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RESUMEN

Los paragangliomas son tumores altamente vascularizados, estan asociados con
los vasos sanguineos (carotida y bulbo yugular) y estructuras neurales, son
histol6gicamente benignos, y la distincion entre los tumores de comportamiento
benigno y maligno no es sencilla; el Unico criterio de malignidad verdadero es la
diseminacién a distancia que ocurre probablemente en menos del 5 % de los casos.
A menudo son localmente agresivos y asociados con compresion e infiltracion de
hueso adyacente. El tratamiento quirdrgico es la Unica opcién terapéutica que puede
ofrecer una reseccion inmediata y completa, sin embargo debido al compromiso de
estructuras vasculares y neurales criticas, la reseccién total de estas lesiones esta
asociada a una morbilidad significativa por lo que se puede considerar otras
opciones alternativas de tratamiento como Radioterapia.

Objetivo. Analizar la respuesta al tratamiento con radioterapia de pacientes con
diagndstico de paragangliomas carotideos no resecables comparando el tamafio
clinico y radioldgico antes y después del tratamiento

Lugar de realizacion. Servicio de Radioterapia, Unidad de Oncologia.

Disefo. Se considera un disefio retrospectivo, observacional y descriptivo.

Poblacién de estudio. Expedientes y archivos digitales de la unidad de
Radioterapia del servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo
Liceaga” durante el periodo del 1 de enero de 2016 al 1 de enero de 2021.

Métodos. Se realiza la busqueda de expedientes clinicos con el diagnéstico de
paragangliomas carotideos atendidos en la Unidad de Radioterapia en el periodo
01 de enero de 2016 al 01 de enero de 2021, seran recopilados en la base de datos
del programa estadistico SPSS version 25, se redactardn los resultados vy
conclusiones para fines investigativo. Se realizaran medidas de tendencia central y
dispersién tablas de contingencia y prueba Rho de Spearman (p<0.05). En el
analisis estadistico de la correlacion de la respuesta al tratamiento y toxicidad se
utilizé la prueba de Chi2.

Resultados. Se recabaron los expedientes con un total de 60 pacientes con
diagnéstico de paraganglioma carotideo tratados con radioterapia en el periodo de
01 de enero de 2016 al 01 de enero de 2021, se excluyeron 5 pacientes. Finalmente
se incluyeron en el estudio 55 pacientes de los cuales 51 fueron del sexo femenino



y 4 del sexo masculino. La edad comprendida oscilo entre los 29 y 85 afios con una
media de 56 afos. Dentro de las dimensiones del paraganglioma carotideo, se
reporté un tamafo inicial con un rango minimo de 2.1 cm y un rango maximo de 11
cm considerando el eje mayor. Se muestra el tamafio clinico inicial con una media
de 4.75 cm. La mayoria de los pacientes fueron tratados con Radioterapia IMRT con
una dosis minima de 50 Gy y maxima de 54 Gy , hasta un 67.3% con un tamafio de
fraccion de 1.8.

La mayoria de los pacientes tuvo una respuesta al tratamiento con radioterapia con
un total de 51 pacientes (92.7%). Tuvieron un seguimiento con una media de 28.7
meses. La diferencia entre la media del tamafio inicial del paraganglioma carotideo
y al final del estudio es de 1.3 cm, hay una reduccién del 30% del volumen inicial.

Palabras clave: Paragangliomas carotideos, Radioterapia, Respuesta clinica,
respuesta por imagen , 6rganos de riesgo.

INTRODUCCION

La primera descripcion de tejido paraganglionar corresponde a Von Haller (1743),
quien estudio el cuerpo carotideo. Hasta 1990, menos de mil casos habian sido
reportados en la literatura mundial. (1)

En 1862 Von Luschka hizo el primer reporte de tumores del cuerpo carotideo, en el
mismo afio, Kohn acufi6 el término paranglion para describir el cuerpo carotideo.
Durante la primera mitad del siglo XX se describié la presencia de tejido
paraganglionar en el trayecto del nervio de Jacobson, en el perineuro vagal.

En 1975, Mascorro y Yates, denominaron sistema paraganglionar al grupo de
células cromafines, derivadas del neuroectodermo, que se ubican en sitios extra-
suprarrenales. (1)

Los paragangliomas son tumores altamente vascularizados, estan asociados con
los vasos sanguineos (carétida y bulbo yugular) y estructuras neurales, son
histolégicamente benignos, y la distincion entre los tumores de comportamiento
benigno y maligno no es sencilla; el unico criterio de malignidad verdadero es la
diseminacién a distancia que ocurre probablemente en menos del 5 % de los casos
(2).Los tejidos paraganglionicos que se encuentran distribuidos en el cuerpo
constituyen por si mismos organos quimiorreceptores sensibles a cambios arteriales
de PO2 y PCO2, sus células forman parte del sistema neuroendocrino difuso cuyos
productos principales catecolaminas y neuropéptidos, pueden servir como
hormonas y neurotransmisores (3).



Glenner y Grimley, clasificaron los paragangliomas, de acuerdo con su localizacion
anatomica y su actividad funcional, en adrenales y extraadrenales. Los adrenales
fueron subdivididos segun su asociacién en vasos-cervicales y nervio-craneales
originados en arcos branquiales , mediastino superior (intravagal), cadena
simpatica, ganglios retroperitoneales (aorto-simpético) o con visceras como
auricula, vejiga, hilio hepatico y vasos mesentéricos (viscero-autonémicos . El 85%
de los paragangliomas extrasuprarrenales se localiza en el abdomen , 12% en el
térax y solo un 3% en cabezay cuello. (4)

EPIDEMIOLOGIA

Los tumores del cuerpo carotideo son lesiones poco comunes del sistema
neuroendocrino y de crecimiento lento con una incidencia de 1 en 100.000 . De 5 a
7 % de los tumores del cuerpo carotideo son malignos. En algunas series clinicas
se describen una ligera preponderancia en mujeres, especialmente para el tumor
de cuerpo carotideo y el paraganglionar vagal (5). en México como Centroamérica
no son frecuentes.

PATOGENIA

Las condiciones que conducen a la hipoxemia cronica, que incluyen vivir a gran
altura, el tabaquismo, la enfermedad pulmonar obstructiva crénica, u otras
condiciones respiratorias que provocan hipoxia, pueden ser causas esporadicas de
hiperplasia del cuerpo carotideo. (6)

Los paragangliomas un alto porcentaje, se consideran tumores esporadicos,
aunque hasta el 3% de ellos, pueden estar asociados con sindromes hereditarios
como: sindromes de neoplasia endocrina multiple MEN 2, neurofibromatosis tipo 1
(NF1) también incluye parte de la triada de Carney (sarcoma del estroma gastrico,
pulmonar condroma, y paraganglioma) ademas de la enfermedad de von Hippel-
Lindau (feocromocitoma, hemangioblastoma espinal, y paraganglioma). Los
pacientes con sindromes hereditarios pueden desarrollar multiples paragangliomas
sincrénicos o metacronicos en 17 %-85 % de los casos comparados con solo 1,2 %
en los casos esporadicos (7,8).



PRESENTACION CLINICA

Le presentacion clinica es la presencia de tumoracion asintomatica sobre el borde
anterior del musculo esternocleidomastoideo, puede acompafiarse de soplo o
frémito y en la exploracion presenta movilidad en el plano vertical y no en direccion
horizontal (signo de Fontaine) (9) Cuando son de gran tamafo, pueden causar
sintomatologia por efecto de compresion; por lo general son benignos y el
diagnostico de malignidad no esta dictado por sus caracteristicas histopatolégicas,
sino por invasion a 6rganos vecinos, metastasis o recurrencia observadas en un 5-
10% de los casos (10).

DIAGNOSTICO

El diagndstico se establece con la clinica, apoyada por la angiografia, tomografia
axial computarizada, resonancia magnética, CT-PET y estudios con radiois6topos
como metaiodobencilguanidina (MIBG) en tumores funcionantes. La vascularizacion
de los tumores del cuerpo carotideo se aprecia con mayor claridad al inyectar medio
de contraste endovenoso (arteriografia y TAC). En la arteriografia se puede
observar un tumor hipervascularizado de la car6tida interna y externa como signo
patognomonico. (11)

El estudio ultrasonografico con doppler-duplex, tiene una funcién limitada en
paragangliomas, siendo de utilidad anicamente en la valoracion y seguimiento de
tumores del cuerpo carotideo.(12)

Se debe realizar de rutina la determinacién de catecolaminas en sangre y orina en
el momento del diagndstico inicial, especialmente en caso de pacientes con
sintomas como cefalea, sudoraciones, taquicardia e hipertensién arterial. La biopsia
esta contraindicada en vista de su alta vascularidad. Debido a la asociacion de los
paragangliomas con sindromes hereditarios hoy en dia se recomiendan estudios
genéticos. (13)

TRATAMIENTO QUIRURGICO

El tratamiento quirdrgico es la Unica opcidn terapéutica que puede ofrecer una
reseccion inmediata y completa, debido al compromiso de estructuras vasculares 'y
neurales criticas, la reseccion total de estas lesiones esta asociada a una morbilidad
significativa por lo que se puede considerar otras opciones alternativas de
tratamiento como Radioterapia. (14)

La Clasificacion de Shamblim fue desarrollada en 1971 , basada en el tamafio del
tumor y la invasion a la arteria car6tida, o que permite evaluar las posibilidades de
reseccion, segun estos criterios se divide a los pacientes en tres grupos: Grupo 1:
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se encuentran bien localizados, no invaden los vasos mayores adyacentes y son
pequefios y facilmente resecables . Grupo 2: adheridos y rodeando parcialmente los
vasos. Comprimen la arteria carotida interna y la carétida externa, pero pueden ser
resecables mediante cuidadosa diseccion subadventicial. Grupo 3: Presentan un
gran tamafio, involucran ampliamente a las carétidas y estructuras adyacentes,
requieren reseccion parcial o total de las arterias. Los que pertenecen al grupo | y Il
son facilmente resecables mientras que el grupo Il representa una reseccion dificil.
(15)

Las complicaciones derivadas de la cirugia de los paragangliomas estan
determinadas por su rica irrigacion y su estrecha relacion a estructuras nerviosas.
En la cirugia de tumores del cuerpo carotideo, se han descrito principalmente
hemorragia intraoperatoria, se reporta déficit neurolégico postoperatorio en un 41-
46% de los pacientes, incluyendo paresias y/o paralisis de pares craneanos y
sindrome de Claude-Bernard Horner. La mayoria de estas neuropatias son
temporales; sin embargo, los defectos neurolégicos ya establecidos en el
preoperatorio, por infiltracion o compresion tumoral de los pares craneanos, suelen
ser irreversibles. Eventos tromboembolicos han derivados en accidentes
isquémicos transitorios (7%) e incluso mortalidad en un 4%. (16)

TRATAMIENTO CON RADIOTERAPIA

La radioterapia se ha utilizado como tratamiento primario en pacientes que no
pueden someterse a cirugia debido a edad avanzada, comorbilidad o tumores
irresecables. Es importante sefialar que el objetivo de la radioterapia es el control
de la enfermedad o la inhibicion del crecimiento sin tener impacto en la eliminacién
del tumor. Segun Powell et al, la tasa de control tumoral con EBRT fue del 90% a
los 10 afios, pero del 73% a los 25 afos. (17)

Las nuevas tecnologias desarrolladas en los ultimos 20 afios, como la radioterapia
conformada con planificacion 3D, radioterapia con intensidad modulada IMRT y
terapia con arcos volumétricos VMAT/RAPID-ARC han traido ventajas significativas
en el tratamiento de estos tumores. Estas técnicas modernas permiten administrar
altas dosis al volumen tumoral o también conocido como volumen blanco, asi como
proteger los érganos de riesgo y disminuir las toxicidades agudas y crénicas. La
disponibilidad de sistemas de planificacion de tratamiento tridimensionales ha
mejorado la capacidad de utilizar esta técnica de tratamiento para tumores grandes.
(18)

Los 6rganos en riesgo son aquellos 6rganos radiosensibles en o cerca del volumen
objetivo que influirian en la planificacién del tratamiento y / o la dosis prescrita. Por
ejemplo, en paragangliomas de cabeza y cuello, los principales 6rganos en riesgo
son parétidas, mandibula y laringe. (19)



La radioterapia externa convencional, a dosis de 45 a 50.4 Grays en 25 fracciones,
suele ser suficiente para controlar la mayoria de los paragangliomas. Si bien la
radiacion no es un tratamiento curativo, permite que permanezcan estables y no
progresan después de la terapia. (20)

Existen series que incluyen principalmente a pacientes con paragangliomas
carotideos que recibieron radioterapia como tratamiento primario. Un total de 461
pacientes fueron tratados con radioterapia convencional en las 20 series sometidas
a evaluacion, la mayoria de los pacientes recibieron dosis totales de 45 a 50 Gy. El
control de la enfermedad, definido como un paciente vivo con regresion del tumor,
0 sin evidencia de progresion de la enfermedad, durante todo el periodo de
seguimiento se obtuvo en (89,1%), la reduccién del tamafio del tumor no se
documentd. Por el contrario, se observé crecimiento del tumor a pesar del
tratamiento en 50 pacientes. (21,22)

La radiocirugia estereotéxica parece ofrecer tasas similares de control local, pero
con una menor incidencia de efectos adversos propios de la radioterapia (23,24).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La radioterapia en el tratamiento de paragangliomas carotideos tiene como objetivo
el control de la enfermedad o la inhibicion del crecimiento sin tener impacto en la
eliminacién del tumor. La reduccion del tamafio del paraganglioma carotideo no se
encuentra documentada en la mayoria de las series de tratamiento con radioterapia,
por lo que este estudio retrospectivo analizara la respuesta al tratamiento con
radioterapia (clinica y de imagen) considerando esta Ultima una opcion de
tratamiento en paragangliomas carotideos irresecables en comparacion con la
observacion.

Pregunta de investigacion

¢,Cual es la respuesta de tamafio tumoral al tratamiento de los pacientes con
diagnéstico de paragangliomas carotideos no quirdrgicos tratados con radioterapia
en el Hospital General de México en el periodo 2006-2021?

JUSTIFICACION

Los tumores de cuerpo carotideo o parangliomas cervicales, son una patologia
quirargica poco frecuente; estos tumores se caracterizan por ser dificiles de resecar
debido a lo abundante e impredecible de su vascularidad, adherencia arterial y a
elementos nerviosos.

Considerando la presentacion inusual de los paragangliomas carotideos y la
necesidad de un seguimiento a largo plazo debido a la lenta tasa de crecimiento de
estos tumores, no se cuenta con una casuistica de los pacientes en el Hospital
General de México con diagndstico de paraganglioma carotideo irresecable y la



respuesta al tratamiento con radioterapia. Es de relevancia analizar la frecuencia en
nuestro medio, la experiencia clinica y manejo terapéutico acumulado con la
finalidad de tener un conocimiento sustentable de esta patologia y herramientas
para ofrecer un tratamiento oportuno considerando como opcién terapéutica la
radioterapia en paragangliomas carotideos no quirargicos, reflejandose
directamente en la reduccion de la morbi-mortalidad asi como calidad de vida en los
pacientes portadores de esta patologia.

HIPOTESIS

Si se considera la radioterapia como opcion terapéutica en pacientes con
diagnéstico de paragangliomas carotideos no quirdrgicos (por resecabilidad o
comorbilidades) a dosis de 45 a 50.4Gy entonces se lograra una respuesta clinica
y respuesta radioldgica al disminuir su tamafio inicial de aproximadamente del 15-
30%.

OBJETIVO

e General:
Analizar la respuesta del tratamiento con radioterapia de pacientes con diagnostico
de paragangliomas carotideos no quirargicos comparando el tamafio clinico y
radiologico antes y después del tratamiento.

e Especificos
e Revisar si la dosis de prescripcion de radiacion es adecuada para la
respuesta del tratamiento.
e Evaluar la toxicidad aguda y tardia en pacientes con paraganglioma
carotideo no quirargicos tratados con radioterapia.
e Registrar la casuistica de paragangliomas carotideos en el Hospital general
de México en el periodo comprendido del 2016-2021.

METODOLOGIA

Tipo y disefio de estudio:
Se considera un disefo retrospectivo, observacional y descriptivo

Poblacion

Expedientes y archivos digitales de la unidad de Radioterapia del servicio de
Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el
periodo del 1 de enero de 2016 al 1 de enero de 2021.



Tamafio de la muestra

Se realizara un andlisis a través de medidas de tendencia central y dispersion,
correlacion de respuesta al tratamiento asi como de toxicidad mediante la prueba
de Rho de Spearman.

La estimacion de este tamafio de muestra se determin6 mediante la siguiente
férmula.

FORMULA PARA CALCULAR EL TAMANO DE LA MUESTRA
No2z*=
(N —1)e? + og2z=2

2 =

e n = Tamafio de muestra buscado.

¢ N = Tamafio de la poblacién o Universo = 60

e Z = Parametro estadistico que depende el Nivel de Confianza (NC) = 1.96.

e e = Error de estimacion maximo aceptado = 0.04.

e p = Probabilidad de que ocurra el evento estudiado (éxito) = 0.5

e (= (1-p)=Probabilidad de que no ocurra el evento estudiado = 0.5
Se determino mediante una confiabilidad del 95% bajo estas circunstancias el tamafio
de muestra quedo de 60 pacientes.

Criterios de inclusién

e Edad >18 afios con diagndstico de paragangliomas carotideos
diagnosticado por estudio de imagen

e Expedientes clinicos completos y de archivo digital (del sistema de
planeacion ECLIPSE V.13.5)

¢ No candidatos a tratamiento quirdrgico por irresecabilidad o
enfermedades comaérbidas (Shamblim de I-III)

e Expedientes con seguimiento mayor a 6 meses

Criterios de exclusioén

e Tratamiento quirdrgico previo
e Tratamiento de radioterapia incompleto
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Definicién de las variables

Tabla de operacionalizacién de las variables dependientes

Escala de

radioterapia hasta
meses o afios.

Variable Definicion operacional Tipo de variable Iy Valores
medicién
Tiempo transcurrido en
anos desde el I Numero de
. Cuantitativo ~ ~
Edad nacimiento hasta el . - Afios afios
Discontinua :
momento del cumplidos
diagndstico
.S|t|q,de Determinar la ubicacion Cualitativa Cllnlco.y con 1)Derecho
ubicacion del - estudio de :
- del tumor Nominal - 2)Izquierdo
tumor cervical imagen
Tamafio del
Volumen de paragangllome_i E.il Cuantitativa Centimetros .
. momento de administrar : . Namero
paraganglioma . Continua cubicos
tratamiento con
radioterapia
1)Arteriografia,
Método de Método de imagen que Cualitativa Zggr%ml??arjga
! . corrobora la presencia - Politdbmica P .
diagndstico de paraganglioma Nominal 3)Angiografia,
paragang 4)Arteriografia
y ultrasonido
Volumen de
~ paraganglioma por o ~
inrgrlini?l i(i'iaal método diagnostico al g;igt:?rt:xg CmTamano en Numero
9 momento del
diagnostico
Volumen de
Tamqn.o.cllnlco pgraganglloma por Cyantltgtlva Bernier Tamafio en cm
inicial clinica al momento del Discontinua
diagnostico
Volumen de
Tamafio de payagang_homa por Cuantitativo ~ ,
. . método diagnostico . - Tamafio en cm Numero
imagen final ' - Discontinua
posterior al tratamiento
con radioterapia
Volumen de
Tamafio clinico pqraganghom_a por Cuantitativa . ~
: clinica posterior al : i Bernier Tamafio en cm
final . Discontinua
tratamiento con
radioterapia
Alteraciones ocurridas
. 1)Grado |
. durante el tratamiento o . Escala de
Toxicidad . Cualitativa - 2)Grado Il
antes de los 90 dias de X Toxicidad
aguda o : Ordinal 3)Grado lll
finalizado el tratamiento RTOG
. . 4)Grado IV
con radioterapia
AIteraglones ocurrldlas 1)Grado |
después de los 90 dias
" > I Escala 2)Grado Il
Toxicidad de finalizado el Cualitativa d cidad d
Cronica tratamiento con Ordinal e Toxicida 3)Grado Il
RTOG 4)Grado

v
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Tabla de operacionalizacidn de las variables independientes

Tipo de
Técnica de E:;%gf:t?ade Cualitativa Plan de 1)VMAT
Radioterapia utilizado gn la Nominal tratamiento 2)IMRT
planeacion
Dosis de Caqtldad de Cuantitativa Unidades Grays .
Radi . dosis en Grays : Numero
adioterapia administrada Continua (Gy)
Clasificacion Asignacion de Cualitativa Clasificacion Tipo I, I, 'y IV
Quirargica de riesgo quirdrgico Ordinal
Shamblim y planeacion de
la intervencion
quirdrgica para
reseccion

Procedimiento

Se realiza la busqueda en bitacora ,de expedientes clinicos con el diagndstico
de paragangliomas carotideos atendidos en la Unidad de Radioterapia en el
periodo 01 de enero de 2016 al 01 de enero de 2021. Expedientes que no
cumplan criterios de inclusion fueron excluidos.

Se crea la base de datos para recoleccion mediante el programa estadistico
SPSS (Statistical Package for Social Sciences). V.25

Se revisan los archivos digitales del sistema de planeacion ECLIPSE version
13.5 y se obtiene los siguientes pardmetros de planeacion ; histograma dosis -
volumen al tumor, asi como la dosis a los 6rganos de riesgo y volumen blanco.

DIAGRAMA

Recoleccién de expedientes de la Unidad de

’mo

Expedientes excluidos del estudio

radioterapia

sl

®

Cumplen criterios de inclusién

«

Hoja de recoleccién de datos

@

Analisis de datos SPSS

-

Redaccién de tesis
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RECOLECCION DE DATOS Y ANALISIS ESTADISTICO

e Los datos de las variables son capturados en la base de datos del programa
SPSS V.25 para realizar el analisis de

» Respuesta al tratamiento comparando el volumen clinico y por imagen inicial y
final

» Dosis de radioterapia administrada en Grays

» Dosis a 6rganos de riesgo (parotidas y mandibula) y la toxicidad aguda y tardia

Se realiza el analisis estadistico de las variables cuantitativas mediante medidas de

tendencia central y dispersion con relacion al tratamiento, asi como de toxicidad con

analisis RHO de Spearman (p<0.05). En el analisis estadistico de la correlacion de

la respuesta al tratamiento y toxicidad se utilizé la prueba de Chi2.

ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

Se tomaran en cuenta para la realizacion del estudio la Declaracion de Helsinki de
la Asociacion Médica Mundial, adoptada por la 18 Asamblea Médica Mundial,
Helsinki, Finlandia, junio de 1964 y enmendada por la 29 Asamblea Médica Mundial,
Tokio, Japdn, la 35 Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia, octubre de 1983y la
41 Asamblea Médica Mundial, Hong-Kong, septiembre de 1989. En donde se
establece: es misiobn del médico salvaguardar la salud de las personas. Su
conocimiento y conciencia estan dedicados al cumplimiento de esta mision. La
finalidad de la investigacion biomédica que implica a personas debe ser la de
mejorar los procedimientos diagnosticos, terapéuticos y profilacticos y el
conocimiento de la etiologia y patogénesis de la enfermedad.

Ya que se trata de un estudio con caracter retrospectivo, donde no se realizara
ninguna intervencion clinica en el paciente, de acuerdo con el articulo 17 del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion este proyecto
cumple criterios para ser considerado sin riesgo por lo que no es necesario solicitar
consentimiento informado especifico por parte del paciente.

RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS
Este estudio se usard como tesis para la obtencion de una especialidad; asi como
la publicacion de éste en una revista cientifica

RECURSOS DISPONIBLES (HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS)

Los recursos materiales son los existentes dentro del Hospital, no se necesita de
recursos financieros. El investigador principal realizara la revision de expedientes,
recoleccion de datos ,redaccion asi como los investigadores asociados el analisis



de datos y la redaccion del proyecto, forman parte de la plantilla laboral de esta
Institucion.

RECURSOS NECESARIOS

Los recursos materiales corren por cuenta del investigador principal (hojas ,
lapiceros , computadora) asi como acceso a los expedientes del archivo clinico
del servicio de Oncologia.

RESULTADOS

Se recabaron los expedientes de un total de 60 pacientes con diagndstico de
paraganglioma carotideo tratados con radioterapia en el periodo del 2017 al 2021,
se excluyeron 5 pacientes . Finalmente se incluyeron en el estudio 55 pacientes de
los cuales 51 fueron del sexo femenino y 4 del sexo masculino. La edad
comprendida entre los 29 y 85 afios con una media de 56 afios (ver tabla 1)

DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO

EDAD
N Valido 55
SEXO
Perdidos 0
Frecuencia Porcentaje

Media 56.87
Valido FEMENINO 51 92.7

Mediana 57.00
MASCULINO 4 7.3

Moda 61
Total 55 100.0

Minimo 29

Maximo 85

Tabla 1.- Edad y sexo en pacientes con paraganglioma carotideo tratados con radioterapia
SEXO

eIaUsNIa.4

FEMENINO MASCULINO
SEXO

Grafica 1.- Distribucion por sexo de los pacientes incluidos
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Dentro de las comorbilidades asociadas se encontré 3 casos (5.5 %) con Diabetes
Mellitus, 11 casos (20%) con hipertension arterial sistémica, 1 paciente con

trombocitopenia y 34 pacientes (61.8%) sin patologia agregada. (Ver tabla 2)

Tabla 2.- Relacion de enfermedades comérbidas. DM: Diabetes Mellitus 2, HAS: hipertension

ENFERMEDAD COMORBIDA

Frecuencia Porcentaje
Vélido ARTRITIS REUMATOIDE 1 1.8
DM 3 5.5
DM/HAS 3 5.5
DM/HAS/ 1 1.8
TROMBOCITOPENIA
HAS 11 20.0
HAS /OBESIDAD 1 1.8
HAS/AR 1 1.8
NINGUNA 34 61.8
Total 55 100.0

Arterial Sistémica, AR: Artritis reumatoide

De acuerdo con la Clasificacion de Shamblim el 65.5% de los pacientes fueron
grado 11l y 34.5% grado Il. El sitio de mayor frecuencia fue lado izquierdo con un
65.5% (Vertabla3y4).

SITIO DE GLOMUS

Frecuencia Porcentaje

Valido

DERECHO 19 34.5
IZQUIERDO 36 65.5
Total 55 100.0

Tabla 3.- Sitio de localizacion de paraganglioma carotideo

ESCALA DE SHAMBLIN

Frecuencia Porcentaje

Vélido

Il 19 345
] 36 65.5
Total 55 100.0

Tabla 4.- Escala de Shamblim
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Dentro de las dimensiones del paraganglioma carotideo, se reporté un tamafio inicial
por imagen con un rango minimo de 2.1 cm y un rango maximo de 11 cm
considerando el eje mayor, media de 4.7cm. Se muestra el tamafio clinico inicial
con una media de 4.75 cm, minimo de 2.0cm y maximo de 11 cm.

La mayoria de los pacientes fueron tratados con Radioterapia IMRT con una dosis
minima de 50 Gy y maxima de 54 Gy , hasta un 67.3% con un tamafio de fraccion

de 1.8 Gy (Vertablas 5y 6)

TAMANO DE FRACCION (Gy)

Frecuencia Porcentaje

Valido 1.8 37 67.3
2.0 18 32.7
Total 55 100.0

TECNICA DE RADIOTERAPIA

Frecuencia Porcentaje

Vélido CONFORMAL 4 7.3
IMRT 51 92.7
Total 55 100.0

Tabla 5.- Tipo de técnica de radioterapia

En relacion a la dosis a los 6rganos de riesgo , se

N

Media
Mediana

Moda

Estadisticos
DOSIS DE RADIOTERAPIA

Valido

Desv. Desviacion

Minimo

Maximo

55

51.90
50.40
54
1.942
50
54

Tabla 6.- Técnica y dosis administrada

reporto una dosis media a

parétida ipsilateral de 16.25 Gy , dosis media a parotida contralateral de 3.93 Gy ,
dosis media a mandibula de 53.38 (Ver tabla 7).

DOSIS MEDIA PAROTIDA

CONTRALATERAL

DOSIS MEDIA PAROTIDAC

N Valido 55
Media 3.9385
Mediana 3.8600
Moda 4.50
Desv. Desviacion 1.81507
Minimo 1.00
Maximo 8.90

DOSIS MEDIA PAROTIDA

IPSILATERAL

DOSIS MEDIA PAROTIDA
N Valido 55
Media 16.2596
Mediana 16.0000
Moda 13.732
Desv. Desviacion 5.55935
Minimo 6.30
Maximo 32.51
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ESTADISTICOS
DOSIS MANDIBULA 1cc

N Valido 55
Media 53.3827
Mediana 54.5000
Moda 53.00
Desv. Desviacion 5.19406
Minimo 31.05
Maximo 58.98

Tabla 7.- Dosis a organos de riesgo (parétida ipsilateral, contralateral y mandibula)

La mayoria de los pacientes presentaron toxicidad aguda, siendo mas frecuente la
radiodermitis seca grado 1 en un 78.2% y radiodermitis seca grado 2 de 21.8%. La
xerostomia grado 1 se reporté en un 81.8% y xerostomia grado 2 de 18.2%. La
mayoria de los pacientes tuvo disgeusia grado 1 del 92.7% vy disgeusia grado 2 del
3.6%. En cuanto la mucositis la mayoria de los pacientes no presento este tipo de
toxicidad (69.1%) (Ver grafica 2 y 3).

RADIODERMITIS

BI2USNI3.

RADIODERMITIS SECA RADIODERMITIS SECA
GRADO 1 GRADO 2

RADIODERMITIS
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Gréfica 2.- Toxicidad Aguda en el tratamiento con radioterapia en paraganglioma carotideo

XEROSTOMIA

BloUaNJ3.S

AEROSTIOMIA GRADO 1 AEROSTOM |A GRADO 2
XEROSTOMIA

(radiodermitis y xerostomia).

Frecuencia

DISGEUSIA

60

a0

40

30

20

10

0 2| 2|
DISGEUSIA DISGEUSIA NO PRESENTO
GRADO 1 GRADO 2
DISGEUSIA
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MUCOSITIS

Frecuencia

8 g
MUCOSITIS MUCOSITIS NO PRESENTO
GRADO 1 GRADO 2
MUCOSITIS

Gréfica 3.- Toxicidad Aguda en el tratamiento con radioterapia en paraganglioma carotideo
(disgeusia y mucositis).

La toxicidad crénica se reportd en 44 pacientes, principalmente atrofia en la zona
irradiada, la cual fue grado 1 en 38 pacientes y fibrosis grado 1 de 10.9%.

La mayoria de los pacientes tuvo una respuesta al tratamiento con radioterapia con
un total de 51 pacientes (92.7%) (Ver gréafica 4). Tuvieron un seguimiento con una
media de 28.7 meses siendo 60 meses el seguimiento maximo y 8 meses el minimo.

RESPUESTA ART

Frecuencia

RESPUESTAART

Grafica 4.- Respuesta al tratamiento con radioterapia de paraganglioma carotideos.
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Se reporto un 96.4% de pacientes vivos con respuesta, se reporté un tamafo al final
de la radioterapia con una media de 3.48cm. (Ver Tabla 8).

TAMARO FINAL DEL GLOMUS
AL FINAL DE LA RADIOTERAPIA

N Valido 55
Media 3.484
Mediana 3.100
Moda 3.0
Desv. Desviacion 1.3265
Minimo 1.0
Maximo 79 Tabla 8.- Tamafio por imagen del paraganglioma al final de la

radioterapia

La diferencia entre la media del tamafio inicial del paraganglioma carotideo y al final
del estudio es de 1.3 cm, hay una reduccion del 30% del volumen inicial.

Al realiza prueba Chi2 de Pearson de la relacion entre el tamafio del paraganglioma
carotideo al final de la radioterapia y la dosis de RT no fue estadisticamente
significativo p=0.28 . No hubo significancia entre la respuesta a la radioterapia y el
% de dosis al PTV, tuvo un valor de p=0.91

La dosis media de par6tida tiene correlacion significativa con el volumen cm3 del
GTV (p<0.006), también con la dosis total de la radioterapia ( p=0.3), y con la técnica
de radioterapia(p=0.4) a favor de la IMRT.

En relacion a la toxicidad cronica y la dosis total de radioterapia en paragangliomas
carotideos tuvo una p=0.58 y la del volumen cm3 fue de p=0.52, acercandose a la
significancia. Pero no hay correlacion entre la toxicidad crénica y el % de dosis al
PTV con una p=0.74, tampoco hay significancia entre la toxicad crénica y la técnica
de radiacion p=0.79.

DISCUSION

Las publicaciones actuales sustentan que el objetivo de la radioterapia externa
convencional, a dosis de 45 a 50.4 Grays en 25 fracciones, suele ser suficiente para
controlar la mayoria de los paragangliomas carotideos. Diferentes series
documentan que el tratamiento con radioterapia permite que los paragangliomas
carotideos permanezcan estables y no progresen, sin embargo, no se ha
documentado un beneficio en la reduccion del tamafio.
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En nuestro estudio se encontré6 que la mayoria de los pacientes tuvo una
respuesta al tratamiento con radioterapia del 92.7%, con un seguimiento con una
media de 28.7 meses siendo 60 meses el seguimiento maximo y 8 meses el minimo

En cuanto a la reduccion de tamafio inicia y final se reporté que la diferencia entre
la media del tamafio inicial del paraganglioma carotideo y el tamafio al final del
estudio es de 1.3 cm, con una reduccion del 30% del volumen inicial. En este
estudio, la edad promedio de presentacion fue en mujeres con 56 afios, en un rango
amplio entre la tercera y octava década de la vida, similar a lo documentado en la
literatura clasica. No fue documentada la actividad funcional del tumor de cuerpo
carotideo, con medicion de metanefrinas urinarias y acido vanilmandélico en la
orina, que permite identificar los paragangliomas funcionales, Unicamente logramos
identificar enfermedades agregadas como hipertension arterial sistémica, diabetes
mellitus tipo 2, obesidad y un caso de artritis reumatoide.

Esta claramente establecido la efectividad de la reseccion de los paragangliomas
carotideos, es el tratamiento de elecciéon lo anterior considerando el tamafio del
paraganglioma, relaciones anatomicas y dificultad durante la cirugia al resecarlo. Se
prefiere el tratamiento con radioterapia ante la presencia de riesgo quirdrgico
elevado o contraindicacion del procedimiento. No tiene sentido posponer la cirugia
en estos pacientes o dejarlos en observacion, debido a un aumento progresivo de
tamarfio y un aumento en las complicaciones.

Actualmente con las nuevas técnicas de tratamiento con radioterapia desarrolladas
en los ultimos 20 afios como la radioterapia conformada con planificacion 3D,
radioterapia de intensidad modulada (IMRT) y terapia de arcos volumétricos (VMAT)
han traido ventajas en el tratamiento de paragangliomas carotideos, la dosis
utilizada en este estudio oscilo entre los 50 y 54 Grays favoreciendo la respuesta al
tratamiento. Estas técnicas permiten administrar altas dosis al volumen tumoral y
disminuye el riesgo de complicaciones como lo es la osteonecrosis mandibular,
fibrosis carotidea y lesion laringea. En este estudio la toxicidad aguda documentada
fue con mayor frecuencia la radiodermitis grado 1 la cual fue aceptable y
medicamente tratable, a su vez se observaron tasas bajas de toxicidad croénica , lo
que hace el tratamiento con radioterapia una eleccion favorable para aquellos
pacientes que tengan contraindicado el tratamiento quirdrgico.

CONCLUSIONES

La radioterapia representa una importante opcion terapéutica en el manejo de los
pacientes con paraganglioma carotideo, es una excelente alternativa no invasiva
porque ofrece una alta probabilidad de control local y disminucién del tamafio sin
producir secuelas neuroldgicas o dafios vasculares.
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Las complicaciones asociadas al tratamiento con radioterapia, por lo general, son
poco frecuentes, actualmente se cuenta con técnicas modernas como radioterapia
de intensidad modulada (IMRT), terapia de arcos volumétricos (VMAT) que permiten
administrar altas dosis al volumen tumoral, proteger los tejidos adyacentes y
disminuir las toxicidades agudas y crénicas.

En nuestro estudio el tratamiento con radioterapia a un seguimiento de cinco afios
demostré una reduccién del volumen del paraganglioma carotideo con una media
de 1.3 cm y con una reduccion total del 30% del volumen inicial. En este estudio la
mayoria de los pacientes (97.2%) tuvo una respuesta al tratamiento con dosis de 50
a 54 Grays que favorecio la respuesta al tratamiento.
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ANEXOS

ANEXO 1: Clasificacion de Shamblin

GRADO DESCRIPCION

Grado | Tumor menor de 2 cm,
desplazando arterias cardtidas sin
comprometer su pared

Grado Il Tumor de 2 a5 cm, rodeando las
cardtidas, sin estenosis arterial

Grado lll Tumor mayor de 5 cm con
extension e infiltracion a la pared
arterial

Superior

laryngeal nerve
Xl nerve — \

— Superior
laryngeal
nerve
(external
branch)

Type | Type Il Type Il
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ANEXO 2: Toxicidad Aguda en Radioterapia de acuerdo a la Clasificacion de RTOG

TOXICIDAD
Mucositis

Radioepitelitis

GRADO |
Eritema, dolor
leve que no
requiere
analgesia
Eritema,
descamacion
seca

GRADO I
Mucositis
parcheada, dolor
moderado que
precisa analgesia
Eritema
brillante,
descamacion
humeda, edema
moderado

GRADO Il
Mucositis
confluente, dolor
severo

Descamacion
humeda
confluente,
edema
importante

GFRADO IV
Ulceracion,
hemorragiay
necrosis

Ulceracion,

hemorragiay
necrosis
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