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INTRODUCCION

ANTECEDENTES HISTORICOS

El carcinoma metastasico a cuello de primario desconocido (MCCUP por sus siglas
en ingles de metastatic cervical carcinoma with an unkown primary) representa una
pequefia proporcion de todos canceres de cabeza y cuello. Como cirujano oncélogo, la
meta principal es la de utilizar las multiples opciones diagnosticas disponibles para
determinar el sitio del primario. ¢

El MCCUP fue inicialmente descrito en 1944 por Martin y Morfit, como una
enfermedad metastasica en ganglios linfaticos del cuello sin una evidencia de una lesion
mucosa primaria. ® La definicion de cancer de cuello de primario desconocido fue
cuidadosamente esbozado en 1957 por Comess et al. y definido ademas por Jesse en 1966
en el MD Anderson Cancer Center. En 1973, el mismo grupo describié las
recomendaciones de tratamiento que consistian del tratamiento del cuello ipsilateral
junto con radiacion a los sitios mucosos potenciales.

DEFINICION

La organizacion mundial de la salud (OMS) define el carcinoma de primario
desconocido como el diagnostico histologico de metastasis sin un diagnéstico de tumor
primario, una entidad que constituye el 3% de todas las neoplasias malignas. ® Como
subgrupo el MCCUP representa 2 a 9% de todos los canceres de cabeza y cuello.

Aunque el subtipo histolégico de MCCUP es méas comunmente carcinoma de
células escamosas (SCC), la entidad actualmente incluye a todos los pacientes con
primario desconocido independientemente del subtipo histoldgico. Algunos reportes han
notado que 50% del MCCUP con SCC y 20% indiferenciados. ©® Otros tipos de
malignidades, tales como adenocarcinoma y melanoma, raramente ocurren, pero tienen
un estudio diagnostico, tratamiento y prondstico diferente. La definicion de desconocido
puede cambiar dependiendo del médico y el estudio realizado, lo que es desconocido
para un médico general puede de hecho ser facilmente detectable con una examinacién
exhaustiva de cabeza y cuello, y lo que era desconocido hace 25 afios puede ser
facilmente descubierto por iméagenes radiolégicas mejoradas. En aquellos casos en que el
tumor primario inicialmente no es obvio, >50% de las lesiones se descubre por el examen
fisico, tomograffa computada (CT), resonancia magnética (MRI) y/o panendoscopia. © En
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un estudio realizado por el Memorial Sloan-Kettering Cancer Center demostrd que mas de
50% de pacientes referidos para tratamiento MCCUP tenian identificada una lesion
primaria a las 2 semanas de presentacion. Un estudio similar de Liverpool reporto que el
56% de las lesiones primarias fueron identificadas por un cirujano de cabeza y cuello-
otorrinolaringélogo en los casos inicialmente creidos ser de sitio primario desconocido. "

EPIDEMIOLOGIA.

La incidencia de MCCUP varia entre un 2 a 9% de todos los canceres de cabeza y
cuello. Aungue otros canceres de la cabeza y cuello han aumentado su incidencia en los
altimos 20 afios, un estudio Danés reporta una incidencia estable de 0.34/100,000/afio de
carcinoma cervical de primario desconocido. En ese mismo periodo, el numero de
canceres de cabeza y cuello nuevos ha aumentado, lo cual sugiere que la proporcion de
casos de MCCUP ha disminuido.

El nivel ganglionar més frecuentemente involucrado es el nivel Il, seguido por el
nivel 1ll, mientras que los niveles I, IV y V son los menos frecuentes. Se ha visto una
prevalencia de estadios N2. ®

La media de edad de presentacion de estos pacientes es de 55 a 65 afios, aunque
pacientes tan jovenes como de 15 afios han sido reportados. ©

HISTORIA NATURAL.

Por definicion, en el cancer de primario desconocido, el tumor primario no es
evidente. Si se deja sin tratamiento, sin embargo, se volvera evidente en 13 a 55% de los
pacientes posterior a la cirugia de cuello sola. ™ Cuando el primario no emerge,
usualmente aumenta de tamafio, se vuelve macroscopico y sintomatico a través de
progresion loco regional.

Numerosas teorias intentan explicar el hecho de que muchos pacientes con
MCCUP nunca desarrollan un tumor primario aun si el sitio primario potencial permanece
sin tratar. Una posible explicacion es que la masa del cuello es el Unico sitio de carcinoma
y que ningun sitio primario jamas existi6. Otra posibilidad es que ocurrid regresién
espontanea del tumor primario después de que se establecio la enfermedad metastasica.
Una tercera posibilidad es que el tumor primario permanece viable, pero quiescente, y por
ende nunca se vuelve aparente clinica o radiol6gicamente.



En 1882, se propuso la teoria por Von Volkmann, de que el SCC puede
desarrollarse de un quiste branquial. Esto se basa en el hecho que los quistes branquiales
pueden compartir ciertas caracteristicas histopatoldgicas con SCC metastasico. La
citopatologia no siempre es capaz de distinguir claramente entre lesiones quisticas
escamosas benignas y malignas del cuello, especialmente cuando llega el momento de
separar quistes linfoepiteliales escamosos benignos con atipia escamosa reactiva de
carcinomas bien diferenciados. ¥ Otra posibilidad que pudiera explicar SCC originandose
solamente en el cuello seria si se presenta restos epiteliales en el cuello, tanto en tejidos
blandos o ganglios linfaticos, que sufran degeneraciéon maligna. Sin embargo no hay
evidencia de que existan restos epiteliales en los tejidos blandos o ganglios linfaticos; asi
gue no parece ser una explicacion viable de la presencia de MCCUP. Ocasionalmente el
tumor primario sufre regresion espontanea, presumiblemente debido a el proceso inmune
natural del cuerpo. En casos de metastasis de primario desconocido que se trataron
solamente con cirugia, la mayoria del tiempo no se desarrolla ningtin tumor primario. *?
Es posible que algunos tumores posean mutaciones que permiten metéastasis en lugar de
crecimiento descontrolado. A pesar del aumento significativo en investigacion que ha sido
realizado en la genética molecular del SCC, no hay datos significativos existentes que
soporten estas teorias. Aunque el desarrollo de un tumor primario e€s una preocupacion
mayor en pacientes cancer de células escamosas cervical de primario desconocido, el
factor pronéstico més importante es estadio ganglionar. )

ESTADIFICACION.

La estadificacion del MCCUP sigue las guias del tumor, ganglio, metastasis (TNM)
establecidas para otros sitio de cabeza y cuello. (tabla 1) (Figura 1)

T0 Sin evidencia de tumor primario

NXx Ganglios linfaticos regionals no pueden ser valorados

N1 Metastasis a ganglio linfatico unico ipsilateral < 3cm

N2a Metastasis a ganglio linfatico unico > 3cm pero no > 6c¢cm

N2b Metastasis a multiples ganglios linfaticos ipsilaterales, ninguno > 6¢cm

N2c Metastasis a ganglios linfaticos bilaterales o contralaterales, ninguno > 6¢cm
N3 Metastasis a ganglio linfatico > 6cm

MO Sin metastasis distantes

M1 Metastasis distante

Mx Metastasis distante indeterminada

Tabla 1. Clasificacion de AJCC para carcinoma cervical metastasico cervical con primario desconocido

Después del estudio diagnostico, todos los pacientes por definicion son clasificados
como TO debido a la ausencia de un sitio primario obvio y N+ debido a la presencia de



metastasis ganglionar. La estadificacion ganglionar se asigna tal como en otros sitios de
cabezay cuello.

- Fe
Ipsilateral <% cm

MN2c ==
= X

Ipsilateral multiple <G cm Bilateral or contralateral <G cm

Figura 1.
PRESENTACION CLINICA.

La presentacion clinica tipica del paciente con MCCUP es una masa en el cuello
indolora unilateral que ha aumentado de tamafio en meses recientes. Los pacientes
usualmente se presentan a un médico de primer contacto y usualmente al momento del
diagndstico han recibido varios tratamientos antibioticos. La persistencia de una masa
indolora, en crecimiento debe ser entonces evaluado por un cirujano de cabeza y cuello.
Estudios han demostrado que la media de intervalo en el inicio de los sintomas y el
diagnéstico adecuado por un cirujano de cabeza y cuello es de 3 meses. ‘%

El primer paso en el estudio diagnéstico de un de un paciente con SCC de primario
desconocido es una historia clinica y exploracion fisica exhaustiva. Cada componente de la
examinaciéon es esencial para dirigir el plan operativo para descartar un primario y
determinar si el paciente tiene verdaderamente un primario desconocido y esto dicta el
plan de tratamiento.

HISTORIA.

Varios aspectos de la historia pueden alterar la sospecha de un sitio primario de
cabezay cuello. Histéricamente, la mayoria de los pacientes diagnosticados con carcinoma
de células escamosas de cabeza y cuello (HNSCC) eran hombres mayores con una historia
de tabaco y alcohol significativo. Sin embargo, con la reciente epidemia de SCC de
orofaringe relacionado a VPH, ha habido un incremento en pacientes méas jovenes y una



distribucion mas equitativa entre sexos. La malignidad relacionada a VPH es usualmente
una entidad distinta de la malignidad relacionada a tabaco y alcohol con un prondstico
diferente. Por lo que, ya no es seguro asumir que una paciente femenina joven con una
masa en el cuello es improbable que tenga una malignidad o asumir que ella tiene una
historia de alcohol y tabaco significativa y que el prondstico es el mismo.

Los sintomas del paciente, si los hay, pueden ayudar a identificar el sitio primario.
Epistaxis, obstruccion nasal o sintomas consistentes con otitis media apuntan a un
primario de nasofaringe. Quejas de otalgia, disfagia, o disartria pueden sugerir una lesion
primaria de orofaringe o hipofaringe. Las lesiones laringeas comdnmente resultan en
cambios respiratorios y de la voz. El tiempo del crecimiento usualmente puede ser de
ayuda para formular el diferencial.

Una historia clinica cuidadosa también puede ser muy atil. Una historia de cancer
de piel previa o inmunosupresion puede ser esencial para dirigir la investigacion del
primario, la historia social también es util, con atencién particular en el uso de tabaco,
alcohol, historia sexual, raza/etnia, viaje foraneo, exposicion al sol o radiaciones. ¥

La revision personal e institucional de los registros externos de cualquier estudio
auxiliar tales como imagen y patologia es fuertemente recomendado para asegurar que
nada es sobrevisto. Al revisar la patologia, se debe prestar especial atencién a la
histopatologia del tumor y el status de VPH. Al revisar la radiologia, es importante
examinar la localizacion de la metastasis y su relacién con las estructuras vecinas. Por
instancia, un tumor pobremente diferenciado con caracteristicas basaloides y un ganglio
quistico grande del nivel Il en una mujer joven que nunca ha fumado tiene una alta
probabilidad de ser un tumor VPH relacionado de la orofaringe.

Independientemente de los sintomas del paciente (o0 su ausencia de los mismos),
una historia y examen fisico por un cirujano de cabeza y cuello es esencial para el estudio
diagnostico.

EXAMEN FISICO

Una examinacién cuidadosa de la metéstasis cervical es esencial, poniendo
particular atencion a su localizacion y relaciones con tejidos vecinos. El sitio metastasico
cervical més frecuente en pacientes con MCCUO es el nivel Il, que es la circunstancia en >
50% de los pacientes. ***® Después del nivel Il, los linfaticos de los niveles 1y Il son los
siguientes mas comunes. Las metastasis cervicales bajas y supraclaviculares también son
comunes y son mas frecuentemente asociados con sitios primarios localizados por debajo
de las claviculas. *” La presentacion ganglionar unilateral es la presentacién mas comun,
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pero se puede ver adenopatias bilaterales en 10% de los casos. Si se encuentran ganglios
multiples bilaterales aumentados de tamafio, la infeccion, linfoma, y el cancer de
nasofaringe debe ser colocado maés alto en los diagnésticos diferenciales. La presentacion
con una sola adenopatia ocurre en 44 a 52% de los pacientes, y la media del tamafio
ganglionar es de 5 cm (2-14 cm). *® Una masa ganglionar aislada en el triangulo
submentoniano rara vez es cancer. Tipicamente, estas masas son inflamatorias o
relacionadas a condiciones benignas de las glandulas salivales. Ganglios posteriores
palpables en un paciente joven usualmente son benignas, muchas resultado de
inflamacion. Al identificar el nivel ganglionar involucrado y al entender el patron de
drenaje linfatico en relacion con sitios primarios, procedimientos diagnosticos mas
enfocados y estrategias de tratamiento pueden ser desarrollados (tabla 2). Por ende un
entendimiento exhaustivo de la anatomia del cuello es esencial.

Nivel del cuello Primer escalén de drenaje

I Cavidad oral y nasal anterior

Il Cavidad oral, orofaringe, nasofaringe, laringe, hipofaringe, parétida

1] Orofaringe, nasofaringe, laringe, hipofaringe

\Y Laringe, hipofaringe, tiroides, esofago

Vv Nasofaringe, cuero cabelludo posterior
Virus Posible sitio primario
VPH Orofaringe
VEB Nasofaringe

Tabla 2. Sitio primario posible segun nivel de cuello afectado (VPH virus del papiloma humano, VEB virus de
Epstein-Baar)

El nivel | incluye los ganglios submentales y submandibulares. El nivel 1A drena el
piso de la boca, la lengua anterior, el borde alveolar anterior inferior y el labio inferior. El
nivel 1B drena la cavidad oral, la cavidad nasal anterior, y los tejidos blandos centro
faciales. El nivel Il abarca los ganglios yugulares interiores altos, que mas cominmente
reciben drenaje de la cavidad oral, la nasofaringe, la orofaringe, la laringe, la hipofaringe y
la glandula parétida. El nivel I, que incluye los ganglios yugulares medios, recibe drenaje
linfatico de la cavidad oral, la nasofaringe, la orofaringe, la laringe y la hipofaringe. El nivel
IV, que abarca los ganglios yugulares inferiores, tipicamente recibe drenaje, de la laringe,
la hipofaringe, la tiroides y el esofago. El nivel V cubre el tridngulo posterior completo y
drena la nasofaringe, la orofaringe, y la piel cabelluda posterior. El nivel VI es el drenaje
principal para la tiroides, la laringe subglotica, la hipofaringe y el es6fago. El nivel VII se
sobrepone a los surcos traqueoesofagicos y el mediastino superior desde el manubrio al
borde superior de la vena innominada. Los ganglios retro faringeos no tienen asignado un
nivel, drenan la nasofaringe, la hipofaringe y la laringe. Los ganglios supraclaviculares
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tampoco tienen asignados un nivel, pero son considerados de manera separada de los
niveles del | al VII. Estos drenan del conducto toracico a la izquierda o el conducto toracico
accesorio a la derecha. Cuando estos ganglios estan presentes sin una adenopatia en
cuello el medico debera buscar un sitio primario en localizaciones infra claviculares o infra
diafragmaticas. La localizacién de las adenopatias puede ayudar a guiar la busqueda de un
primario por que 63% de los pacientes con presentacion ganglionar supraclavicular se
encuentra que tienen un primario infra clavicular comparado a 5% de pacientes con
presentacion ganglionar yugular, 3 a 8% de pacientes con SCC de primario desconocido
tienen un primario de pulmén. ®

Un estudio mostro que las lesiones primarias infra claviculares ocurrieron en 30 de
267 pacientes (11%), mientras lesiones primarias de cabeza y cuello se encontraron e 65%.
Ochenta y tres por ciento de las lesiones infra claviculares primarias descubiertas fue en el
pulmén. 9

Una vez que el cuello ha sido debidamente examinado, entonces se procede en la
exploracion a buscar el tumor primario. Una examinacién cuidadosa del cuero cabelludo
es esencial ya que los canceres de la piel pueden estar escondidos por el cabello y pueden
pasar desapercibidos. Se realiza una examinacion cuidadosa de la cavidad oral y la faringe,
en busca de anormalidades de la mucosa sutiles y enfocandose en areas de riesgo
particular relacionado a localizacion de la masa en cuello. Areas tales como la nasofaringe
y la orofaringe son mas probables que sean los sitios mucosos de origen del primario en al
cancer de células escamosas de primario desconocido del cuello y como tal requiere
atencion diagnostica especializada. La exploracién por fibroscopia flexible es esencial para
examinar apropiadamente la nasofaringe y provee una excelente vista de la base de la
lengua y la valecula, asi como de la laringe y la hipofaringe. La examinacién de la
orofaringe con la palpacion de las amigdalas y la base de la lengua, es también esencial.
Estas técnicas pueden revelar tumores de otra manera no visibles. La base de la lengua es
un area en la que el método mas tradicional de un espejo de mano y lampara de cabeza
puede también proveer mas informacion que la examinacion con fibrosocopia flexible.
Adicionalmente, la palpacion digital de la lengua es invaluable en ciertos tumores con
predisposicion a extensién submucosa.

BIOPSIA POR ASPIRACION CON AGUJA FINA

Si se sospecha de un sitio primario, una biopsia puede ser realizada en la consulta,
por ende agilizando el diagnostico. Independientemente de la presencia o ausencia de un
sitio primario, una biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) de la masa del cuello debe
ser realizada desde el principio. Dependiendo de las circunstancias, es preferible obtener
imagenes basicas antes de realizar la BAAF; sin embargo puede ser realizada antes de las
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imagenes. Si hay incertidumbre sobre el diagnostico, la BAAF usualmente puede ser
llevada a cabo en la visita inicial para confirmar el diagndstico e malignidad. Si se
encuentra disponible, el uso de un cito patélogo al momento de la aspiracion puede ser de
gran utilidad. El cito pat6logo puede asegurar que una muestra citolégica adecuada ha
sido obtenida. Adicionalmente, si se sospecha de linfoma o patologia no escamosa, se
puede obtener material adicional para iniciar los estudios diagndsticos
inmunohistoquimicos o moleculares apropiados necesarios para el diagnoéstico, y, bajo
esas circunstancias, la via diagnostica se adaptara de manera diferente que en los
canceres epiteliales.

Si el paciente acude con una biopsia ya realizada, varias caracteristicas del reporte
pueden ser de ayuda para dirigir el examen fisico. El grado de diferenciacion y apariencia
gruesa pueden ser de ayuda en la investigacion, por ejemplo si el reporte de patologia
muestra un tumor quistico y pobremente diferenciado (basaloide) microscopicamente, es
altamente sugestivo de un tumor VPH-positivo originado en la orofringe. ®" Si un estudio
viral no ha sido realizado de forma externa, se sugiere la realizacion de este en la biopsia
para VPH 16, P 16 y VEB. Se ha encontrado que 27 a 28% de ganglios linfaticos
metastasicos de primario desconocido son VPH +. ®? Ademas, varios estudios sugieren
que si se detecta VPH en las metastasis del cuello, es indicador confiable que el origen del
tumor es la orofaringe. “® Por lo que, el estudio viral puede tanto asistir en dirigir la
investigacion del cirujano al sitio primario y asistir en determinar el pronostico del
paciente.

Ademas, aunque una biopsia muestre caracteristicas histolégicas consistentes con
carcinomas linfoepiteliales originados en la nasofaringe, las prueba de VPH y VEB estan
fuertemente recomendada ya que una variante morfoldgica de HNSCC-VPH en la
nasofaringe que es indistinguible microscopicamente de carcinoma relacionado con VEB
existe.

IMAGEN

Historicamente, el estudio diagnostico radioldgico para MCCUP ha consistido de
tomografia computada (TC) de la cabeza y cuello y en ocasiones del térax. El objetivo de
este estudio es el de localizar un sitio primario de tumor. Un reporte de la Universidad de
Florida mostro que en 50% de los pacientes con exploraciones fisicas normales, la TC y/o
resonancia magnética (RMN) revelaron el sitio de origen del tumor primario. © Areas de
anormalidad radiogréfica obvias o cuestionables pueden ser examinados cuidadosamente
0 biopsia dos durante panendoscopia subsecuente. Por esta razon todos los estudios de
imagen deben ser obtenidos antes de la panendoscopia. Ademas de guiar las biopsias a fin
de incluir las areas sospechosas, obtener las imagenes previo a la panendoscopia es
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importante porque sitios de biopsia inflamados pueden imitar tumores pequefios,
particularmente en tomografias por emision de positrones (PET). Las caracteristicas de la
metastasis cervical en la TC o RMN también puede ser de utilidad en la investigacion del
primario, por ejemplo, si la metastasis cervical es quistica, indica fuertemente que el
primario es un cancer de amigdala relacionado a VPH. ¥

El papel del PET y/o PET/CT en el estudio diagnostico de los pacientes con MCCUP
ha incrementado mucho durante los dltimos afios. En un estudio, el PET tuvo una
sensibilidad y especificidad de 88.3% y 74.9% respectivamente. En pacientes con MCCUP
en los que la TC y | panendoscopia fueron negativos, el PET revelo el tumor primario en 29
a 39% de los pacientes. ® E| PET también probd ser de utilidad al identificar sitios
primarios fuera de la cabeza y cuello, ya que 24.3% de los tumores primarios se
encontraron infraclaviculares. ElI PET/CT, sin embargo, tiene una tasa mayor de falsos
positivos que de falsos negativos. Tienden a sobre leer los canceres de amigdala, y en esa
area en particular demostraron una tasa de falsos positivos de 39.3%. También fue asi en
la base de la lengua con falsos positivos de 21.4%. En general el PET/CT es altamente
sensible, aunque es menos sensible en la base de la lengua con una sensibilidad de 81.5%
comparado con 90.5% en otros sitios de la cabeza y cuello. EI PET/CT mostro la mayor
precisién en tumores de la laringe e hipofaringe, con una especificidad y sensibilidad del
100%. ©® Estudios han sugerido que el PET/CT es superior a PET o CT solos en el estudio
diagnostico del cancer de cabeza y cuello. Aunque un PET positivo orienta al cirujano al
sitio del tumor primario, un PET negativo no descarta la necesidad de una endoscopia
cuidadosa con toma de biopsias al azar.

Por lo tanto, obtener esta modalidad de imagen en la examinacién de las
metéastasis de cuello permite el estudio de caracteristicas/localizacion, busqueda del
primario a través de la modalidad anatomica y metabdlica, y la TC puede detectar
primarios de pulmén. Fundamental a una buena metodologia diagnostica, sin embargo,
esta una examinacion directa bien realizada, para la cual no hay ningln sustituto
tecnoldgico.

ENDOSCOPIA

La pan endoscopia bajo anestesia general es un componente esencial en el estudio
diagnostico de todos los canceres de células escamosas de cabeza y cuello, y es
especialmente importante en el estudio diagnéstico de MCCUP ya que dicta la modalidad
y extension de la terapia. Sin importar que tan concienzudo un clinico es en su consulta,
un examen mas completo y detallado es posible con el paciente dormido. Es dificil
determinar el rendimiento de la panendoscopia en pacientes con MCCUP, pero usado en
conjunto con PET/CT, estudios han revelado que el sitio primario durante panendoscopia
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en aproximadamente 40 a 60% de los pacientes. “” Sin embargo en pacientes con cancer
de laringe, la cuestién de movilidad intralaringea y restriccion de la fluidez mucosa son
esenciales, para el andlisis de cualquiera de estas, la visualizacion de la laringe “despierta”
en el paciente sedente en la consulta es esencial para la evaluacion adecuada. La
anestesia general y/o intubacion dificulta enormemente este proceso.

Debe realizarse laringoscopia directa para evaluar la cavidad oral, orofaringe,
laringe y la hipofaringe, con particular énfasis en la exploracion del seno piriforme, que es
dificil de observar en la consulta. La esofagoscopia también debe ser realizada ya que la
entrada esofagica no puede ser visualizada de otra manera. El uso de broncoscopia en el
estudio diagnostico de MCCUP debe ser individualizado y ha sido ampliamente
reemplazado por el PET/CT. El cancer de pulmon raramente se presenta como adenopatia
de la cadena yugular media o superior. Puede, sin embargo, presentarse como una
adenopatia yugular baja (supraclavicular o surco traqueo esofégico). En pacientes con
masas en localizaciones sospechosas para un primario de pulmoén, una broncoscopia debe
ser realizada.

Si ningun sitio primario es identificado después de laringoscopia directa y
esofagoscopia meticulosa, debera realizarse biopsias mucosas guiadas. Sobre todo, los
sitios mas comunes de origen de cancer primario desconocido de cabeza y cuello son las
amigdalas, la base de la lengua, la nasofaringe y la hipofaringe. Ademas si alguna de esas
areas fue negativa en el examen fisico, pero sospechoso para malignidad en estudios de
imagen, esa area deberia ser biopsiada con cuidado. La amigdala, sin embargo, es una
estructura criptica, y pequefias anormalidades mucosas pueden estar presentes y que no
son visibles tanto en el examen fisico asi como imagenes radioldgicas y no se aprecian por
palpacion. El uso de pinzas de sacabocados para muestrear la amigdala puede resultar en
falla geografica de un tumor pequefio. Debido a eso, el uso rutinario de amigdalectomia se
recomienda para el estudio diagnostico de cancer de primario desconocido. Un estudio de
122 pacientes con MCCUP por Waltonen et al. demostrd que el rendimiento global para
encontrar un carcinoma primario oculto en la amigdala fue de 3.2% para biopsias
amigdalinas profundas versus 29.6% en amigdalectomias. *” Muchos autores evocan la
amigdalectomia ipsilateral para pacientes con MCCUP, pero algunos evocan
amigdalectomia bilateral. En un estudio se encontr6 que de 16 pacientes con cancer
primario desconocido de cabeza y cuello en quienes eventualmente el cancer se encontrd
en la amigdala, pacientes tenian el cancer en la amigdala contralateral. “® Adicionalmente
a la posibilidad baja pero real que el cancer se puede presentar en la amigdala
contralateral, la asimetria que resulta de la amigdalectomia ipsilateral puede ser fuente de
confusion en el futuro si el cuidado del paciente es transferido a otro médico quien este
inseguro de los detalles dela historia del paciente. El punto mas importante con respecto a
la amigdala en el estudio diagndstico de MCCUP es que el estandar de cuidado para el

15



andlisis histoldgico de esta estructura es la amigdalectomia, ya sea unilateral o bilateral, y
amigdalectomia lingual posiblemente. Con una historia y exploracién fisica cuidadosa,
imagenologia apropiada, panendoscopia, biopsias guiadas al azar y amigdalectomia, el
sitio de origen puede ser descubierto en >50% de los tumores que inicialmente fueron
clasificados como MCCUP. ©® Una vez que estos procedimientos han sido realizados y
todos los sitios primarios excluidos, entonces se procede al tratamiento de MCCUP.

BIOPSIA ABIERTA

En general, la biopsia abierta probablemente sea sobre usada en el estudio
diagnostico de masas de cuello; sin embargo, aun puede ser esencial en pacientes
seleccionados. Si la BAAF de un paciente es indeterminada, y los estudios radiol6gicos y
hallazgos pan endoscopicos son negativos para cancer, una biopsia abierta puede ser
requerida para el diagnostico. Antes de realizar tal biopsia, sin embargo, una biopsia con
aguja de corte puede ser realizada. Esto pude en ocasiones dar un diagnostico aunque la
BAAF haya fallado, ademas una biopsia con aguja cortante usualmente no impacta en el
tratamiento posterior, mientras que la biopsia abierta si. Debido a la fundamental
preocupacion sobre la siembra en el trayecto de la aguja, la BAAF permanece como el
estandar de los dos cuando sea posible. Si todos los intentos no quirdrgicos para obtener
el diagnostico han fallado, una biopsia abierta puede realizarse. Las técnicas abiertas
deberan ser usadas con cautela debido al riesgo de derrame del tumor y disrupcién de los
planos fasciales, que normalmente actlan como una barrera a la diseminacién del tumor.
Si se realiza una biopsia abierta, es importante planear la incisién quirargica para que si el
diagnostico de malignidad es obtenido en un corte por congelacion, el procedimiento
pueda ser convertido en en una diseccion de cuello formal sin realizar multiples incisiones
o0 violar los principios basicos de diseccion de cuello. Todos los aspectos de la incision
quirdrgica y diseccidén subsecuente estan en riesgo de recurrencia y por ello requieren
tratamiento. Esto puede resultar en la necesidad de cirugia mas agresiva o radiacion para
lograr control de la enfermedad. En aquellos casos en los que la fase inicial de la estrategia
de tratamiento es no quirdrgica, la consideracion de la planeacion de la incisién aun es
importante; y cuando se disefia apropiadamente no deberd comprometer la integridad
oncoldgica. Aunque la biopsia abierta frecuentemente es sobre usada en el tratamiento
de MCCUP, la evidencia no necesariamente confirma un impacto negativo en el resultado
del paciente. Es esencial que el estudio diagnéstico, la biopsia, y la terapia sea planeada
prospectivamente con la estrategia en conjunto en mente. Muy frecuentemente, se
encuentran circunstancias en que correr a la biopsia y/o tratamiento ha dado lugar a una
estrategia de tratamiento mal concebido.
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TRATAMIENTO

El tratamiento de MCCUP es controversial con respecto a la extension de la
radiacion de los posibles sitios primarios y que combinacion de cirugia y radioterapia debe
ser usada para el cuello.

El manejo quirdrgico es tradicionalmente la realizacién de una diseccion de cuello
comprehensiva, debido a la inhabilidad de predecir el riesgo de los sitios de drenaje
ganglionar ipsilateral no involucrados en el MCCUP. La radiacion postoperatoria al cuello
involucrado y los sitios mucosos posibles es la modalidad de tratamiento estandar, y
buenos resultados se han logrado con minima morbilidad; la sobrevida de los pacientes es
aproximadamente 60 a 90% a 5 afios con aproximadamente 60 a 90% de control loco
regional a 5 afios. ¢

Después del tratamiento primario, el desarrollo del tumor primario es la mayor
preocupacion en pacientes con cancer de células escamosas cervical de primario
desconocido, y el factor prondstico mas importante para estos pacientes es el estado
ganglionar. El prondstico para pacientes con MCCUP es similar al de aquellos pacientes
con tumores primarios conocidos y el mismo estadio ganglionar. %2 Otros factores
pronosticos incluyen el status de VPH, numero de ganglios linfaticos positivos, grado
citoldgico, extension extra capsular, edad y estado funcional del paciente. 2 Debe ser
mencionado que hay evidencia para respaldar el hecho de que la emergencia del tumor
primario conlleva a un peor pronostico, con una sobrevida media de 15 meses y sobrevida
a 5 afios de 20%. En conjunto, la progresion de adenopatia cervical en pacientes con
MCCUP es similar a aquellos pacientes con tumores primarios conocidos. Si se dejan sin
tratamiento, la enfermedad ganglionar puede extenderse a través de la capsula del
ganglio para envolver estructuras adyacentes. La metastasis a distancia se asocia con y
proporcional al estadio ganglionar, en pacientes con N1 tienen una tasa del 26% vy
pacientes con N3 tienen una tasa de metéstasis a distancia del 52%. La localizacion de la
enfermedad ganglionar también parece correlacionarse con las metastasis a distancia.
Pacientes con enfermedad en el cuello inferior tienen una tasa de 27% para metéastasis
mientras que pacientes con enfermedad en el cuello superior, esa tasa es de solo 13%. ¥

Las metastasis distantes y la extension extra capsular disminuyen las tasas de
supervivencia significativamente. Sin embrago los tumores que se encuentra son positivos
para VPH generalmente tienen un mejor resultado, sin embargo esta asociacién con VPH
no ha sido estudiada especificamente con MCCUP. ¥
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RECURRENCIA

La recurrencia en pacientes con MCCUP es un factor pronostico ominoso, asi como
lo es en la mayoria de los canceres de la cabeza y cuello. La recurrencia en estos pacientes
puede ser al cuello (tanto ipsilateral o contralateral) o como el desarrollo del sitio
primario. Ademas, los pacientes con MCCUP pueden también desarrollar segundos
primarios que pueden ser dificiles de diferenciar de una progresion del primario porque
por definicion el primario era desconocido. EI manejo de la recurrencia depende tanto del
sitio de la recurrencia (cuello vs primario) y del tratamiento previo recibido. Si el paciente
estd presentando una recurrencia, las zonas de tratamiento previas (en relacion a la
localizacién de la recurrencia) y el tratamiento quirlrgico es esencial para planear mas
tratamiento. Al evaluar la historia natural de los pacientes con MCCUP, es importante
distinguir el desarrollo de lesiones primarias infra claviculares del desarrollo de metéastasis
a distancia. Actualmente no hay literatura que respalde un tratamiento especifico para
recurrencia al cuello de MCCUP. El estandar actual de manejo para el tratamiento de la
recurrencia al cuello seria el de seguir las guias para recurrencia a cuello de un primario
conocido. La re-irradiacion con radioterapia de intensidad modulada (IMRT) vy
posiblemente quimioterapia concurrente debe ser considerada en estos pacientes,
aunque se requieren mas estudios en esta area.

SUMARIO

El manejo apropiado del primario desconocido continua evolucionando a medida
gue nuestra habilidad para aislar los primarios mejora. La reciente identificacion del VPH
como un factor de riesgo para HNSCC y marcador prondstico, el uso del PET/CT, la
amigdalectomia lingual robdtica y otras modalidades han alterado la manera de investigar
el MCCUP. Esta poco claro si la incidencia del MCCUP verdadero ha disminuido como
resultado de estas innovaciones. Una historia exhaustiva, examen fisico, revision de
imagenes y patologia son necesarios para dirigir la investigacion quirdrgica con la
esperanza de definir el sitio del tumor primario y tratar el cancer apropiadamente.
Estudios traslacionales que han permitido una mejor identificacion de los sitios primarios
permitira la de-escalada de la terapia y disminuira la mortalidad y morbilidad del paciente.
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JUSTIFICACION.

Un componente critico en el manejo de MCCUP incluye la basqueda del sitio del tumor
primario oculto. La importancia de este ejercicio no puede ser sobreestimado, ya que
diferentes sitios primarios tienen factores prondsticos, estadificacion y opciones
terapéuticas bastante diferentes. La falla en definir exactamente un tumor de origen
primario puede resultar en terapia potencialmente inefectiva o inapropiada asi como
morbilidad no deseada. Un alto valor, por ende, es dado al descubrimiento del sitio de
primario desconocido.

Las metastasis a cuello de primario desconocido son una patologia que presenta una
incidencia baja con respecto a los tumores de cabeza y cuello, en nuestro servicio de
Oncologia del Hospital General de México se observan més casos que en los demaés
hospitales del sector salud por ser un Hospital de concentracion y atender poblacién que
viene referida de diferentes estados de la Republica Mexicana. Por lo que en el presente
estudio revisaremos la experiencia de la unidad de Cabeza y Cuello del servicio de
Oncologia del Hospital General de México para poder identificar la sintomatologia mas
frecuente, la distribucion por sexo y edad de nuestros pacientes, tamafio de la tumoracion
al diagnostico, nivel ganglionar més afectado, primario y tratamiento que se les brinda.

Ademas, es importante el poder contar con estadisticas de nuestro servicio, para poder
ser comparadas con lo que se publica a nivel nacional y mundial, para de esta manera
poder identificar a los pacientes con metastasis a cuello de primario desconocido
oportunamente y poder ofrecerles el tratamiento mas adecuado de acuerdo a sus
caracteristicas.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Identificar la incidencia, sexo, edad, presentacion clinica, lugar de procedencia, tiempo de
evolucion, sitio y lado afectado, tamafio, nivel ganglionar, primario, tratamiento, para asi
correlacionarlos y poder identificar metéastasis a cuello de primario desconocido en el
servicio de Oncologia del Hospital General de México en una experiencia de 6 afios de
enero de 2009 a marzo de 2014.

HIPOTESIS.

La evolucion clinica, diagnostico y tratamiento oportuno de los pacientes con metastasis a
cuello de primario desconocido, mejora el prondstico y sobrevida de los pacientes.
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HIPOTESIS ALTERNA

La evolucion, diagndstico y tratamiento oportuno de los pacientes con metastasis a cuello
de primario desconocido, empeora el pronéstico y disminuye la sobrevida de los
pacientes.

HIPOTESIS NULA

Los pacientes con metéastasis a cuello de primario desconocido evolucionan sin
complicaciones independientemente del diagnéstico y tratamiento oportuno, con
curacion en todos los casos.

OBJETIVO GENERAL

Identificar la incidencia, evolucion clinica y diagnostico definitivo de la metéstasis a cuello
de primario desconocido en el servicio de Oncologia en el Hospital General de México OD
para crear nuestras propias estadisticas.

OBETIVO PRINCIPAL.

Estudiar los pacientes con metastasis a cuello de primario desconocido en el transcurso de
6 afios del servicio de oncologia del Hospital General de México OD. Para identificar la
incidencia, edad, sexo, presentacion clinica, tamafio, diagndstico y tratamiento, y asi
relacionarlos con la evolucion del paciente.

PLAN GENERAL

% Busqueda de casos de metéstasis a cuello de primario desconocido registrados en
el servicio de Oncologia del Hospital General de México de OD de enero de 2009 a
enero del 2014. Obteniendo un total de 116 casos.

% Determinacion del nUmero de casos que cumplan con los criterios de inclusion y

exclusion

Revision de los expedientes encontrados

Crear una hoja de registro donde se anoten los datos por recopilarse

Anélisis de datos

Discusion de los resultados

Establecer conclusiones de los datos obtenidos y compararlos con la literatura

mundial.
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DEFINICION DEL UNIVERSO

Todos los paciente ingresados y vistos en consulta externa en el servicio de Oncologia del
Hospital General de México OD de enero 2009 a enero del 2014 que cumplan con los
criterios de inclusién de este estudio.

DETERMINACION DE VARIABLES
CUALITATIVAS

e Sexo

e Procedencia

e Tabaquismo

e Alcoholismo

e Pérdida de peso

e Dolor

e lado afectado

e Nivel ganglionar

e N (estadificacion para ganglios de cabezay cuello)
e ECOG

e Tipo de biopsia

e Resultado histopatoldgico inicial y final

e Estudios de imagen y endoscopicos realizados
e Tratamiento

e Sitio primario

e Respuesta a tratamiento

CUANTITATIVAS:

e Edad
e Tiempo de evolucion
e Tamano ganglionar mayor

DISENO DEL ESTUDIO
e Estudio retrospectivo, no experimental, clinico, descriptivo y original.

CRITERIOS DE INCLUSION
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Pacientes que se vieron en consulta o se internaron con diagndstico de metastasis a cuello
de primario desconocido en el servicio de Oncologia del Hospital General de México OD
de enero de 2009 a enero 2014 para tratamiento.

CRITERIOS DE NO-INCLUSION

e Pacientes que tenian otro diagnostico.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Expedientes clinicos incompletos o extraviados.
e Pacientes que presentaron diagnostico final distinto al estudiado

MATERIAL Y METODOS

Revision de registro de ingresos al servicio de Oncologia del Hospital General de México
OD de enero de 2009 a enero de 2014.

Revision de expedientes clinicos de los casos identificados como metastasis a cuello de
primario desconocido registrados en el servicio de Oncologia del Hospital General de
México OD, obteniendo 122 pacientes.

Realizar hoja de captura de datos que incluyan las variables antes mencionadas.

La captura de datos se realizara bajo el criterio de confidencialidad para los involucrados
en los casos reportados.

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizara estadistica descriptiva para presentar los resultados obtenidos a través de
frecuencias simples y porcentajes.

CONSIDERACIONES ETICAS.

Cumple con los criterios de la Ley General de Salud en su articulo 27, fraccion I. En la
presente investigacion no existen mayores riesgos para los sujetos de estudio ya que la
investigacion no es experimental, por lo que no requiere de consentimiento informado
por escrito de los pacientes.
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RESULTADOS

Se reviso en la base de datos de la Unidad de Oncologia del Hospital General de México
OD los pacientes con diagnostico de metéstasis a cuello de primaria desconocido y que
fueron operados en la unidad de enero 2009 a enero de 2014, encontrdndose un total de
122 pacientes con este diagnostico, se excluyeron 91 pacientes por no cumplir con la
definicién de metéstasis a cuello de primario desconocido, los cuales fueron 9 mujeres
correspondiendo a 29.03% y 22 hombres correspondiendo a 70.96%. (figura 2) Con una
relacion mujer hombre de 2.4:1, la edad de presentacion se encontré en el rango de 25 -
88 afios de edad con una media de 61.9 afios, afectandose principalmente los pacientes
de la quinta y sexta década de la vida. (figura 3)

RELACION DE PACIENTES POR GENERO

Figura 2.
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Figura 3.

En relacion al lugar de procedencia se encontré que la mayoria de los pacientes son
originarios del estado de México con 11 pacientes (35.4%), seguido del Distrito Federal
con 10 (32.2%), Oaxaca, Hidalgo, Veracruz y Guerrero con 2 pacientes (6.4%) cada uno y
Michoacan 'y  Sinaloa con 1  (3.2%) respectivamente.  (figura  4)
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Figura 4.
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En los antecedentes de los pacientes se encontré presencia de tabaquismo en un 61.2%
(19) y alcoholismo en 74.1% (23).

El tiempo de evolucion se encontrd un rango de 2 a 24 meses con una media 7.9 meses.

En cuanto a la presentacion clinica en los 31 pacientes se refirio a tumoracion de cuello
(100%), 8 pacientes se refirieron con pérdida de peso, correspondiendo a un 25.8%, 7
pacientes refirieron dolor en cuello (22.5%).

Sintomatologia
35
30
25
20
15

10

Tumor en cuello Dolor Perdida de peso

Figura 5.

En los pacientes se valoro el lado afectado encontrandose del lado derecho en 15
pacientes que corresponde al 48.3% en 13 pacientes se presento del lado izquierdo
(41.9%) y solo en 3 pacientes se encontr6 enfermedad bilateral correspondiendo a un
9.6%. (figura 7)

Los niveles ganglionares més frecuentemente afectados fueron el nivel Il y Ill con 17 y 18
pacientes respectivamente, le siguieron el nivel IV con 11 casos, el nivel V con cinco
pacientes afectados y el nivel | con un solo caso. Ademas se observo afectacion de un solo
nivel ganglionar en 16 pacientes (51.6%), dos niveles (32.2%), 3 niveles involucrados con
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un 12.9% y 4 niveles en un solo caso (3.2%), no se observod afectacion a todos los niveles
en estos pacientes. La media del tamafio de las adenopatias fue de 6.3 cm con un rango
1.5a15cm.

El estado funcional (ECOG de Eastern Cooperative Oncology Group) registrado en la
consulta de primera vez en el servicio de oncologia del Hospital General de México fue
mayormente de 0 presentandose en 20 pacientes (64.5%), 1 en 9 pacientes (29.0%), 2y 3
en un paciente respectivamente (3.2%  cada  uno). (figura  6)

ECOG

m ECOG en consulta de primera vez

Figura 6.

Dentro del estudio histopatoldgico inicial, se realizo BAAF en la mayoria de los pacientes
(24 casos), seguido por biopsias incisionales en 9 pacientes (siendo algunas de ellas
posterior a BAAF con resultado indeterminado) y biopsia escisional solo en 3 pacientes.

De acuerdo al resultado de patologia inicial se encontr6é carcinoma epidermoide en 28
casos representando el 90.3% y solo 3 casos con adenocarcinoma representado solo el
9.6%. (figura 8)
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Figura 8.

Los estudios de imagen realizados se realizd6 TAC en 29 pacientes, PET CT en 14,
ultrasonido de cuello en 15, gamagrama tiroideo en 4 casos y resonancia magnetica solo
en 1, siendo el PET/CT por el medio en que se detecto el sitio primario en 8 casos.
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En los estudios endoscépicos realizados, se realizé fibronasolaringoscopia en la mayoria
de los casos con 29 estudios realizados, seguido por endoscopia alta en 8 pacientes y
broncoscopias en 2 casos.

El sitio de tumor primario solo se descubri6 en 14 casos (45.1%) siendo en este estudio en
tiroides en 8 pacientes (25.8%), nasofaringe 2 casos (6.4%) y amigdala, pulmén, gastrico y
testiculo 1 caso cada uno (3.2% respectivamente), permaneciendo como primario
desconocido en 17 pacientes lo cual representa 54.8%. (figura 9)

SITIO PRIMARIO

Figura 9.

De estos pacientes 13 recibieron como tratamiento primario quimioterapia mas
radioterapia, 5 recibieron cirugia mas quimioterapia mas radioterapia, 4 cirugia
solamente, 3 recibieron solo radioterapia, 1 solo quimioterapia y 5 pacientes continuaron
sin tratamiento especifico de cirugia, quimioterapia o radioterapia.

La respuesta al tratamiento que se obtuvo fue de respuesta completa en 7 casos,
respuesta parcial en 13 pacientes, sin respuesta en 1y progresion en otro caso, mientras
en 9 pacientes se desconoce respuesta a tratamiento ya que perdieron seguimiento.
(tabla 3)
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QT RT QT/RT | Qx Qx/QT/RT | Sin Tx
Desconocido | 1 1 8 2 4
Tiroides 2 3 2 1
Nasofaringe | --- 1 1
Amigdala 1
Sarcoma 1
Pulmon 1
Gastrico 1
Testiculo 1
Tabla 3.
DISCUSION:

De acuerdo a los resultados obtenidos en este estudio la edad media de los pacientes fue
de 61.9 afios, edad dentro del rango reportado en la literatura de 55 a 65 afios. © Se
demostrd, ademas, que los niveles cervicales mas frecuentemente afectados fueron los
niveles Il y 1lI, seguido de los niveles IV y V, siendo estos hallazgos los mismos reportados
en otros estudios. " La presencia de adenopatias unilaterales fue la presentacion mas
comun, sin predominio de lado, con adenopatias bilaterales en solo 9.6% de los casos, en
la literatura se reporta hasta 10% de adenopatias bilaterales. En los dos casos de primario
de nasofaringe no se encontré adenopatias bilaterales, a diferencia de lo reportado en la
literatura sin embargo en este estudio fueron muy pocos los casos donde se determind
como sitio primario la nasofaringe como para poder negar esta situacion. La media de
tamafio ganglionar fue bastante parecida a la reportada en otros estudios, siendo la de la
literatura de 5 cm, mientras que en este estudio se encontr6 de 6.3 cm, con un rango de
1.5 a 15 cm también parecido a lo reportado en la literatura. ®® En nuestros pacientes se
encontrd una media del tiempo de evolucidn de 7.9 meses, el cual se encuentra mas del
doble que lo reportado en el estudio de Strojan et al. ¥ pudiéndose atribuir esta
diferencia tan importante a factores propios de los pacientes tales como dificultades para
recibir atencion en sus sitios de origen o al tiempo requerido para llegar desde el médico
general hasta este hospital durante el cual se dan mdltiples manejos. Como estudio
diagnostico se encontr6 en este estudio que el PET/CT ayudo a encontrar el sitio primario
en 10 pacientes (32.2%) cifra dentro del rango reportado por otros estudios (29 a 39% de
los casos). @

En el presente estudio se encontrd en el resultado histopatoldgico inicial carcinoma
epidermoide en 90.3% de los casos, mucho mas alto que lo reportado en otras literaturas
en donde reportan aproximadamente un 50% de casos carcinoma epidermoide. ©
Ademas se encontrd que los 3 casos reportados inicialmente como adenocarcinoma,
finalmente se encontrd el tumor primario en tiroides. Llama la atencion que de los 31
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casos analizados se encontré un tumor primario diferenciado en tiroides en 7 casos, ya
gue estos casos se consideran poco comunes que se manifiesten como primario
desconocido, lo que podria implicar que el estudio de estos pacientes no fue
adecuadamente enfocado desde un inicio, por la presencia de adenopatias en cuello sin
tomar en cuenta el nivel ganglionar afectado ya que de esos casos 5 presentaban
adenopatias en nivel 1V, que es un sitio que no solo drena via aero digestiva sino que
también drena la tiroides.

Se vio ademéas que en 12 casos no se logré determinar el sitio primario de la lesion
representando un 38.7% de pacientes, a pesar de contar con estudios de imagen vy
endoscopicos adecuados.

El manejo quirdrgico en su mayoria se otorgo a pacientes en los que se identificé el sitio
primario, siendo este el caso de 6 pacientes, de 9 en total que se ofreci6 manejo
quirdrgico.

De todos los pacientes se encontrd que el 48.3% (n=15) perdi6é seguimiento posterior a
terminar el tratamiento, sin documentarse en los expedientes la causa de que estos hayan
perdido su seguimiento, sin poder definir ademas si esto fuera secundario a fallecimiento
del paciente, lo cual impactaria en los resultados obtenidos en este estudio, para fines de
supervivencia.

Cabe mencionar ademas que se revisaron 122 expedientes que habian sido diagnosticados
de manera inicial en la consulta de primera vez como metastasis a cuello de primario
desconocido sin tener siquiera un diagnostico histoldgico de metéstasis, por lo que debera
de apegarse mas a la definicion de metéstasis a cuello de primario desconocido, para un
adecuado protocolo de estudio diagndstico y ademas evitar errores estadisticos. Ademas
esto nos permite ver la importancia de la adecuada historia clinica, asi como de la
exploracion juiciosa y exhaustiva en la consulta, asi como el conocimiento necesario de la
anatomia, historia natural de la enfermedad y protocolo de estudio para poder hacer un
diagnostico adecuado inicialmente de MCCUP, asi como de la localizacion del sitio
primario para otorgar el tratamiento adecuado del paciente y evitar morbimortalidad
innecesaria.
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CONCLUSIONES:

0 Las metastasis a cuello de primario desconocido son tumores poco frecuentes en
nuestro medio.

o0 Es necesario una historia clinica detallada, examen fisico juicioso, conocimiento
acerca de los probables sitios primarios segun nivel ganglionar afectado, asi como
uso adecuado de auxiliares de diagnostico para determinar sitio primario, iniciar el
tratamiento adecuado segun sitio primario para mejorar el prondstico de los
pacientes, disminuir morbilidad innecesaria.

o Se requiere definir adecuadamente el concepto de metastasis a cuello de primario
desconocido.
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