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RESUMEN

“Complicaciones posoperatoria tempranas en pacientes tratados con laringectomia total de
rescate por cancer de laringe en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo
XX1”

Lopez HA, Gallegos HJF, Martinez SYL

Introduccion. El tratamiento de los pacientes con cancer de laringe se ha visto modificado de
forma sustancial en los Ultimos tiempos. Al objetivo de incrementar la supervivencia, se ha unido el
de preservar la funcidon del 6rgano, Los esquemas propuestos de Quimiorradioterapia ofrecen
mejores resultados iniciales que los esquemas con radioterapia con una tasa del 15% de falla al
tratamiento, por lo que es necesario un procedimiento de rescate. Los factores predictivos de la
cirugia de rescate, como la edad, situacion inicial del tumor, estadio inicial del tumor, estadio o
extension de la cirugia de rescate o recidiva de la enfermedad, y tiempo del fracaso del tratamiento
se asocian a un aumento en las complicaciones postquirdrgicas tempranas. Las complicaciones
tempranas asociadas al la laringectomia de rescate se presentan hasta en un 35% y la mayor parte
de ellas son locales como la fistula faringocutanea, sangrado o hematoma e infecciéon de herida
quirargica, las cuales afectan los resultados del procedimiento.

Objetivo: Describir las complicaciones posoperatoria tempranas locales o sistémicas de las
diferentes modalidades laringectomia total de rescate en pacientes con cancer de laringe que
recibieron radioterapia o quimio-radioterapia en el servicio de tumores de cabeza y cuello del
Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del periodo comprendido entre el
2008 y el 2012,

Material y métodos. Se realizo un estudio de cohorte, observacional, descriptivo y retrospectivo,
se incluyeron 139 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion que corresponde a los
pacientes sometidos laringectomia total de rescate por cancer de laringe ya tratado previamente,
Se realizaron dos grupos (Radioterapia v Quimiorradioterapia) para describir las complicaciones
posoperatorias tempranas

Resultados: De los 139 pacientes incluidos el 66% fueron masculinos y el 33% femeninos, la
mediana de edad fue 63.4 afios, la mediana de estancia intrahospitalaria fue 12.96 dias, el 33% de
los pacientes se presentaron como T3NOMO seguidos del T4aNOMO con el 51%, el 30.94% fueron
tumores gloéticos, el 94% fue Epidermoide y el 56% moderadamente diferenciados. El 54% recibi6



quimiorradioterapia, el 45% radioterapia, El 66% fue sometido a laringectomia total de rescate, con
un tiempo quirargico de 165 minutos y un sangrado de 188 ml. Se complico el 25% de los
pacientes, 23% de forma local de estos el 4.32% presento sangrado postquirdargico, el 10.79
fistulas faringocutaneas y el 4.32% infeccion de la herida quirdrgica y sistémica del 3.6%, de estos
4 pacientes presentaron neumonia y uno tromboembolia pulmonar.

Conclusiones: Los factores asociados a las complicaciones postquirdrgicas temprana fueron el
tratamiento con Quimiorradioterapia, el tiempo quirdrgico mayor a 180 minutos, mas de 12 de dias
de estancia intrahospitalaria y el grado histolégico G3 y G4. Palabras Claves: laringectomia de
rescate, complicaciones posoperatorias, locales y sistémicas. Radioterapia, Quimiorradioterapia

INTRODUCCION

El tracto aerodigestivo contiene estructuras anatomicas que intervienen en las
funciones respiratoria, deglutoria y en la articulacién de la palabra, entre otras. Una o mas
de estas importantes funciones se ven alteradas cuando se presenta un carcinoma
escamoso, especialmente cuando alcanza estadios avanzados. En el pasado, el
tratamiento primario para estas lesiones era la escision quirdrgica, que comportaba
notables mutilaciones y alteraciones funcionales. En las tltimas décadas, se ha intentado
mantener estas funciones en los pacientes preservando toda o parte de las estructuras
implicadas en el carcinoma a partir de la implantaciéon de los denominados protocolos de

preservacion de érgano.

El tratamiento de los pacientes con carcinomas escamosos de cabeza y cuello
(HNSCC) en estadios avanzados se ha visto modificado de forma sustancial en los
ultimos tiempos. Al objetivo de incrementar la supervivencia, se ha unido el de preservar
la funcion del érgano. Desde la publicacion de los resultados del meta-andlisis de Pignon
et al*, en que se evidenciaba que el tratamiento con quimiorradioterapia concomitante
(CCRT) ofrecia una mejoria significativa en la supervivencia respecto al tratamiento

exclusivo con radioterapia, los protocolos de tratamiento basados en la CCRT se han



constituido como el tratamiento conservador de eleccién para los pacientes con HNSCC

en estadios avanzados?® 3*.

Una de las consecuencias de este nuevo enfoque terapéutico ha sido el cambio en
el papel jugado por la cirugia en este grupo de pacientes™ ®’. El tratamiento quirdrgico ha
perdido protagonismo en el manejo inicial de los pacientes con HNSCC en estadios
avanzados, reservandose como tratamiento de rescate en caso de fracaso loco-regional.
Dado que el rol de la cirugia ha cambiado desde el tratamiento primario hasta la
modalidad de tratamiento de rescate por lo que es importante revisar las complicaciones y

los resultados de la cirugia de rescate.

Estudios anteriores han publicado un gran nimero de posibles factores predictivos
de la cirugia de rescate, como la edad?, situacién inicial del tumor®, estadio inicial del
tumor’®, estadio o extension de la cirugia de rescate o recidiva de la enfermedad, y

tiempo del fracaso del tratamiento®?.

Ahora bien el manejo del cancer de laringe avanzado, anteriormente al 1990, se
realizaba mediante laringectomia total para tratar la enfermedad. A principios de los 90,
Wolf y cols14 publicaron los resultados del Departamento de Veteranos. Se trataba de un
estudio prospectivo randomizado de preservacion de érgano, para pacientes con cancer
laringeo avanzado. La laringectomia total se compard con quimioterapia de induccion y
radioterapia. Los pacientes en el grupo experimental recibieron 2 ciclos de cisplatino y
fluoracilo. Los que respondieron recibieron un tercer ciclo de quimioterapia y entonces
radioterapia. A los que no respondieron se les realiz6 laringectomia total.
Aproximadamente dos tercios de los pacientes en el grupo de preservacion de érgano
conservaron la laringe, y su supervivencia fue equivalente a los pacientes tratados

inicialmente con laringectomia total. No hubo diferencias estadisticamente significativas
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en la supervivencia entre pacientes tratados inicialmente con laringectomia total respecto
a los que recibieron quimioterapia y radioterapia de induccion. Sin embargo, la tasa de
recidiva local fue mayor en el grupo experimental comparado con aquellos que recibieron
la terapia estandar (laringectomia total), y la tasa de metastasis a distancia fue mayor en

que los que no recibieron quimioterapia.

Aunque este estudio proporcioné la base para el uso rutinario de gquimioterapia
neoadyuvante para intentar preservar la laringe, no precisé las directrices para su uso.
Algunos creyeron que la quimioterapia (QT) actu6 como selector para tumores
radiosensibles que no requerian cirugia para curarlos. Otros pensaron que la QT provocé
un efecto de muerte celular que, cuando se afiade a los efectos de la radioterapia (RT),
hicieron la cirugia innecesaria. Actualmente, otros piensan que ambos efectos son

factibles.

En 1991, el Radiation Therapy Oncology Group inici6 un estudio prospectivo
randomizado (RTOG 91-11) para evaluar estas teorias e intentar mejorar los resultados. A
demas del grupo de quimioterapia neoadyuvante, se incluy6 otro grupo de quimioterapia y
radioterapia concomitante para intentar disminuir la elevada tasa de recidiva asociada con
la terapia neoadyuvante en el estudio de Wolf y cols™ en el que se incluyé un tercer grupo

de estudio de tratamiento con radioterapia sola.

Los andlisis preliminares de este estudio presentados en 2001 en la Sociedad
Americana de Oncologia Clinica, encontraron una tasa méas elevada de preservacion del
organo en pacientes tratados con quimioterapia y radioterapia concomitante; sin embargo
no se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia de los 3

grupos.
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Aunque el objetivo del tratamiento no quirargico era la preservacion del habla y de
la deglucion, el tratamiento fracasé en muchos pacientes, que requirieron laringectomia
total de rescate. La morbilidad de la laringectomia total en pacientes refractarios al
tratamiento no quirargico no estaba bien definida en la literatura. A demés, no estaba
claro el impacto del tipo inicial de tratamiento del cancer sobre la morbilidad y la

supervivencia de los pacientes que requieren laringectomia total de rescate.

A pesar de su amplio uso, son escasos los estudios que analizan de forma
especifica los resultados obtenidos con cirugia de rescate tras el fracaso loco-regional del

tratamiento con CCRT® 1516,

A este respecto Tan y cols™ realizo un estudio en pacientes con fracaso del
tratamiento primario con CCRT sin metastasis a distancia y que recibieron cirugia de
rescate o simplemente tratamiento paliativo. Los objetivos eran: (1) Identificar los factores
predictivos para clasificar a los pacientes en los distintos grupos pronésticos de
supervivencia tras la cirugia de rescate; (2) estudiar el curso clinico de los pacientes que
recibieron tratamiento paliativo y (3) analizar los resultados funcionales de los dos grupos

de pacientes.

La media de supervivencia para el grupo de cirugia de rescate fue significativamente

superior, de 19.4 meses comparado con 4.3 meses del grupo de tratamiento paliativo

El estadio inicial y el fracaso local o regional se relacionaron significativamente con
el descenso de la supervivencia tras la cirugia de rescate. Por el contrario, la edad, la
localizacién inicial del tumor y el tiempo de fracaso del tratamiento no se asociaron con un
descenso de la supervivencia. Este estudio demuestra que la cirugia de rescate para la

persistencia o recurrencia de enfermedad tras CCRT es factible y que la supervivencia
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post cirugia depende del estadio inicial de la enfermedad y de la localizacién del fracaso
del tratamiento. Para pacientes sometidos a cirugia de rescate, el estadio inicial de la
enfermedad es un factor independiente para la supervivencia postcirugia. La recidiva local

o regional es otro factor predictivo independiente de la supervivencia.

Basado en estos dos factores predictivos independientes (estadio inicial y recidiva
local o regional) los pacientes pueden dividirse en 3 grupos prondésticos. Aquellos con
ambos factores (prondstico muy malo), sélo un factor (pronéstico intermedio) y ninguno de
los factores (pronéstico bueno). Esta clasificacion puede ayudar a los médicos a definir las

indicaciones de la cirugia de rescate en este grupo de pacientes.

Ahora bien las terapias mas agresivas producen efectos perjudiciales a los tejidos
sanos. Estos incluyen disminucion de la vascularizacion y aumento en la fibrosis que
disminuye la oxigenacion tisular y altera la cicatrizacién de las heridas®’. La laringectomia
total de rescate tras RT convencional estd asociada a aumento del riesgo de
complicaciones de la herida y sistémicas'® *°. En la amplia revision de Goodwin'* de
complicaciones tras laringectomia total de rescate para los tumores del tracto
aerodigestivo superior, la tasa mayor de complicaciones fue del 27%, oscilando entre el
5% y el 48%. Sassler y cols.? revisaron la incidencia de complicaciones postoperatorias
en pacientes que requirieron laringectomia total de rescate tras QT con o sin RT. De 18
pacientes que requirieron laringectomia total de rescate, 11 (61%) desarrollaron

complicaciones mayores de la herida y el 50% tuvieron fistulas faringocutanea.

En el estudio de Weber y cols™ en que se analizaron los resultados de 114
pacientes sometidos a una laringectomia de rescate, la incidencia de fistula
faringocutanea en funcién del tipo de tratamiento previo oscilé entre el 15% y 30%. La

razén de esta baja tasas de incidencia de fistula no esta clara, y segun los autores puede
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estar relacionada con la gran experiencia acumulada por los cirujanos acostumbrados a

tratar los tejidos irradiados.

La radiacion pre-operatoria afecta la cicatrizacién de las heridas e incrementa el
riesgo de complicacién de las heridas. Aunque el efecto de la quimioterapia en la
cicatrizacion de las heridas es controvertido, la combinacibn de quimioterapia y
radioterapia tiene un efecto aditivo negativo. Las publicaciones concernientes a
complicaciéon de las heridas tras laringectomia de rescate tras quimiorradioterapia son
también controvertidos. Algunos autores han observado una asociacién entre la

0

quimiorradioterapia y un aumento de las complicaciones quirdrgicas® #°, mientras que

otros no encuentran diferencias significativas en la tasa de complicaciones entre los

grupos de radioterapia sola y quimioradioterapia®> 2.

Sin embargo, la tasa de
complicaciones varia dependiendo del tipo de complicaciones evaluadas, factores

relativos al paciente y del protocolo de quimiorradioterapia.

Furuta y cols.? realizaron un estudio comparando la tasa complicaciones de

laringectomia total en pacientes dependiendo del tratamiento preoperatorio.

Se dividié el estudio en tres brazos el grupo | sin radioterapia o CCRT, el grupo Il con
radioterapia sola y el grupo Ill con bajas dosis de quimioterapia (carboplatino, cisplatino y
docetaxel). A muchos pacientes con enfermedad residual o recurrente tras el fin de la

CCRT se les realiz6 laringectomia total.

Se analizaron las complicaciones de la laringectomia total retrospectivamente en
cada grupo. Se clasificaron las complicaciones postoperatorias en sistémicas (médicas) o
locales (relacionadas con la herida). Las complicaciones locales mayores se definieron

como fistula faringocutdnea que causo6 una estancia hospitalaria mayor de 8 semanas o
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que fueron cerradas mediante cirugia; sangrado que requirié reintervencién quirargica e
infeccién de la herida o necrosis cutdnea que causaron una estancia hospitalaria mayor

de 8 semanas.

Las complicaciones menores fueron autolimitadas, tratadas con cuidados locales
de la herida. Las complicaciones sistémicas fueron neumonia, fallo renal, sepsis o infarto

de miocardio.

Se observé un aumento de las complicaciones en pacientes en los que se realizd
laringectomia de rescate tras dosis bajas de CCRT comparados con la incidencia de
complicaciones en pacientes que no recibieron CCRT. Pacientes con fistulas
faringocutaneas tras CCRT tienden a necesitar reintervencion quirdrgica para
reconstruccion y también tienden a necesitar periodos mas largos hasta la iniciacién de
dieta oral. EI aumento de incidencia de complicaciones de la herida debe tomarse en

cuenta a la hora de realizar CCRT y cirugia de rescate en carcinomas laringeos.

Morgan y cols.?® evaluaron en 133 pacientes la frecuencia de complicaciones en la
herida en pacientes tratados quirdrgicamente tras la CCRT, el 10% requirieron cirugia de

rescate del tumor primario por persistencia o recurrencia de la enfermedad.

El 23% presentdé complicaciones y de éstos, 2 pacientes (15%) presentaron
complicaciones mayores. Un paciente desarroll6 fistula faringocutanea tras laringectomia
total, que fue reconstruida con un colgajo muscular de esternocleidomastoideo. Otro
paciente requirid un colgajo musculocutaneo de pectoral mayor para reparar la fistula
faringocutanea tras laringofaringectomia total. Otro paciente presenté infeccion aislada de

la herida tras laringectomia total, que se resolvié con tratamiento conservador.
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De 131 pacientes, en el 24% se les realizd diseccion cervical debido a persistencia
de la enfermedad, estadio inicial N2 o mayor, enfermedad recurrente o electiva como
parte de la cirugia de rescate del tumor primario. Se observé una sola complicacion (3%)
de estos 32 pacientes. Este paciente desarrollo fistula quilosa asociada a exposicion de
arteria carétida. Se le realiz6 un colgajo musculocutaneo de pectoral mayor que
evolucioné sin complicaciones. No hubo ningan caso de infeccién de la herida, seroma, o

necrosis del colgajo cutdneo entre los pacientes con diseccion cervical.

Segin Yom y cols.*® la cirugia tras radioterapia es factible en manos
experimentadas, con una tasa de complicaciones aceptable y con buenos resultados. Sin
embargo, a mayor retraso en la deteccién de la recidiva en un campo irradiado, hay una
disminucion del éxito de la cirugia de rescate y un aumento de los efectos nocivos de la

radioterapia que producen morbilidad quirdrgica.

En este estudio las complicaciones tras la cirugia de rescate en tejidos que
recientemente habian recibido dosis definitivas de radioterapia son aceptables y muchas
se resolvieron con tratamiento conservador. Se cree que entre las 4 y 8 semanas entre el
fin de la radioterapia y la cirugia es cuando se ha resuelto la mayoria de la inflamacién

aguda y la toxicidad aguda de mucosas y la fibrosis y toxicidad crénica es minima.

Se puede entonces definir que el intervalo de resolucién de los efectos agudos de
la radioterapia pueden variar dependiendo la intensidad del tratamiento con radioterapia:
radioterapia diaria, fraccionada o quimiorradioterapia. En este estudio se demuestra que
la cirugia de rescate precoz dentro del tiempo apropiado ofrece una aceptable tasa de

complicaciones, asi como también se demuestra en otras series®.
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Asi mismo el estudio concluye que el bajo indice de complicaciones puede ser
disminuido con el uso precoz de sondas de gastrostomia de alimentacién, practica que
esta siendo utilizada cada vez mas ampliamente en tratamientos intensivos de

radioterapia para minimizar los potenciales déficits nutricionales®’.

Se deben establecer claramente las indicaciones de la cirugia de rescate para este
grupo de pacientes e identificar los factores que pueden clasificar a los pacientes en los
distintos grupos prondsticos para este tipo de cirugia. Esto nos ayudara a seleccionar los
pacientes que pueden beneficiarse de la cirugia de rescate y minimizar las intervenciones

injustificadas en pacientes que probablemente no se beneficiaran con ella.

Por todo esto es muy importante estudiar las complicaciones asociadas a
laringectomia total de rescate en pacientes con Cancer de laringe recurrente a
quimiorradioterapia ya que el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI
es el principal centro de referencia del Instituto Mexicano del Seguro Social de pacientes

con esta patologia
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer de laringe representa una de las principales neoplasias a nivel de
cabeza y cuello, y es una de las mas frecuente que atiende en el servicio de tumores de
cabeza y cuello en el Centro Médico Nacional Siglo XXI, asi mimo es punta de lanza en el
manejo de procedimientos de rescate en cancer de laringe recurrente a quimio-radio

terapia.

Sin embargo no existen registros fidedignos en nuestro hospital ni en México que
reporten la experiencia del hospital en laringectomia total de rescate en pacientes con
cancer de laringe recurrente o persistente tratados con radioterapia o con quimio-
radioterapia, y sobre todo en la evolucion posterior al procedimiento quirdrgico en un

periodo de tiempo.

Por lo anterior surgio la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cudles son los factores asociados a las complicaciones postquirdrgicas
tempranas locales y sistémicas en laringectomia total de rescate en pacientes con cancer
de laringe tratados previamente con radioterapia o quimiorradioterapia en el servicio de

tumores de cabeza y cuello del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 2008 al 2012?
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JUSTIFICACION

El Centro Médico Nacional Siglo XXI es el principal centro de referencia IMSS del
pais, de lo anterior se deriva el hecho que todo el servicio de tumores de cabeza y cuello
del Hospital de Oncologia debe representar guia y escuela para tratar el cancer laringeo

recurrente o persistente sometidos previamente a radioterapia o quimiorradioterapia.

Destacando la importancia de dar a conocer dicha experiencia en laringectomia
total de rescate tras recaida a quimio radioterapia en pacientes con cancer de laringe
avanzado, contemplando un periodo de 5 afios (2008 a 2012) ya que las mediciones en

oncologia para sobrevida y evolucion abarcan este periodo de tiempo.

Finalmente los resultados del estudio permitieron ofrecer informacién para nuevas

investigaciones en este mismo grupo de pacientes.
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OBJETIVOS.

General

Determinar cuales fueron los factores asociados a las complicaciones
postquirdrgicas tempranas locales y sistémicas en pacientes con cancer de laringe
tratados previamente con radioterapia o quimiorradioterapia en el servicio de tumores de

cabeza y cuello del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 2008 al 2012

Secundarios

- Se describieron los factores asociados al paciente como causa de complicacion
posoperatoria temprana: edad, sexo, TNM inicial, sitio inicial del tumor, sangrado
transoperatorio y tiempo quirdrgico.

- Se describieron la dosis de radioterapia utilizada de los pacientes sometidos a esta
modalidad de tratamiento.

- Se describieron los esquemas de quimiorradiacion utilizados en los pacientes
sometidos a esta modalidad de tratamiento.

- Se determinar el tiempo transcurrido entre el tratamiento recibido, la recidiva, la
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recurrencia.

- Se enumero el tipo histolégico y el grado de diferenciacion de cada uno de los
casos.

- Se determino a los pacientes tuvieron piezas negativas a malignidad, luego del

tratamiento quirdrgico.

MATERIALES Y METODOS.

Disefio de estudio.

Se realizo un estudio de una cohorte, observacional, descriptivo y retrospectivo.

Universo de estudio.

Todos los pacientes con diagnostico de cancer de laringe tratados quirdrgicamente
en el servicio de tumores de cabeza y cuello del Centro Médico Nacional Siglo XXI desde

enero del 2008 a diciembre del 2012

Muestra.

Todos los pacientes con diagnéstico de cancer de laringe recurrente o persistente
tratados quirdrgicamente con las diferentes modalidades de laringectomia total de rescate
como laringectomia total, laringectomia con diseccion unilateral o bilateral de cuello en el
servicio de tumores de cabeza y cuello del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 2008 al

2012.
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Tipo de muestreo.

Se realizo un muestreo no probabilistico consecutivo.

Tamafo de muestra

Como se trato de un estudio descriptivo de una cohorte comprendida del 2008 al
2012, la muestra se obtuvo por el nimero total de pacientes existentes en este periodo y

no se requiere calculo de muestra

De acuerdo al numero total de expedientes revisados y que cumplen los criterios

antes descritos se incluyeron 139 casos en este estudio.
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CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusioén.

e Todos los pacientes con diagndstico de cancer de laringe tratado previamente con
radioterapia o quimiorradioterapia y operados en el servicio de tumores de cabeza
y cuello del Hospital de Oncologia del Centro Médico nacional Siglo XXI del 2008

al 2012.

e Todos los pacientes sometidos a las diferentes modalidades de laringectomia de
rescate ya sea: laringectomia total, laringectomia total con diseccion unilateral de

cuello o laringectomia total con diseccién bilateral de cuello.

Criterios de exclusion.
e Cirugia realizada fuera de la unidad.
e Tumores no resecables.

e Resecciones mas extensas que incluyan otro érgano.
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Criterios de no inclusion

¢ Perdida de expediente clinico.

DEFINICION DE VARIABLES.

DEPENDIENTES:

- Complicaciones postquirdrgicas tempranas locales en pacientes sometidos a
laringectomia total de rescate:

1. Sangrado postquirtrgico

2. Fistula faringocutanea

3. Infeccién de herida quirdrgica

4. Sepsis

5. Tiempo de estancia intrahospitalaria

- Complicaciones postquirtrgicas tempranas sistémicas en pacientes sometidos a
laringectomia total de rescate:

INDEPENDIENTES

1. Edad
2. Sexo
3. TNM Inicial

4. Etapa Clinica Inicial
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5. Tipo Histolégico

6. Grado Histologico

7. Tipo de tratamiento prequirdrgico

8. Sangrado transoperatorio

9. Tiempo quirargico

10. Tiempo entre el tratamiento preoperatorio y la cirugia

DEFINICICION OPERACIONAL DE VARIABLES.

VARIABLE CONCEPTUALIZACION TIPO ESCALA DE INDICADOR
MEDICION OPERACIONAL

Fenébmeno gravoso en la herida Dependiente Cualitativa/ Si/No. Tipo de
Complicaciones S . . L

quirdrgica que sobreviene Nominal complicacién
Posoperatorias . L

posterior a un procedimiento
tempranas locales L 3

quirdrgico en un plazo de 30 dias

luego de la cirugia.

Sangrado activo posterior al Dependiente Cualitativa Si/No
Sangrado . S

tratamiento quirdrgico
postquirdrgico

Comunicacion entre la faringe y la Dependiente Cualitativa Si/No
Fistula

pared del cuello, con un trayecto
Faringocutanea 3

subcutaneo.

Infeccion de herida quirtrgica Dependiente Cualitativa Si/No
Infeccién . .

posterior al tratamiento.

Estado morboso debido a la Dependiente Cualitativa Si/No
Sepsis

existencia en la sangre de
bacterias y sus productos y que
produce impacto generalizado en

el individuo, sin ocasionar fallo en
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algun érgano en especifico.

Nimero de dias hospitalizados Dependiente Cuantitativa Numero en dias.
Tiempo de estancia . o

posteriores a la cirugia
intrahospitalaria

Extincién o término de la vida Dependiente Cualitativa Si/No
Muerte

Cualquier alteracion respecto al Dependiente Cuallitativa/ Si/No, Tipo de
Complicaciones . ) L

curso previsto en la respuesta al Nominal complicacion
Posoperatorias . S

tratamiento quirdrgico que afecta a
tempranas )

todo el organismo dentro de los
sistémicas ) ;

primeros 30 dias del

postquirdrgico.

Tiempo cronolégico de vida Independiente Cuantitativa Afios
Edad

Cualitativa Masculino/Femenino

Sexo Descripciéon de Genero respecto a Independiente

las caracteristicas sexuales

primarias y secundarias.

Clasificacion Internacional basada Independiente Cualitativa Escala TNM
TNM Inicial 5 . .

en el tamafio de tumor, presencia nominal

de ganglios afectados y

metastasis a distancia.

Estadio del tumor basado en la Independiente Cuantitativa LILIL, IVA, IVB, IVC
Etapa Clinica Inicial L

clasificacion TNM.

Tipo de tratamiento utilizado a los Independiente Cualitativa Radioterapia/Quimiorr
Tratamiento . . . . .

pacientes ya sea radioterapia o adioterapia
preoperatorio . . )

Quimiorradioterapia.

Estirpe  histolégica segin la Independiente Nominal Epiteliales, no
Tipo Histolégico e iteli

clasificacion de la OMS para epiteliales

tumores laringeos

Semejanza 0 no que tienen las Independiente Cuantitativa 1,234

Grado histolégico

células afectadas respecto a las

células no afectadas por la
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enfermedad

Sangrado registrado en el Independiente Cuantitativo Mililitros
Sangrado - S

procedimiento quirdrgico.
Transoperatorio

Tiempo requerido en el Independiente Cuantitativa Minutos
Tiempo Quirdrgico o .

procedimiento quirtrgico

Tiempo transcurrido entre el Independiente Cuantitativa Dias
Dias transcurridos . .

tratamiento preoperatorio y la
entre RT y QT/RT y o .

cirugia realizada
el tratamiento
Quirdrgico

Tiempo transcurrido entre el Independiente Cuantitativa Meses
Recurrencia Vs . -

tratamiento preoperatorio la
persistencia )

presencia de tumor.

Realizar nuevamente el acto Independiente Cualitativa Si/no

Reoperacién

quirargico por complicaciones que

comprometen a la integridad de la

persona
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PROCEDIMIENTO PARA LA RECOPILACION DE DATOS

Una vez que se aprob6 el protocolo de investigacion por el comité local de

investigacion, se llevo a cabo el presente estudio.

Se captaron los expedientes de pacientes con diagnostico de cancer de laringe
previamente tratados con radioterapia o quimiorradioterapia con falla al tratamiento
independientemente del tiempo de presentacién de la misma y que posteriormente fueron
sometidos cualquier modalidad de laringectomia total de rescate, ya sea laringectomia
total, laringectomia total con diseccidn unilateral o laringectomia total con diseccién
bilateral de cuello del servicio de tumores de cabeza y cuello del Hospital de Oncologia
del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 2008 al 2012, mismos que cumplieron con los
criterios de seleccibn con la finalidad de haber estudiado las complicaciones

posoperatorias tempranas registradas en los procedimientos quirdrgicos ya descritos.

Se registraron los datos de los pacientes que cumplieron los criterios de seleccion del
estudio en la hoja previamente diseflada de recoleccion de datos de las variables a
investigar y posteriormente se recopilaron en un concentrado disefiado en sistema Excel

para el analisis estadistico en el programa SPSS version 20.
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ANALISIS ESTADISTICO

La informacién fue capturada ocupando el programa SPSS (Statistical Package for

the Social Science) version 20.

Se realizo un analisis univariado, mediante el célculo de frecuencias simples para
variables de tipo cualitativo y medidas de tendencia central (media, mediana, desviacion

estandar).

En el analisis bivariado se utilizo pruebas de hipétesis en dos grupos (pacientes
sometidos a Radioterapia y pacientes sometidos a quimiorradioterapia) utilizando un nivel
de confianza del 95%. Para variables cualitativas se utilizo X?, para variables cuantitativas

la prueba de t cuando correspondié.

Como medidas de asociacion se estimo la razén de momios e intervalos de

confianza al 95%.

Para el analisis multivariado se realizé una regresion logistica cuando fue

necesario.
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CRITERIOS ADMINISTRATIVOS

1. En caso de cualquier modificacion se explico al comité de ética.

2. Reformas del protocolo: En caso de modificacion de cualquiera de los criterios
utilizados en este estudio se realizo por escrito justificando las razones y las partes

modificadas, las cuales debieron de ser validadas por el comité de ética.

3. Hojas de captura de datos: debi6é contener el nombre vy afiliacion de los pacientes,
namero de registro del estudio, revisada y firmada por el investigador, ademas de

la fecha de inicio y de terminacion.

4. Reporte final: al haber sido realizado el analisis estadistico de los datos, se hizo el

reporte general, segun el equipo de investigacion.

5. Retencién de registros: Las hojas de captura de datos se han mantenido

disponibles por al menos 2 afos, asi como los registros y datos evaluados.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Por el tipo de estudio no se necesito de un consentimiento informado ya que no
hubo interaccién con los pacientes, pues la fuente de informacion es secundaria. Asi
mismo el estudio se considero de riesgo minimo, pero salvaguardando por su puesto la
confidencialidad de los pacientes de acuerdo a la ley federal de datos personales, de

acuerdo a la evaluacion y aprobacion por parte del Comité Cientifico y ético local.

Este estudio se apego:

¢ A las normas que dicta el Reglamento de la Ley General de Salud en materia de
Investigacién para la Salud. Acorde a este Reglamento pertenece al grupo de
estudios con minimo riesgo (titulo segundo de los aspectos éticos de la

investigacion en seres humanos, capitulo Gnico, articulo 17, apartado 1).

e A la “Declaracion de Helsinki” y sus posteriores modificaciones para los trabajos

de investigacion Cientifica.
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¢ Y alos Comités de Investigacion del Instituto Mexicano del Seguro Social quién lo

ubica como un estudio Tipo A, sin riesgo, en su apartado 17, Capitulol

RECURSOS PARA EL ESTUDIO

HUMANOS

El personal médico que realizo los tratamiento quirdrgicos son adscritos al servicio
de tumores de cabeza y cuello del hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional

Siglo XXI, lugar donde se llevo a cabo el estudio.

FSICOS

Se emplearon recursos fisicos propios del Hospital de la Consulta Externa de la UMAE
Oncologia del Hospital de especialidades Centro Médico Nacional Siglo XXI, que se
usan para diagnéstico, valoracién y seguimiento de ésta patologia, como son:

e Area de consulta externa del servicio de tumores de Cabeza y cuello del Hospital

e Quiréfanos de UMAE Oncologia Siglo XXI

e Mini laptop Samsung, Windows 7, Memoria de 250 GB, RAM 2 Megas.

e Impresora.
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e Material de papeleria.

FINANCIEROS

No se requirieron de recursos financieros extrainstitucionales ya que solo se
recolectaran datos del expediente clinico de los pacientes estudiados. Ademas de que la
UMAE Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI cuenta con la infraestructura para
la realizaciébn del estudio, el resto de los insumos fisicos seran aportados por el

investigador.

FACTIBILIDAD DEL ESTUDIO.

Por tratarse de un estudio descriptivo en el cual se tiene acceso a los expedientes
clinicos para recopilar los datos necesarios con la hoja previamente disefiada, este

estudio fue factible.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

RESPONSABLE ACTIVIDAD TIEMPO
SEP OoCT NOV DIC ENE FEB MAR
2013 2013 2013 2013 2014 2014 2014
Investigador .
. _g Planeacion X
principal
Investi .
vestigador Disefio X
principal
Tutor e s
. Revision por X
Investigador
. tutor
principal
Tutor e .
. Revision X
Investigador -
. metodoldgica
principal
- Sometimiento
Comité Local de X X

Investigacion

por el comité
local
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Investigador
principal

Ejecucion y
recoleccién de
datos

Tutor, asesor

metodolégico,

Analisis de
datos y
procesamiento

| dei

P P informacion

Investigador Presentacion y

principal difusion
RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 139 pacientes sometidos a las distintas modalidades

de laringectomia de rescate, previamente sometidos a Radioterapia o0 a
quimiorradioterapia en el servicio de Tumores de Cabeza y Cuello de la UMAE Hospital
de oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del 1 de enero del 2008 al 30 de

diciembre del 2013.

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS.

De los 139 pacientes incluidos en el estudio 66%(93) fueron masculinos y
33%(46) femeninos; la mediana de edad fue 63.4 afios siendo la edad menor 25 afios y
la mayor 87 afos. La mediana de estancia intrahospitalaria fue de 12.96 dias siendo el

menor tiempo de estancia 7 dias y el mayor tiempo 56 dia (Ver Tabla 1).

CARACTERISTICAS DEL TUMOR
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El 33%(46) de los pacientes se presentaron como T3NONO, el 31%(44) de los
pacientes fueron T4aNOMO y el 20%(14%) T4aN1MO, mientras que 51%(72) presentaron

etapa IVA'y 38%(54) fueron etapa clinica Ill (Ver Tabla 1).

De los pacientes estudiados el 30.94%(43) fueron tumores supragloticos,
53.96%(75) pacientes fueron gléticos y 15.11%(21) tumores subgloticos (Ver Tabla 1). En
el grado de diferenciacion 78(56.12%) fueron G2 o moderadamente diferenciado, y

131(94.24%) fueron epidermoides (Ver Tablal).

TRATAMIENTO PREOPERATORIO

En cuanto a la modalidad de tratamiento 54%(76) recibieron Quimioterapia de
induccién y posteriormente quimiorradioterapia concomitante, el 45%(63) recibid
radioterapia. De estos el 23.02%(32) de los pacientes recibieron 70Gy, el 12%(18) recibi6

65Gy de radioterapia (Ver Tabla 1).

El 35.97%(50) recibié FUP de induccion (Cisplatino + 5 Fluoracilo + Docetaxel+ 60
Gy) de concomitancia, mientras que el 11.51%(16) se le dio TPF de induccion (Plaquitaxel
+ cisplatino + 5 Fluoracilo) + Cisplatino + 5 Fluoracilo + 60Gy de concomitancia. Del
tratamiento preoperatorio al procedimiento quirtrgico trascurrieron 218 dias en promedio,
predominando la persistencia en un 64%(89) de los pacientes por tratarse en su mayoria

pacientes con etapa avanzadas (58%) (Ver Tabla 1).

TRATAMIENTO QUIRURGICO
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Un 66.19%(92) fue sometido a laringectomia total, el 13.67%(19) se realizo
laringectomia total y diseccién radical izquierda, el 10.07%(14) fue sometido a
Laringectomia total y diseccion derecha y al 10.79%(15) se realizo laringectomia total y

diseccion radical bilateral de cuello (Ver Tabla 1).

La mediana del tiempo quirargico fue de 193 minutos, el menor tiempo quirdrgico
fue de 165 minutos, el mayor tiempo quirdrgico fue de 300 minutos. El promedio de

sangrado fue de 188 ml, con un minimo de 120 y un maximo de 350 ml (Ver Tabla 2).

COMPLICACIONES POSTQUIRURGICAS TEMPRANAS

Se complico el 25.18%(37) del total de los pacientes. ElI 23.02%(32) se
complicaron de forma local, el 4.32%(6) presento sangrado postquirargico, el 10.79%(15)
presento fistulas faringocutaneas y el 4.32%(6) presento infeccién de la herida quirdrgica

(Ver Tabla 1).

De todas estas complicaciones locales 13 pacientes fueron sometidos a
reoperacion, el 4.32%(6) fue sometidos a hemostasia, posterior a sangrado posoperatorio,
al 1.44%(2) se le realizo lavado y desbridacién posterior a infeccion de la herida
quirdrgica, 2.16%(3) rotaciéon de dorsal ancho y al 1.44%(2) fue sometidos a rotacién de

pectoral mayor posterior a fistulas faringocutaneas (Ver Tabla 2).

En las complicaciones sistémicas se presento en total un 3.6%(5), de los cuales el
2.88%(4) presento neumonia y un paciente presento Tromboembolia pulmonar que

requirié 10 dias de internamiento en la Unidad de Cuidados Intensivos, mientras que un
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paciente de los que presento neumonia requirié 21 dias de internamiento en la Unidad de

Cuidados Intensivos (Ver Tabla 1).

En cuanto a las complicaciones por tipo de procedimiento en laringectomia total se
presento un 34.4%(11), el 25%(8) presento fistulas, el 9.4%(3) presento sangrado

postquirdrgico. No se presentaron complicaciones sistémicas.

La laringectomia total con diseccion radical izquierda presento un 28.2% (9) de
complicaciones respecto al total de los pacientes. Un 21.9%(7) de complicaciones
locales, de las cuales el 15.6%(5) fueron fistulas y el 6.3%(2) infecciones de la herida
quirdrgica. Se presentaron 6.3%(2) complicaciones sistémicas, una neumonia y una

tromboembolia pulmonar (Ver Tabla 3).

La laringectomia total y diseccion radical de cuello derecha presento un 18.8% (6)
de complicaciones respecto al total de pacientes estudiados, el 15.7%(5) locales, de las
cuales el 3.1%(1) presento fistula, el 6.2%(2) sangrado postquirirgico y el 6.2%(2)

infecciones y una complicacién sistémica que fue un caso de neumonia (Ver Tabla 3).

Finalmente en la laringectomia total con diseccién radical bilateral de cuello
presento un 18.8%(6) de complicaciones, 12.5%(4) locales que correspondieron a 1
fistula, 1 sangrado postquirtrgico y una infeccion de la herida quirargica y 2 sistémicas

que correspondieron a 2 neumonias (Ver Tabla 3).

Las complicaciones locales postquirargicas tempranas asociadas al tratamiento
preoperatorio fueron las siguientes: Un 34.3%(11) complicaciones asociadas a
laringectomia total, un 25%(8) de ellas asociados a RT, de estas un 9.4%(3) recibié 65
Gy y 15.6%(5) 70Gy de radioterapia. Se presento un 9.3%(3) de complicaciones

postquirdrgicas locales posterior a la administracion de quimiorradioterapia, una asociada
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a 2 ciclos de TPF de Induccién y Cisplatino + 65 Gy de concomitancia, una asociada a 2
ciclos de FUP de induccion y posteriormente 2 ciclos de Cisplatino + 60 Gy y un caso
asociado a 2 ciclos de TPF de induccién y concomitancia a base de Cisplatino y 5

Fluoracilo + 60Gy (Ver Tabla 4).

Del 18.7%(6) de complicaciones locales asociadas a laringectomia total vy
diseccion radical de cuello izquierdo, ninguna asociada a radioterapia, el 12.5%(4)
asociado a 2 ciclos de induccion con FUP y posteriormente concomitancia de Cisplatino y
60 Gy de Radioterapia, una asociada a 2 ciclos de FUP de induccion y posteriormente
Cisplatino- 5 Fluoracilo y 60 GY de Radioterapia concomitante y otra asociada a 2 ciclos
de TPF de induccién y luego Carboplatino-Plaquitaxel + 60Gy de Radioterapia de

concomitancia (Ver Tabla 4).

En cuanto a las complicaciones posterior a laringectomia total y diseccion radical
de cuello derecho, se presento un 18.7%(6). Ninguna asociada a Radioterapia y el mismo
18.7%(6) posterior a 2 ciclos de FUP de induccién y posteriormente Cisplatino y 60 Gy de

Radioterapia como concomitancia (Ver Tabla 4).

Finalmente del 12.6%(4) de complicaciones locales posterior a Laringectomia total
y diseccion radical de cuello bilateral, ninguna de ellas asociadas a radioterapia, las 4
asociadas a quimiorradioterapia, una de ella por 2 ciclos de TPF de induccién y
concomitancia a base de Cisplatino + 60Gy, dos de ellos por 2 ciclos de TPF de induccion
y concomitancia a base de Cisplatino y 5 Fluoracilo + 60Gy de radioterapia y finalmente
una complicacion luego de 2 ciclos de TPF de induccién y luego Carboplatino-Plaquitaxel

+ 60Gy de Radioterapia de concomitancia (Ver Tabla 4).
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Del 15.6%(5) de complicaciones postquirdrgicas sistémicas tempranas todas ellas
se asociaron a quimiorradioterapia, el 6,2%(2) en el grupo laringectomia total y diseccion
radical de cuello izquierdo y previamente se les administro 2 ciclos de FUP de induccién y
luego Cisplatino y 5 Fluoracilo + 60 Gy de radioterapia, el 3.1%(1) posterior a
laringectomia total y diseccién radical derecha de cuello, asociada a 2 ciclos de induccion
con FUP y posteriormente concomitancia de Cisplatino + 5 Fluoracilo y 60 Gy de

Radioterapia (Ver Tabla 5).

Del 6.2%(2) de complicaciones por laringectomia total y diseccion radical de cuello
bilateral, una de ellas por 2 ciclos de induccién con FUP y posteriormente concomitancia
de Cisplatino y 60 Gy de Radioterapia y otra de ellas por 2 ciclos de TPF de induccién y

luego Carboplatino-Plaquitaxel + 60Gy (Ver Tabla 5).

INFECCION DE HERIDA QUIRURGICA

Como ya se describio el 4.32%(6) de los pacientes que presento infeccion de la
herida quirargica, el microorganismo que con mayor frecuencia se aislé fue E. Coli con un
41.67%(5), seguido de un 16.67%(2) de Staphylococcus aureus y Pseudomona
Aeuroginosa y finalmente el 8.33%(1), cabe recalcar que en al menos 4 casos se aislaron

al menos 2 microorganismos (Ver Tabla 6).

FACTORES ASOCIADOS EN COMPLICACIONES POSPERATORIAS TEMPRANAS

LOCALES Y SISTEMICAS.

Segun el andlisis bivariado realizado por Chi?, se analizaron los siguientes factores

asociados a complicaciones posoperatorias tempranas locales: sexo, edad, TNM inicial,
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EC inicial, Sitio inicial, tratamiento con RT, QT/RT, tiempo quirdrgico, dias de estancia

intrahospitalaria, Sangrado transquirdrgico, tipo histolégico, y grado histolégico.

De este analisis el tratamiento preoperatorio con Quimiorradioterapia con 2 ciclos
de TPF de induccién y posteriormente con cisplatino y 60Gy de radioterapia con una p
menor de 0.0001, sin embargo el nimero de pacientes que se complicaron es muy

pequeiio (3) (Ver Tabla 7).

En aquellos pacientes posoperados que tengan mas de 12 de dias de
internamiento tienen mayor riesgo de complicaciones locales, en el estudio 31 pacientes
que corresponde al 96.87%, el cual es estadisticamente significativo con un valor de p

menor al 0.001(Ver Tabla 7 y Grafica 3).

En cuanto al tiempo quirdrgico, el 75%(24) de los pacientes que tuvieron un tiempo
quirurgico mayor de 180 min se complicaron este es un factor de riesgo estadisticamente

significativo (0.0001) para complicaciones locales (Ver Tabla 7 y Grafica 4)

Finalmente en aquellos pacientes posperados de procedimiento de rescate con
tumor bien y moderadamente diferenciado se considera como factor protector, ya que el
54% de los pacientes de estas caracteristicas no se complicaron y el 75% de los

pacientes son G3 0 G4 (Ver Tabla 7 y Grafica 5).

En cuanto a las complicaciones sistémicas asociadas los procedimientos de
rescate se realizo el andlisis bivariado sin embargo no fue estadisticamente significativa

ninguna variable estudiada por lo que no se incluye en el estudio.

ANALISIS MULTIVARIADO DE FACTORES ASOCIADOS A COMPLICACIONES

POSTQUIRUGICAS TEMPRANAS LOCALES
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Analizando los factores asociados a complicaciones postquirdrgicas locales segun
el andlisis multivariado controlado por tipo de procedimiento, edad y etapa clinica
solamente el tiempo de estancia intrahospitalaria fue estadisticamente significativo (p
<0.0001). Es decir la estancia menor a 12 dias es factor protector para complicaciones

postquirdrgicas tempranas locales.

DISCUSION

El cancer de laringe es la neoplasia maligna mas frecuentes del tracto
aerodigestivo superior en hombres. Después del cancer de cavidad bucal, son el segundo

padecimiento mas frecuente en mujeres?

Afecta con mas frecuencia a hombres que a mujeres con una relacion a 5.7:1°, en

nuestro estudio 93 pacientes fueron masculinos y 46 femeninos

Aun que también se observan casos antes de 40 afios, tienden a aparecer
después de los 70 afios®, en nuestro estudio se presentaron 2 casos de 27 afios, la media

fue de 63.4.

El 95% de los tumores malignos laringeo son carcinomas de células epidermoides,
el resto son carcinomas verrucosos, condrosarcomas, carcinomas adenoideoquisticos y
carcinomas indiferenciados de células pequefias®, en nuestro estudio en nuestro estudios

fue del 94.4%, seguidos del verrucoso con el 4%.
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Un tercio de los tumores en la laringe ocurren en la supraglotis otro tercio en la
glotis y otro méas en la subglotis®, sin embargo nosotros observamos que el 53.96% de los
casos se presentaron en la glotis, seguidos por el 30.94% en la supraglotis y finalmente
el 15.11 en la subglotis, esto quiz4 se deba a que los tumores subgloticos se asocian a

obstruccion de la via aérea.

Ahora bien a pesar de todos los avances en el tratamiento multidisciplinario la
recurrencia en el sitio primario es de aproximadamente 20-30% de pacientes y permanece

como causa comun de falla al tratamiento en pacientes con cancer de laringe™.

Asi mismo la recurrencia regional ocurre en 10-15% de los pacientes y es una de

las causas mas comunes de muerte en estos pacientes™.

La muerte asociada a metastasis distante es relativamente rara cuando la
enfermedad loca y locorregional esta controlada y ocurre en menos del 1% de las veces

en la region oral, mientras que se presenta en 10% en region de laringe®’.

Por lo que el procedimiento de rescate es quiza la Unica posibilidad de control a
largo plazo sobre todo en aquellos tumores resecables sobre todo en aquellos pacientes

previamente tratados ya sea con radioterapia o quimiorradioterapia®®.

Sin embargo la extension de estos procedimientos es amplia, lo cual los asocia a
tasas de complicaciones elevadas, alteraciones funcionales irreversibles, alto gastos

econdémico e inclusive la muerte®.

Segun Wolf y cols la tasa de recurrencia en cancer de laringe locorregionalmente
avanzado tratados previamente con quimiorradioterapia supera el 45%, asi mismo se ha

observado mejoria en la sobrevida global en aquellos pacientes que se logran rescatar
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frente a aquellos que no fue posible rescatar, aqui radica la importancia de realizar este

tipo de procedimientos™.

Asi mismo se ha comprobado un mejor control ya sea local, locorregional o a
distancia en aquellos pacientes que son rescatados y que presentaron pieza quirargica
negativa frente a aquellos que tuvieron pieza quirdrgica positiva. En nuestro estudio se
presento un 87.05% de pieza quirdrgica negativa, lo que consideramos un importante

factor pronostico en la recurrencia y en la sobrevida global.

Otros factores prondsticos son el TNM inicial, asi como el sitio inicial del tumor. En
nuestro estudio se presentaron 81 casos de tumores avanzados y solamente 58 pacientes
con etapas tempranas, por que el indice de curacién con RT radical en tumores temprano

se acerca al 65%, se presentaron 2 casos T2NOMO y el resto se presento como T3NOMO.

Sobre las complicaciones postquirirgicas tempranas en la revision de Goodwin de
complicaciones tras laringectomia total de rescate para los tumores del tracto
aerodigestivo superior, la tasa mayor de complicaciones fue del 27%, oscilando entre el

5% y el 48% **. En nuestro estudio se presento un 23.02%.

La fistula faringocutanea es una complicacién seria de la laringectomia total y que
aumenta la morbilidad hasta en un 30% y a la mortalidad hasta en un 15%. Segun Haley y
cols en un estudio retrospectivo se presentaron de 171 pacientes una incidencia del
29.8% de fistulas faringocutédneas en laringectomia de rescate, la incidencia de fistulas es

mayor en la cirugia de rescate contra la laringectomia total con un 17 vs 29%*°

En nuestro estudio, 15 pacientes presentaron fistula faringocutaneas, lo que
corresponde el 15% del total de las complicaciones, de estos pacientes 8(25%) fueron

sometidos a laringectomia total, a 5(15.6%) se les realizo laringectomia total y diseccién
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radical de cuello izquierdo a 1 pacientes se les realizo laringectomia total y diseccion
radical derecha y a un paciente se le realizo laringectomia total y diseccion radical

bilateral.

Sassler y cols revisaron la incidencia de complicaciones postoperatorias en
pacientes que requirieron laringectomia total de rescate tras QT con o sin RT. De 18
pacientes que requirieron laringectomia total de rescate, 11 (61%) desarrollaron

complicaciones mayores de la herida y el 50% tuvieron fistulas faringocutanea™.

Asi mismo segun el estudio de Tan y cols se observd un aumento de las
complicaciones en pacientes en los que se realizd laringectomia de rescate tras dosis
bajas de quimiorradioterapia comparados con la incidencia de complicaciones en
pacientes que no recibieron quimiorradioterapia®®. En nuestro estudio aquellos pacientes
que se les aplico TPF de induccién con Cisplatino y 60Gy de concomitancia se asocio a

mas complicaciones posoperatorias

En el estudio de Morgan y cols.?® El 23% de los pacientes present6
complicaciones y de éstos, 2 pacientes (15%) presentaron complicaciones mayores. Un
paciente desarroll6 fistula faringocutanea tras laringectomia total, que fue reconstruida
con un colgajo muscular de esternocleidomastoideo. Otro paciente requiri6 un colgajo
musculocutaneo de pectoral mayor para reparar la fistula faringocutanea tras
laringofaringectomia total. Otro paciente presentd infeccion aislada de la herida tras
laringectomia total, que se resolvidé con tratamiento conservador, en nuestro estudio De
todas estas complicaciones locales 13 pacientes fueron sometidos a reoperacion, el
4.32%(6) fue sometidos a hemostasia, posterior a sangrado posoperatorio, al 1.44%(2) se

le realizo lavado y desbridacion posterior a infeccién de la herida quirargica, 2.16%(3)
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rotacion de dorsal ancho y al 1.44%(2) fue sometidos a rotaciébn de pectoral mayor

posterior a fistulas faringocutaneas.

Segun un estudio de Richie y cols de los 145 pacientes estudiados
retrospectivamente se presento un 43% de complicaciones Con relacién al sexo,
prevalecio el sexo masculino (83.33%). Un mayor por ciento estuvo representado entre
los 61 y 70, Entre las complicaciones detectadas, la fistula faringocutanea fue la mas
frecuente con un 76.92 % de las complicaciones, En todos los pacientes, las fistulas
faringocutaneas cerraron de forma espontanea y no fue necesario el cierre por colgajo.
En otros estudios se plantean que el 50 % de las fistula faringeas cierran sin necesidad
de intervencion quirdrgica, siempre y cuando no exista infeccion afadida. La infeccion le
siguid en orden de frecuencia con un 67.53 %, predominaron los gérmenes gram

negativos en los cultivos realizados, la seudomona fue el germen mas frecuente %.

En otro estudio de 150 pacientes posoperados de laringectomia total de rescate
Swabs y cols observaron en 27 pacientes infeccion de la herida quirtrgica los cuales se
cultivaron encontrando, hasta en el 84% hasta dos microorganismos siendo el mas
frecuente el Staphylococcus aureus con el 84.4%, seguido con el 40% de seudomona

Aeruginosa, y en tercer lugar Enterococco faecalis.

Finalmente en nuestro estudio el 4.32%(6) de los pacientes que presento
infeccion de la herida quirargica, el microorganismo que con mayor frecuencia se aislé fue
E. Coli con un 41.67%(5), seguido de un 16.67%(2) de Staphylococcus aureus y
Pseudomona Aeuroginosa y finalmente el 8.33%(1), cabe recalcar que en al menos 4

casos se aislaron al menos 2 microorganismos.



46

Por lo que se puede concluir que los resultados mostrados por nuestro estudio
coinciden con lo escrito con la literatura mundial, por lo que creemos que este estudio
servird en el tratamiento de pacientes de cancer de laringe con falla al tratamiento con RT
o bien en aquellos pacientes con enfermedad localmente avanzada sometidos a
Quimiorradioterapia concomitante, sin embargo como se sabe que se intentara en lo

posible realizar procedimientos conservadores de la voz.

CONCLUSIONES

1. Los factores asociados a la complicaciones postquirdrgicas tempranas fueron los
siguientes que fueron significativamente estadisticos fueron: el tratamiento con QT/RT
a base de TPF de induccién + Cisplatino y 60Gy, el tiempo quirdrgico mayor a 180
minutos, mas de 12 dias de estancia intrahospitalaria y el grado histol6gico G3 y G4.
En el andlisis multivariado solamente lo dias de estancia tuvo significancia estadistica.

2. Se utilizo en el 45.32%(63) de los pacientes radioterapia, la dosis utilizada de
radioterapia en los pacientes EC Il y EC Il fue en el 12.95%(18) de los pacientes 65
Gy y en el 23.02%(32) 70Gy.

3. Se utilizo en el 54.68%(76) de los pacientes Quimiorradioterapia de induccién vy
Quimiorradioterapia concomitante, el esquema mas utilizado fue 2 ciclos de FUP de
induccién y Cisplatino + 60 Gy con un 35.97%(50) seguido de 2 ciclos de TPF de
induccién y Cisplatino-5Flouracilo + 60 Gy con un 11.51%(16).

4. El tiempo en promedio del tratamiento preoperatorio al procedimiento quirargico fue de

218 dias promedio, predominando la persistencia de la enfermedad en un 64% de los
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pacientes, el tiempo libre de enfermedad promedio de los pacientes fue de 198 dias.

5. De los 139 pacientes el 94.24% de los pacientes fue tipo Epidermoide, el 56.12% fue
Moderadamente diferenciado, seguido del 25.90% pobremente diferenciado.

6. EI 87.05% de los pacientes presentaron pieza quirdrgica negativa luego del

tratamiento quirdrgico

ANEXOS

HOJA DE CAPTURA DE DATOS
COMPLICACIONES POSTOPERATORIA TEMPRANAS EN PACIENTES
TRATADOS CON LARINGECTOMIA TOTAL DE RESCATE CON CANCER

DE LARINGE
NOMBRE: EDAD:
NSS: SEXO: 1 M 2 F
DEIH:
TNM INICIAL T N M
EC INICIAL SITIO INICIAL DEL TUMOR SUPRA | 1 | GLOT |2 |SuB |3

TIPO DE TRATAMIENTO PREQX 1 | RADIOTERAPIA 2 QUIMIO/RADIOTERAPIA
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ESQUEMA DE TRATAMIENTO

TIEMPO ENTRE RT O QT/RT Y QX

RECURRENCIA VS PERSISTENCIA

TIPO DE CIRUGIA

LARINGECTOMIATOTAL | 1

LARINGECTOMIA TOTAL Y 2 LARINGECTOMIA TOTAL Y DISECCION

DISECCION UNILATERAL

BILATERAL

SANGRADO

TIEMPO QUIRURGICO

COMPLICACIONES

Sl 1 NO 2

SANGRADO POSTQX 1 Sl 2 NO
FISTULA 1 Sl 2 NO
INFECCION HXQX 1 Sl 2 NO
SISTEMICAS 1 Sl 2 NO
TIPO DE COMPLICACIONES

REOPERACION 1 Sl 2 NO
MUERTE 1 Sl 2 NO
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PIEZA QX NEG 1 SI NO
TIPO HISTOLOGICO
GRADO HISTOLOGICO 1 2 4
TABLAS Y GRAFICAS
TABLA 1. CARACTERISITCAS DE LA POBLACION
FRECUENCIA [PORCENTAIE
SEXO MASCULINO 93 66.00
FEMENINO 46 33.00
TNM INICIAL T2NOMO 4 2.0
T3NOMO 46 33.0
T3N1IMO 9 6.0
T3N2aMO 6 4.0
T4aNOMO 44 31.0
T4aN1MO 20 14.0
T4aN2aMO 1 0.7
TAbNOMO 6 4.0
T4bN1MO 1.0
T4bN2cMO 0.7
EC INICIAL I 139 100
1 54 38.00
IVA 72 51.00
IVB 9 6.00
SITIO INICIAL SUPRAGLOTIS 43 30.94
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GLOTIS 75 53.96

SUBGLOTIS 21 15.11

TIPO DE TRATAMIENTO |RT 63 45.32

QT/RT 76 54.68

NO 89 64.03

RADIOTERAPIA 65 GY 18 12.95

70 GY 32 23.02

ESQUEMA QT/RT | NO 50 35.97

TPF IND +CIS+60GY 4 2.88

FUP IND +CIS+60GY 50 35.97

FUP IND+CIS+5FU+60GY 5 3.60

TPF IND+CIS+5FU+60GY 16 11.51

TPF IND +CARBO+PLAQUI+60GY 14 10.07

TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LA POBLACION

FRECUENCIA | PORCENTAJE

TIPO DE CIRUGIA  ||LT 92 66.19

LT DI 19 13.67

LT DD 13 9.35

LT DB 15 10.79

COMPLICACIONES | S| 32 23.02

NO 107 76.98

SANGRADO SI 6 4.32

NO 133 95.68

FISTULA S| 15 10.79

NO 124 89.21

INFECCIONES S| 6 4.32

NO 133 95.68

COMPLICACIONES | NEUMONIA 3 2.16

SISTEMICAS NEUMONIA Y UCI 1 0.72

TEP Y UCI 1 0.72

NO 134 96.40

PIEZA QUIRURGICA [ NEGATIVA 121 87.05

NEGATIVA POSITIVA 18 12.95
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TIPO HISTOLOGICO EPIDERMOIDE 131 94.24
VERRUCOSO 6 4.32
ADENOIDEO 2 1.44
GRADO HISTOLOGICO | GI (BIEN DIFERENCIADO) 7 5.04
G2 ( MODERADAMENTE DIFERENCIADO) 78 56.12
G3 (POBREMENTE DIFERENCIADO) 36 25.90
G4 (INDIFERENCIADO) 18 12.95
TIPO DE REOPERACION [|HEMOSTASIA 6 4.32
LAVADO Y DESBRIDACION 2 1.44
ROTACION DE DORSAL ANCHO 3 2.16
ROTACION DE PECTORAL MAYOR 2 1.44
NO 126 90.65
TABLA 2. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES
EDAD || DEIH|| TIEMPO DETXA QX | SANGRADOTQX | T.QX
MEDIA 63.4 | 13.0 219.0 188.27 193.53
MEDIANA 63 12 85 160 180
DESVIACION TIPICA 125 || 6.3 225.8 61.649 36.451
PERCENTILES 57 10 70 150 170

TABLA 3. COMPLICACIONES POSTQUIRURGICAS TEMPRANAS

N= 32
COMPLICACIONES SISTEMICAS
COMPLICACIONES LOCALES N= 27 N=5
FIST SANGRADO INF NEUMONIA TEP
LT 8(25%) 3(9.4%) 0 0 0
LT+ DRCl | 5(15.6%) 0 2(6.3%) 1(3.1%) 1(3.1%)
LT+DRCD | 1(3.1%) 2(6.3%) 2(6.3%) 1(3.1%) 0
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LT+ DB

| 13.1%) |

13.1%) |

2(6.3%) |

26.3%) |

TABLA 4. COMPLICACIONES POSTQX LOCALES ASOCIADAS A TRATAMIENTO PREOPERATORIO N=27
RADIOTERAPIA QUIMIORRADIOTERAPIA
FUP IND
TPFIND + + FUP IND + CIS+ || TPF IND + CIS + || TPF IND+ CARBO
CIS +
65GY || 70GY 60GY CIS+60GY 5FU+60GY 5FU+60GY PLAQUI+60GY
LT 3(9.4%)|[5(15.6%) | 1(3.1%) 1(3.1%) 0 1(3.1%) 0
LT+ DRCI 0 0 0 4(12.5%) 1(3.1%) 0 1(3.1%)
LT +
DRCD 0 0 0 6 0 0 0
LT + DRCB 0 0 1(3.1%) 0 0 2(6.3%) 1(3.1%)

TABLA 5. COMPLICACIONES POSTQX SISTEMICAS ASOCIADAS A TRATAMIENTO PREOPERATORIO N=5

RADIOTERAPIA QUIMIORRADIOTERAPIA
TPFIND+ || FUPIND+ | FUPIND+CIS+ | TPFIND+CIS+ | TPFIND+ CARBO
65GY | 70GY | CIS + 60GY | CIS+60GY S5FU+60GY SFU+60GY PLAQUI+60GY
LT 0 0 0 0 0 0 0
LT+ DRCI 0 0 0 0 2(6.3%) 0 0
LT+DRCD | © 0 0 0 1(3.1%) 0 0
LT+DRCB | O 0 0 1(3.1%) 0 0 1(3.1%)
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TABLA 6. MICROORGANISMOS AISLADOS EN LOS PACIENTES INFECTADOS

PSEUDOMONA A ||S. AUREUS [E.COLI [ PROTEUS M.
LT 0 0 0 0
LT + DRCI 0 2 0 0
LT+DRCD 0 2(16.67%) | 3(25%) 0
LT + DRCB 2(16.67%) 0 2(16.67%) 1(8.33%)
TABLA 7. COMPLICACIONES LOCALES: ANALISIS BIVARIADO
COMPLICACIONES OR (IC 95%) P
SEXO SI(32) NO(107)
FEMENINO || 22(68.75%) | 71(66%) 1.11(0.44-2.84) 0.971
MASCULINO 10(32%) 36(33%)
EDAD
< 60 ANOS 12(37.5%) 43(40%) 1.11(0.44-2.84) 0.97
> 60 ANOS 20(62.5%) 64(59%)
TNM INICIAL
T2NOMO 0 4(3%) 1.006(0.456-2.219) 0.988
T3NOMO 8(25%) 38(35%)
T3N1MO 4(12.5%) 5(4%)
T3N2aMO 3(9.37%) 3(2%)
T4aNOMO 4(12.5%) 40(37%)
T4aN1MO 11(34.37%) 9(8%)
T4aN2aMO 0 1(0.93%)
T4bN1MO 2(6.25%) 4(3%)
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T4bN2cMO 0 1(0.93%)
EC INICIAL
[ 0 4(3%)  [0.669(0.294-1.523 0.336
I 11(34.37%) | 43(40%)
IVA 19(59.37%) | 53(49%)
IVB 2(6.25%) 7(6%)
SITIO INICIAL
SUPRAGLOTIS | 10(31.25%) | 33(30%) | 1.019(0.434-2.391) 0.965
GLOTIS 16(50%) 59(55%) | 0.814(0.369-1.794) 0.688
SUBGLOTIS 6(18.75%) 15(14%) || 1.019(0.434-2.391) 0.965
TABLA 7 COMPLICACIONES LOCALES: ANALISIS BIVARIADO
COMPLICACIONES OR (IC 95%) P
RT sI(32) NO(107)
65 GY 3(9.37%) | 15(14%) 0.634(0.172-2.347) | 0.764
70GY 5(15.62%) | 27(25%) 0.549(0.192-1.567) | 0.341
QT/RT
TPF IND +CIS+60GY 3(9.37%) || 1(0.93%) | 10.966(1.099-109.38) | 0.038
FUP IND +CIS+60GY 14(43.75) || 36(33%) 1.534(0.686-3.432) | 0.296
FUP IND+CIS+5FU+60GY 1(3.12%) 4(3%) 0.0831(0.090-7.708) | 0.87
TPF IND+CIS+5FU+60GY 3(9.37%) 12(12%) 0.748(0.199-2.807) || 0.666
TPF IND +CARBO+PLAQUI+60GY | 3(9.37%) 11(10%) 0.903(0.236-3456) || 0.881
TIEMPO QUIRURGICO
120-180 MIN 8(25%) 66(61%) 0.207(0.085-0.504  ||0.0001
> 180 MIN 24(75%) 41(38%)
DEIH
1-12 DIAS 1(3.12%) | 103(96%) 0.001(0.00-0.12) | 0.0001
> 12 DIAS 31(96.87%) | 4(3%)
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SANGRADO
<200 ml 24(75%) 80(74%) 1.013(0.407-2.519) || 0.979
>200 ml 25(32%) 27(25%)
TIPOHISTOLOGICO
EPIDERMOIDE 28(20.1%) | 103(74,1%) | 0.272(0.064-1.156) | 0.062
NO EPIDERMOIDE 4(2.9%) 4(2.9%)
GRADO HISTOLOGICO
G1-G2 10(7.2%) 75(54%) 0.194(0.083-0.456) | 0.0001
G3-G4 22 32
ANALISIS MULTIVARIADO: COMPLICACIONES LOCALES
VARIABLE OR IC 95% P
TIEMPO QUIRURGICO 0.67 0.94-4.8 0.694
TIPO HISTOLOGICO 0.72 0.064-1.56 0.296
DIAS DE ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA 0.001 0.00-0.12 <0.001
TPI IND + CIS+60GY 0.0001|  <0.00001-0001 0.26

CONTROLADA POR: EDAD, PROCEDIMIENTO Y ETAPACLINIA

GRUPO DE EDAD

PORCENTAJE

b
o

= B0 afios

Lnd

= B0 afios

COMPLICACION

W s
I NO

GRAFICA 1. COMPLICACIONES LOCALES POR GRUPO DE EDAD

GRAFICA 2 COMPLICACIONES LOCALES POR ETAPA CLINICA
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GRAFICA 4 COMPLICACIONES LOCALES POR TIEMPO QUIRURGICO
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GRAFICA 5. COMPLICACIONES LOCALES POR GRADO HISTOLOGICO



58

GRADO HISTOLOGICO

COMPLICACION
50 ms
B o

80

2

=

z

Y a0

x

o

a

G1-G2 F3-G4

BIBLIOGRAFIA



59

1. Pignon JP, Bourhis J, Domenge C, Designe L. Chemotherapy added to
locoregional treatment for head and neck squamous-cell carcinoma: three meta-
analyses of updated individual data. MACH-NC Collaborative Group. Meta-

Analysis of Chemotherapy on Head and Neck Cancer. Lancet 2000: 355: 949-55.

2. Hanna E, Alexiou M, Morgan J, et al. Intensive chemoradiotherapy as a primary
treatment for organ preservation in patients with advanced cancer of the head and
neck: efficacy, toxic effects, and limitations. Arch Otolaryngol Head Neck Surg

2004: 130: 861-7.

3. Cmelak AJ, Li S, Goldwasser MA, et al. Phase Il trial of chemoradiation for
organ preservation in resectable stage Ill or IV squamous cell carcinomas of the
larynx or oropharynx: results of Eastern Cooperative Oncology Group Study

E2399. J Clin Oncol 2007: 25: 3971-7.

4. Forastiere A, Maor M, Weber RS. Long-term results of Intergroup RTOG 91-11:
a phase lll trial to preserve the larynx-induction cisplatin/5FU and radiation therapy
versus concurrent cisplatin and radiation therapy versus radiation therapy. . Proc

Am Soc Clin Oncol 2006: 24: abstr 5517.

5. Lee SC, Shores CG, Weissler MC. Salvage surgery after failed primary
concomitant chemoradiation. Curr Opin Otolaryngol Head Neck Surg 2008: 16:

135-40.



60

6. Scher RL, Esclamado RM. Organ and function preservation: the role of surgery
as the optimal primary modality or as salvage after chemoradiation failure. Semin

Radiat Oncol 2009: 19: 17-23.

7. Gourin CG, Boyce BJ, Williams HT, et al. Revisiting the role of positron-emission
tomography/computed tomography in determining the need for planned neck
dissection following chemoradiation for advanced head and neck cancer.

Laryngoscope 2009: 119: 2150-5.

8. Ganly I, Patel SG, Matsuo J, et al. Results of surgical salvage after failure of
definitive radiation therapy for early-stage squamous cell carcinoma of the glottic

larynx. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 2006: 132: 59-66.

9. Arnold DJ, Goodwin WJ, Weed DT, Civantos FJ. Treatment of recurrent and
advanced stage squamous cell carcinoma of the head and neck. Semin Radiat

Oncol 2004: 14: 190-5.

10. Taussky D, Dulguerov P, Allal AS. Salvage surgery after radical accelerated
radiotherapy with concomitant boost technique for head and neck carcinomas.

Head Neck 2005: 27: 182-6.

11. Goodwin WJ, Jr. Salvage surgery for patients with recurrent squamous cell
carcinoma of the upper aerodigestive tract: when do the ends justify the means?

Laryngoscope 2000: 110: 1-18.

12. Agra IM, Carvalho AL, Ulbrich FS, et al. Prognostic factors in salvage surgery

for recurrent oral and oropharyngeal cancer. Head Neck 2006: 28: 107-13.



61

13. Tan HK, Giger R, Auperin A, et al. Salvage surgery after concomitant
chemoradiation in head and neck squamous cell carcinomas - stratification for

postsalvage survival. Head Neck: 32: 139-47.

14. Wolf G, Hong K, et al. Induction chemotherapy plus radiation compared with
surgery plus radiation in patients with advanced laryngeal cancer. The Department
of Veterans Affairs Laryngeal Cancer Study Group. N Engl J Med 1991: 324: 1685-

90.

15. Weber RS, Berkey BA, Forastiere A, et al. Outcome of salvage total
laryngectomy following organ preservation therapy: the Radiation Therapy

Oncology Group trial 91-11. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 2003: 129: 44-9.

16. Richey LM, Shores CG, George J, et al. The effectiveness of salvage surgery
after the failure of primary concomitant chemoradiation in head and neck cancer.

Otolaryngol Head Neck Surg 2007: 136: 98-103.

17. Marx RE, Ames JR. The use of hyperbaric oxygen therapy in bony
reconstruction of the irradiated and tissue-deficient patient. J Oral Maxillofac Surg

1982: 40: 412-20.

18. Joseph DL, Shumrick DL. Risks of head and neck surgery in previously

irradiated patients. Arch Otolaryngol 1973: 97: 381-4.

19. Johansen LV, Overgaard J, Elbrond O. Pharyngo-cutaneous fistulae after
laryngectomy. Influence of previous radiotherapy and prophylactic metronidazole.

Cancer 1988: 61: 673-8.



62

20. Sassler AM, Esclamado RM, Wolf GT. Surgery after organ preservation
therapy. Analysis of wound complications. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 1995:

121: 162-5.

21. Lavertu P, Bonafede JP, Adelstein DJ, et al. Comparison of surgical
complications after organ-preservation therapy in patients with stage Il or IV
squamous cell head and neck cancer. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 1998:

124: 401-6.

22. Furuta Y, Homma A, Oridate N, et al. Surgical complications of salvage total
laryngectomy following concurrent chemoradiotherapy. Int J Clin Oncol 2008: 13:

521-7.

23. Spaulding MB, Fischer SG, Wolf GT. Tumor response, toxicity, and survival
after neoadjuvant organ-preserving chemotherapy for advanced laryngeal
carcinoma. The Department of Veterans Affairs Cooperative Laryngeal Cancer

Study Group. J Clin Oncol 1994: 12: 1592-9.

24. Lefebvre JL, Chevalier D, Luboinski B, et al. Larynx preservation in pyriform
sinus cancer: preliminary results of a European Organization for Research and
Treatment of Cancer phase Il trial. EORTC Head and Neck Cancer Cooperative

Group. J Natl Cancer Inst 1996: 88: 890-9.

25. Depondt J, Gehanno P, Martin M, et al. Neoadjuvant chemotherapy with
carboplatin/5-fluorouracil in head and neck cancer. Oncology 1993: 50 Suppl 2: 23-

7.



63

26. Forastiere AA, Goepfert H, Maor M, et al. Concurrent chemotherapy and
radiotherapy for organ preservation in advanced laryngeal cancer. N Engl J Med

2003: 349: 2091-8.

27. Brizel DM, Albers ME, Fisher SR, et al. Hyperfractionated irradiation with or
without concurrent chemotherapy for locally advanced head and neck cancer. N

Engl J Med 1998: 338: 1798-804.

28. Soo KC, Tan EH, Wee J, et al. Surgery and adjuvant radiotherapy vs
concurrent chemoradiotherapy in stage IlI/[V nonmetastatic squamous cell head

and neck cancer: a randomised comparison. Br J Cancer 2005: 93: 279-86.

29. Morgan JE, Breau RL, Suen JY, Hanna EY. Surgical wound complications after
intensive chemoradiotherapy for advanced squamous cell carcinoma of the head

and neck. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 2007: 133: 10-4.

30. Conley J. Radical neck dissection. Laryngoscope 1975: 85: 1344-52.

31. Bland Kl, Klamer TW, Polk HC, Jr., Knutson CO. Isolated regional lymph node
dissection: morbidity, mortality and economic considerations. Ann Surg 1981: 193:

372-6.

32. Boyd TS, Harari PM, Tannehill SP, et al. Planned postradiotherapy neck
dissection in patients with advanced head and neck cancer. Head Neck 1998: 20:

132-7.



64

33. Davidson BJ, Newkirk KA, Harter KW, et al. Complications from planned
posttreatment neck dissections. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 1999: 125: 401-

5.

34. Newman JP, Terris DJ, Pinto HA, et al. Surgical morbidity of neck dissection
after chemoradiotherapy in advanced head and neck cancer. Ann Otolrhinolaryngol

1997: 106: 117-22.

35. Yom SS, Machtay M, Biel MA, et al. Survival impact of planned restaging and

early surgical salvage following definitive chemoradiation for locally.

36. Rosenthal DI, Machtay M. Radiation therapy for head and neck cancer. In:
Fonseca RJ. . Oral and maxilofacial surgery Philadelphia: WB Saunders; 2000: 20-

51.

37. Lee JH, Machtay M, Unger LD, et al. Prophylactic gastrostomy tubes in
patients undergoing intensive irradiation for cancer of the head and neck. Arch

Otolaryngol Head Neck Surg 1998: 124: 871-5.



65



66



	Portada

	Índice

	Resumen

	Introducción

	Planteamiento del Problema 

	Justificación

	Objetivos

	Materiales y Métodos

	Criterios de Selección

	Definición de Variables

	Procedimiento para la Recopilación de Datos

	Análisis Estadístico

	Criterios Administrativos

	Consideraciones Éticas

	Recursos para el Estudio

	Cronograma de Actividades

	Resultados

	Discusión

	Conclusiones

	Anexos

	Tablas y Gráficas

	Bibliografía


