede considerar tratar el cuello cuando sean tumores de par6tida de
alto grado de malignidad o con estadios T3 y T4a. La terapia radiante adyuvante se
reserva para aquellos pacientes en los que existan factores adversos, como son: tumores
de intermedio y alto grado, margenes quirurgicos positivos o cercanos, invasion
perineural, pN+, invasion linfatica, pT3 y pT4, pudiendo, ademas, afiadirse terapia
sistémica.

Solamente 4 pacientes de la muestra de la presente investigacion fueron tributarios del
tratamiento unimodal, debido a que presentaban lesiones pequefias, por lo que se logrd
una cirugia suficiente; el resto fueron tributarios de terapia adyuvante, incluyendo casos
con histologia de bajo grado, pero que habian tenido una evolucién clinica torpida. Es
bien conocido que en una misma pieza quirdrgica pueden coexistir zonas de diferente
gradacion histoldgica y el procesamiento técnico de las muestras, en ocasiones, no
permite un analisis exhaustivo de todas las porciones de la pieza.*®

La sobrevida global de la muestra se comport6 acorde a la tendencia en otros estudios.
Se evidencid que la sobrevida libre de progresion y la sobrevida global guardaban gran
similitud, debido a que la totalidad de estos tumores son muy malos respondedores a la
terapia radiante y sistémica, por lo que, al existir un fallo en la cirugia como terapia de
primera linea, por lo general, ocurre un desenlace fatal. A pesar de lo planteado
anteriormente, se observd que en este estudio existieron pacientes que recibieron
radioguimioterapia concurrente como terapia definitiva con respuesta completa, y luego
de dos afios de seguimiento aun no presentaban recaidas. Esto puede deberse a que
algunas lesiones como los carcinomas adenoideos quisticos, presentan indices elevados
de sobrevida libre de enfermedad a los 5 afios; pero estas cifras caen draméaticamente
luego de ese periodo, con cifras muy desalentadoras a los 7 afios. Seria necesario,
entonces, un seguimiento de estos pacientes en un periodo mas prolongado para evaluar

la efectividad del tratamiento.7:18)
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En este corto estudio de 3 afios se determind que en la provincia de Sancti Spiritus, el
grupo etario predominante fue el de 45-64 afios con predominio del sexo masculino, y al
ser esta una neoplasia de la poblacién envejecida, es mas comdn encontrarla entre
pacientes jubilados. Debido a su alta densidad poblacional, el municipio mas
representado fue el municipio Sancti Spiritus y la glandula con mayor compromiso fue
la parétida. Se determind que la gran mayoria de los pacientes con estas neoplasias se
encontraban asintomaticos y que acudieron a consulta por el gran crecimiento de la
lesion y solo con algunas molestias, 1o que influye en el hecho de que la mayoria fueron
diagnosticadas en etapa Ill. Los pacientes se trataron, en su mayoria, con un enfoque

terapéutico multimodal y se logré una sobrevida a los dos afios de 84,1 %.
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