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ANTECEDENTES
INTRODUCCION

Los paragangliomas son tumores hipervasculares que pueden surgir en diferentes localizaciones de la
paraganglia, derivados de la cresta neural y que han migrado en estrecha relacion con las células ganglionares
autonomas; por lo cual su relacion es mas estrecha con los ganglios simpaticos, la aorta y sus ramas principales.
Estos tumores se localizan en la adventicia de los vasos y nervios de forma difusa como agregados microscopicos.
(1,2,7). Los paraganglios se consideran parte del sistema neuroendocrino, con una funcién esencialmente quimio
receptora, y cuentan con distribucién universal desde la base del craneo hasta la pelvis (1,2,4,6). La primera
descripcion del tejido paraganglionar se atribuye a Von Haller en 1743, posteriormente los tumores carotideos
se describieron por Luschka (1862) y Marchand (1891). Scudder describid la remocion de tumor carotideo en
1903 y fue en este afio, que Kohn uso el término paraganglioma para describir estos tumores de la carétida.(5)
Los anatomistas describieron en 1840y 1878 un ganglio a lo largo del nervio de Jacobson, pero no fue asociado
como paragangliomas hasta 1941. White describié tejido paraganglionar en el nervio vago en 1935. El primer
caso de paraganglio en el vago fue reportado Stout. Mulligan sugirié el término de quimiodectomas.
Rosenwasser, Zettengren and Lindstrom prefirieron el término de glomerulocitoma. Lundgren utilizé el término
de tumor del cuerpo timpanico. Gaffney acufié el término receptoma, por su creencia de que procedian de
organos receptores como el cuerpo carotideo, adrtico que se modulan en relacion con reflejos cardiopulmonares

en respuesta a la tensién arterial de oxigeno y el pH (5,7)

EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de los paragangliomas del drea de cabeza y cuello no se encuentra definido, debido a la baja
incidencia y pocos estudios reportados en la literatura, con una mayor incidencia en habitantes de grandes
altitudes; incluso 10 veces mas frecuente en habitantes de las montafias de los Andes. Su incidencia es mayor en
necropsias debido a su curso asintomatico y comportamiento benigno. A nivel mundial se calculd 1/300.000 por
afio (0.6% de los tumores de cabeza y cuello y 0.01-0.03% de todos los tumores en humanos). La incidencia en
autopsias es mayor 1 /3.860y 1/ 13.400 en el cuerpo carotideo.(4,18). LOCALIZACIONES. Cabe destacar que se
sitian preferentemente en el bulbo carotideo, el golfo de la yugular, la rama timpanica de la arteria faringea
ascendente, nervio de Jacobson, laringe y el nervio vago (1,2,3). Corresponden al 3% de todos los
paragangliomas.(3)Los paragangliomas carotideos tienen fisiopatologia en relacion a la alteracién de tension
arterial de pH y PaCO2, en el resto de ellos es poco conocida aun. Histoldgicamente son practicamente

indistinguibles en cualquiera de sus localizaciones. (1,7) Los paragangliomas del Nervio vago suponen menos del



5% de los paragangliomas cervicales (200 casos reportados a nivel mundial). Incluso en centros de alto volumen
de manejo de paragangliomas de cabezay cuello, como lo es la Universidad de Pittsburgh, la Universidad del este
de Virginia o el Hospital de la Universidad de Leiden. (2,10,12,13) En la presentacién de paragangliomas del
foramen yugular, se encuentra en la parte lateral de la base del craneo, lo cual conlleva a un reto en el manejo.
Suele tener tinitus pulsatil, pérdida de audicion, disfonia, debilidad en hombro o dolor, disartria o paralisis facial.
Se presenta entre la 5°y 6° década de la vida. 3 veces mas comun en mujeres que en hombres. Su crecimiento
lento (0.8 mm/afo) retrasa el diagndstico desde el inicio de los sintomas hasta su diagndstico (30.5 meses).
(2,10,14)0tra forma de presentacion es la asociada a mutaciones genéticas es de 0,34/1.000.000, siendo los
hombres mas afectados en las formas carotideas (2:1), mientras que las mujeres suelen hacerlo mas en las formas
parasimpaticas (2,4). La presentacion multicéntrica (paragangliomas simultaneos) ocurre en 10-20% en la forma
esporadica y 80% en la familiar (18)La presentacion maligna, es extremadamente rara y se encuentra asociada a
casos familiares. (2,4,16,17,18). De acuerdo con el sitio de presentacion varia también la incidencia, el mas bajo
es el yugulotimpdanico (2-4%), carotideos (6%) y vagales (16-19%). (18) La poblacién mas afectada esta
comprendida por mujeres entre los 35 y 44 afios. Tuvieron un seguimiento de 82 meses. Realizando un anélisis
posterior encontraron que las tasas de supervivencia global a 5y 10 afios fue de 78.9% y 67.8% respectivamente.

(16)

ETIOLOGIA Y PRESENTACION.

La hipoxia corresponde a la causa mas frecuente, especialmente en aquellos de localizacion carotidea. Siendo
mayor en residentes de altitudes de mds de 2000 msnm. (6,18). El fuerte predominio en mujeres sugiere como
factor predisponente el hematocrito mas bajo. El promedio de edad de presentacion es de 50 afios, sin embargo
puede llegar a presentarse a cualquier edad, siendo infrecuente en nifios. Cuando se encuentra en relacién a
alguna mutacion, la edad de presentacion promedio es de 34 afios y los hombres son mas afectados que las
mujeres. (18). En los casos de sospecha de carga familiar, pueden encontrarse mutaciones en los genes Von
Hippel-Lindau (VHL), gen RET (MEN 1I), gen succinato deshidrogenasa (SDH) y neurofibromatosis tipo | en un 10-
50% de los casos. Deleciones de SDHD, SDHC y SDHB, localizado en el cromosoma 1g23.3. (17). Las mutaciones
genéticas se han visto mdas asociadas las presentaciones carotideas y del vago, en comparaciéon con los
yugulotimpanicos. La mutacién de SDHB es el principal factor de riesgo de enfermedad metastasica. (17) Las
formas familiares corresponden de 21-42%; sin embargo en formas esporadicas, pueden presentar una
mutacion genética en 8-28%. En 1990 cuando se identificé el locus cromosomico familiar, una mutacion en el

cromosoma 11 (banda 11g23), denominado «paraganglioma locus 1» PGL1. Después se han descrito otros locus:



PGL2, PGL3, PGL4. La transmisidon es de tipo autosomico dominante. (17,18) En el afio 2000 se describio la SDH
(succinato deshidrogenasa) una enzima mitocondrial formada por 4 subunidades protéicas (A,B,C,D).
Desempefiando un papel destacado en el ciclo de Krebs y por tanto en la produccién de energia en forma de ATP
(17) Otros estudios han demostrado que la mutaciéon de la otras tres subunidades del complejo mitocondrial Il
causan las formas familiares PGL3 PGL4 correspondiendo a mutacion de SDHC y SDHB. Mientras que la mutacion
de PGL2 es responsable de la subunidad SDHA. (17,18) La transmisién de estas mutaciones es autosdmica

dominante, salvo para SDHA y SDHAF2, en las que la transmisién es autosdémica recesiva. (17,18)

PRESENTACION CLINICA

La presentacion asintomatica es la norma. Su crecimiento lento de 1-5 mm/afio y su duplicacion a 4.2 afios
contribuye a su presentacién de esta manera. (6,7,10) en la mayoria de casos debido a este crecimiento lento e
indolente, conlleva a que los pacientes consulten por aumento de volumen en region cervical por lo demas
asintomatica como principal forma de presentacion; otros sintomas son el tinitus pulsatil, tumor parafaringeo
con abombamiento de la pared lateral de la faringe (especialmente del X par craneal). Ronquera, pérdida de
audicion, tumoracion auditiva, disfagia, hematoma cervical, presion auditiva, parestesias faciales, debilidad facial,
cefalea o incluso tos con la manipulacion. (10,6). Menos del 3% resultan sintomaticos por liberacion de
catecolaminas (diaforesis, rubefaccion, cefalea, hipertension, diarrea). De acuerdo con su localizacion los signos
y sintomas pueden variar. (6,7,10). La exploracion fisica dependera de la localizacion del paraganglioma, sin
embargo suele ser inespecifica. Habitualmente una tumoracion en el angulo mandibular, con o sin extensién a la
mastoides, borde anterior del esternocleidomastoideo, abombamiento de la faringe, tumoracion pulsatil.
Movilidad lateral y fijacion vertical (Signo de Fontaine), sigmo de reclus y Chevassu (aumento del soplo sistélico
sin aumento del frémito. Y dependiendo de su presenta o no afeccidon nerviosa se encontraran sintomas
neurolégicos como: Sindrome de Collet Sicard, sindrome del Agujero rasgado, sindrome de Villaret o el sindrome

de Claude Bernard-Horner. (6,7,10).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Por la localizacidon y las multiples estructuras presentes en esta area, podemos identificar como diagndstico
diferenciales las adenopatias, el quiste congénito del cuello (de la 2° hendidura branquial), tumefaccién vascular

si es pulsatil, neurinoma, lipoma, fibroma, angiofibroma o tumor del espacio preestiloideo. ((6,7,10)

ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS



El objetivo de los estudios complementarios es la confirmacion diagndstica, precisar el tamafio tumoracion,
extension e invasion tumoral, evaluar la posibilidad de reseccién, embolizacién, localizaciones secundarias o
tratamiento con radioterapia. El estudio menos costoso es el USG doppler, sin embargo para la planeacion de
tratamiento quirurgico es preferible la realizacién de Tomografia computarizada (TC), Imagen de resonancia
magnética (IRM), Angiografia sirve para confirmar el diagndstico, determinar la competencia del poligono de
Willis para la circulacion cerebral y valorar una embolizacion preoperatoria.(6,23). La Biopsia por aspiracién con
aguja fina (BAAF) se encuentra contraindicado, debido al riesgo de accidente cerebrovascular o de lesion
carotidea, algunos autores lo proponen para tumoraciones del espacio parafaringeo. (6) La IRM es la exploracién
mas eficaz para detectar la extension del tumor y afeccion del eje carotideo y evaluar la etapa preoperatoria. Las
imagenes coronales permiten apreciar una posible invasién a la base del craneo. (6,9). Tomografia
computarizada. En este estudio permite observar la direccién del desplazamiento de la cardtida interna, externa
y de la yugular interna por el tumor puede ayudar en el diagndéstico diferencial del tipo de paraganglioma. Si el
tumor separa la bifurcacion carotidea, es sugestivo de un paraganglioma carotideo. En los del nervio vago
rechazan la arteria cardtida externa e interna en sentido anteromedial, separando la vena yugular interna del eje
carotideo. Los paragangliomas del simpatico tienden a rechazar el eje carotideo en sentido anterolateral,
mientras que la yugular interna queda en contacto con las arterias. La angio-TC también es util para evaluar la
calidad de la pared carotidea y las dificultades de diseccidn. Arteriografia cada dia se utiliza con menor frecuencia,
se utiliza principalmente en la embolizacién, prueba de pinzamiento en tumores voluminosos y formas

multifocales. Permite cartografiar mejor la vascularizacién para realizar embolizacion.

TRATAMIENTO.

QUIRURGICO

El primer intento de resecciéon quirdrgica se llevd a cabo en 1880 por Reigner, resultando en la muerte
intraoperatoria del paciente. En 1886, por Maydel se realizd la reseccion exitosa del tumor, sin embargo se ligd
la arteria cardtida interna, con sus consecuentes complicaciones de afasia y hemiplejia. Fue hasta 1903, cuando

Scudder por primera vez realizd la remocion quirlrgica exitosa.(2,8). El paraganglioma carotideo interviene en la



regulacion hemodinamica y su vascularizacion, suele proceder de pequenas ™ arterias intercarotideas originadas
en la mayoria de los casos en la cardtida externa y en menos ocasiones en la carétida comun (1). Por su
localizacion son accesible para manejo quirurgico, siendo el tratamiento quirudrgico el Unico manejo con intento
curativo. Debido a su baja incidencia los centros de alta experiencia reportan entre 6-8 cirugias anuales, incluso
en Estados Unidos, centros de alta experiencia llegan a realizar 1 cirugia por afio. Por tal motivo la estandarizacion
de una técnica quirdrgica para el tratamiento resulta dificil de definir y la reduccién de las complicaciones en el
manejo disminuye de forma lenta. La técnica quirdrgica mds utilizada incluye la disecciéon caudocraneal
(ascendente) por debajo de la bifurcacion carotidea. El secreto de esta técnica radica en la diseccién
subadventicial en el plano avascular de Gordon y Taylor; el cual asegura la reseccién completa de la lesién con la
menor incidencia de lesiones vasculares. La luxacién posterior del tumor del cuerpo carotideo, permite una mejor
visualizacién del plano avascular de Gordon y Taylor. Existen otra técnica, la crenocaudal descrita por primera vez
en 2008 por Van der Berg et al; cuya principal ventaja radica en el control de la irrigacién principal, la identifiacién
y control del nervio vago y sus ramas. En este abordaje la diseccion inicia en la faringea ascendente y continua
hacia abajo. De acuerdo a estos autores, esta técnica se asocia a menor pérdida sanguinea y menor nimero de
lesiones nerviosas, sin embargo con reservas, ya que los pacientes tratados con dicha técnica fueron aquellos
clasificados como Shamblin I. Otro estudio de Spinelli et al, proponen una técnica simple para lograr una reseccién
sin sangre de los tumores Shamblin Il y lll en donde ocluyen el origen de la ECA y sus ramas, lo que permite un
campo seguro y limpio. No se produjeron eventos neuroldgicos perioperatorios durante el periodo de

seguimiento. (7,8)

RADIOTERAPIA.

La radioterapia (RT) se ha utilizado como tratamiento de eleccién en pacientes que no pueden someterse a
cirugia, debido a condiciones como edad avanzada, comorbilidades que superen el riesgo:beneficio quirlrgico o
tumores irresecables por compromiso de estructuras adyacentes; el objetivo de la RT es el control de la
enfermedad vy si no se logra lo anterior intentar la contencién del crecimiento, sin embargo sin tener impacto en

la erradiacion del tumor. De acuerdo al estudio de Powell et al, el control tumoral con RT externa fue del 90% a



los 10 afios, sin embargo del 73% a los 25 afios. (24) En los Ultimos afios, se han introducido nuevas tecnologias,
como la RT conformada 3D, radioterapia con intensidad modulada (IMRT) y terapia con arcos volumétricos
(VMAT) que muestran ventajas en el tratamiento de estos tumores. Estas nuevas técnicas, permiten administrar
altas dosis al volumen tumoral, disminuyendo los efectos sobre riesgo, disminuyendo la toxicidad aguda y cronica
de la radioterapia convencional. (25) Los érganos en riesgo en esta drea a tratar son pardétida, mandibula y
laringe, con técnicas modernas se logra reducir de manera importante la dosis conferida a éstos. (26) La RT
externa convencional, a dosis de 45 a 50.4 Gy/25 fracciones, suele ser suficiente para controlar la mayoria de los
paragangliomas, no es un tratamiento curativo pero permite que la enfermedad permanezca estable y no
progrese. (27) Existen series que incluyen principalmente pacientes con paragangliomas carotideos tratados con
RT radical ha mostrado control de la enfermedad en (89,1%), si bien la reduccién del tamafio del tumor no fue
documentada, si se ha demostrado que los paragangliomas pueden llegar a crecer nuevamente con esta terapia.
(28,29). Otra opcidn de manejo es la radiocirugia estereotaxica, como otra opcién de RT parece ofrecer tasas

similares de control local (30)

OBSERVACION

ABREVIATURAS



RESUMEN

PARAGANGLIOMAS DE CABEZA'Y CUELLO. EXPERIENCIA DEL MANEJO EN LA UNIDAD DE ONCOLOGIA DEL
HOSPITAL GENERAL DE MEXICO. DR. EDUARDO LICEAGA DEL 2017 A 2022.



Contexto. En los paragangliomas de cabeza y cuello, es frecuente la presentacion en etapas avanzadas con
compromiso de estructuras adyacentes, principalmente vascular, disminuyendo la posibilidad de manejo
quirurgico con intento curativo, siendo llevados a radioterapia para control de la enfermedad. En nuestra Unidad
se lleva a cabo el diagndstico y manejo de dicha patologia, que de acuerdo con la literatura, es un centro de alto
volumen de manejo de dicha patologia; sin embargo no contamos con estudios epidemioldgicos a la fecha que

soporten esta afirmacion.

Objetivo. Determinar la epidemiologia y manejo de paragangliomas del drea de cabeza y cuello en el Servicio de

Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga”.

Material y métodos. Se obtuvo nimero de registro ante el comité de investigacion y ética DECS/JPO-CT-1527-
2022 del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga”, posteriormente se acudié al archivo clinico del
Servicio de Oncologia Unidad 1112. Para la obtencion de informacién mediante los datos obtenidos del
expediente fisico y electronico de todos aquellos pacientes con diagndstico de paraganglioma del drea de cabeza
y cuello en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo

comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022.

Resultados

Se encontraron un total de 79 expedientes en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr.
Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022. Con base en los criterios de seleccion,
se descartaron 17 pacientes por no cumplir con las especificaciones descritas; quedando una poblacién para el
estudio de 62.

Del total de la poblacién (n=62), se encontré que 91.935% (n=57) fueron de sexo femenino, mientras que el 8.06%
fueron de sexo masculino. Encontrando de acuerdo a nuestra estadistica una relacion de 8.77192982 hombres
afectados por cada 100 mujeres. La edad al momento del diagndéstico tuvo un rango entre 28-81 afios, con una
media de 55.81, moda de 66 afios y una mediana de 57 afios.

El lugar de origen de los pacientes diagnosticados con paraganglioma del drea de cabeza y cuello vario en
diferentes areas de la Republica Mexica, en aquellos estados en donde la altitud es determinante (>2000 msnm).
Se encontrod la siguiente distribucion. El mayor porcentaje en el Estado de México con 41.93% (n=26), Ciudad de
México 35.48% (n=22), Tlaxcala 6.45% (n=4), Michoacdan, Puebla e Hidalgo con 3.22% cada uno (n=2). Finalmente

Chiapas, Jalisco, Morelos y Querétaro con 1.61% cada uno (n=1). De acuerdo con los datos geograficos se



encontré que el 91.93% (n=57) estuvieron expuestos a una altitud de mas de 2000 msnm, mientras que el 8.054%
(n=5) estuvieron en altitudes menores de 2000 msnm.
Se realizaron dos brazos de investigacidn, el grupo de Cirugia versus el grupo de la Radioterapia. Se concluyé que

el grupo de la cirugia acuden mas tempranamente a socilitar el tratamiento.

MARCO TEORICO

ANTECEDENTES.
Los paragangliomas son tumores hipervasculares que pueden surgir en diferentes localizaciones de la paraganglia,

derivados de la cresta neural y que han migrado en estrecha relacién con las células ganglionares auténomas; por lo cual

su relacion es mas estrecha con los ganglios simpaticos, la aorta y sus ramas principales. Estos tumores se localizan en la



adventicia de los vasos y nervios de forma difusa como agregados microscépicos. (1,2,7). Los paraganglios se consideran
parte del sistema neuroendocrino, con una funcidn esencialmente quimio receptora, y cuentan con distribucion universal

desde la base del craneo hasta la pelvis (1,2,4,6).

La primera descripcidn del tejido paraganglionar se atribuye a Von Haller en 1743, posteriormente los tumores carotideos
se describieron por Luschka (1862) y Marchand (1891). Scudder describio la remocion de tumor carotideo en 1903 y fue
en este afo, que Kohn usé el término paraganglioma para describir estos tumores de la carétida.(5) Los anatomistas
describieron en 1840 un ganglio a lo largo del nervio de Jacobson y 1878, pero no fue asociado como paragangliomas
hasta 1941. White describié tejido paraganglionar en el nervio vago en 1935. El crédito al primer caso de paraganglio en
el vago reportado en la literatura fue para Stout. Mulligan sugirid el término de quimiodectomas. Rosenwasser, Zettengren
and Lindstrom prefirieron el término de glomerulocitoma. Lundgren utilizé el término de tumor del cuerpo timpanico.
Gaffney acufié el término receptoma, por su creencia de que procedian de drganos receptores como el cuerpo carotideo,
adrtico que se modulan en relacién con reflejos cardiopulmonares en respuesta a la tensién arterial de oxigeno y el pH

(5,7)

La presente revision se enfoca en realizar revisién de paragangliomas del drea de cabeza y cuello, cabe destacar que se
sitian preferentemente en el bulbo carotideo, el golfo de la yugular, la rama timpanica de la arteria faringea ascendente,

nervio de Jacobson, laringe y el nervio vago (1,2,3)

Estos tumores, suelen ser de crecimiento lento. En forma general se puede decir que existen paragangliomas en la glandula
adrenal (denominados feocromocitomas), los cuales corresponden al 90%. Mientras que los tumores extraadrenales (no

feocromocitomas) 85% ocurren en el abdomen, 12% en el térax y 3% en cabeza y cuello.(3)

EPIDEMIOLOGIA. La incidencia de los paragangliomas del area de cabeza y cuello no se encuentra definido, debido a la
baja incidencia y pocos estudios reportados en la literatura. Se sabe que la incidencia es mayor en habitantes de grandes
altitudes. Siendo incluso 10 veces mas frecuente en habitantes de las montafias de los Andes. No obstante la incidencia
es mayor al realizar las necropsias debido a su curso asintomatico y comportamiento benigno. A nivel mundial se calculé
1/300.000 por afio. Representa 0.6% de los tumores de cabeza y cuello y 0.01-0.03% de todos los tumores en humanos,
con una incidencia anual de 1/1 000 000. La incidencia en autopsias es mayor 1 / 3.860 y 1 / 13.400 en el cuerpo

carotideo.(4,18).

A pesar de que el cuerpo carotideo presenta fisiopatologia en relacion a la alteracidn de tension arterial de pH, PaCO?2. La
fisiopatologia de paragangliomas en otros sitios es poco conocida aun. Aunque macroscopicamente los paragangliomas
carotideos son mas grandes, mas lobulados, se ha comprobado que histoldgicamente son practicamente indistinguibles.
(1,7) Respecto a otras localizaciones, los paragangliomas del Nervio vago suponen menos del 5% de los paragangliomas
cervicales. Reportados en la literatura Unicamente 200 casos. Incluso en centros de alto volumen de manejo de

paragangliomas de cabeza y cuello, como lo es la Universidad de Pittsburgh, la Universidad del este de Virginia o el Hospital



de la Universidad de Leiden. (2,10,12,13) En cuanto a la presentacidn del foramen yugular, se encuentra en la parte lateral
de la base del craneo, por lo cual conlleva a un reto en el manejo. Esta presentacion suele tener tinitus pulsatil, pérdida
de audicion. Disfonia. Debilidad en hombro o dolor, disartria o paralisis facial. Se presenta entre la 5°y 6° década de la
vida. 3 veces mas comun en mujeres que en hombres. Su crecimiento lento (0.8 mm/afio) retrasa el diagndstico desde el

inicio de los sintomas hasta su diagnéstico (30.5 meses). (2,10,14)

La incidencia de paragangliomas asociado a mutaciones genéticas es de 0,34/1.000.000. La proporcidon hombre : mujer es
variable seguln la localizacidn y los varones suelen afectarse mas que las mujeres en las formas carotideas (2:1); mientras
que las mujeres suelen hacerlo mds en las formas parasimpdticas (2,4). La presentacion multicéntrica (paragangliomas

simultaneos) ocurre en 10-20% en la forma esporadica y 80% en la familiar (18)

La incidencia de la presentaciéon maligna, la cual es fuertemente asociada a casos familiares, siendo aun mas dificil.
(2,4,16,17,18). De acuerdo con el sitio de presentacion varia también la incidencia, el mas bajo es el yugulotimpanico (2-
4%), carotideos (6%) y vagales (16-19%). (18) La poblacidon mds afectada esta comprendida por mujeres entre los 35y 44
afios. Tuvieron un seguimiento de 82 meses. Realizando un andlisis posterior encontraron que las tasas de supervivencia

global a5y 10 afios fue de 78.9% y 67.8% respectivamente. (16)

ETIOLOGIA Y PRESENTACION. La hipoxia corresponde a la causa mas frecuente, especialmente en aquellos de localizacién
carotidea. Siendo mayor en residentes de altitudes de mas de 2000 msnm. (6,18). El fuerte predominio en mujeres no se
ha podido descartar como factor determinante y se sugiere como factor predisponente el hematocrito mas bajo. El
promedio de edad de presentacién es de 50 afos, sin embargo puede llegar a presentarse a cualquier edad, siendo
infrecuente en nifios. Cuando se encuentra en relacién a alguna mutacion, la edad de presentacion promedio es de 34
afios y los hombres son mas afectados que las mujeres. (18). En los casos de sospecha de carga familiar, pueden
encontrarse mutaciones en los genes Von Hippel-Lindau (VHL), gen RET (MEN l1), gen succinato deshidrogenasa (SDH) y
neurofibromatosis tipo | en un 10- 50% de los casos. Deleciones de SDHD, SDHC y SDHB, localizado en el cromosoma
1g23.3. (17). Las mutaciones genéticas se han visto mas asociadas las presentaciones carotideas y del vago, en
comparacion con los yugulotimpdnicos. La mutacién de SDHB es el principal factor de riesgo de enfermedad metastasica.
(17) Las formas familiares corresponden de 21-42%; sin embargo en formas esporadicas, pueden presentar una mutacion
genética en 8-28%. Fue en 1990 cuando se identific el locus cromosémico que origina las formas familiares, una mutacion
en el cromosoma 11 (banda 11g23), denominado «paraganglioma locus 1» PGL1. Después se han descrito otros locus:
PGL2, PGL3, PGL4. La transmisidn es de tipo autosémico dominante. (17,18) En el afio 2000 se describio la SDH (succinato
deshidrogenasa) una enzima mitocondrial formada por 4 subunidades protéicas (A,B,C,D). Desempefiando un papel
destacado en el ciclo de Krebs y por tanto en la producciéon de energia en forma de ATP (17) Otros estudios han
demostrado que la mutacion de la otras tres subunidades del complejo mitocondrial Il causan las formas familiares PGL3

PGL4 correspondiendo a mutacion de SDHC y SDHB. Mientras que la mutacion de PGL2 es responsable de la subunidad



SDHA. (17,18) La transmisidn de estas mutaciones es autosémica dominante, salvo para SDHA y SDHAF2, en las que la

transmision es autosdmica recesiva. (17,18)

PRESENTACION CLINICA. La presentacién asintomatica es la norma. Su crecimiento lento de 1-5 mm/afio y su duplicacién
a 4.2 afios contribuye a su presentacion de esta manera. (6,7,10) en la mayoria de casos debido a este crecimiento lento
e indolente, conlleva a que los pacientes consulten por aumento de volumen en regién cervical por lo demas asintomatica
como principal forma de presentacidn; otros sintomas son el tinitus pulsatil, tumor parafaringeo con abombamiento de la
pared lateral de la faringe (especialmente del X par craneal). Ronquera, pérdida de audicién, tumoracién auditiva, disfagia,
hematoma cervical, presion auditiva, parestesias faciales, debilidad facial, cefalea o incluso tos con la manipulacién. (10,6).
Menos del 3% resultan sintomaticos por liberacidon de catecolaminas (diaforesis, rubefaccién, cefalea, hipertension,
diarrea). De acuerdo con su localizacién los signos y sintomas pueden variar. (6,7,10). La exploracidn fisica dependera de
la localizacion del paraganglioma, sin embargo suele ser inespecifica. Habitualmente una tumoracién en el angulo
mandibular, con o sin extensidon a la mastoides, borde anterior del esternocleidomastoideo, abombamiento de la faringe,
tumoracién pulsatil. Movilidad lateral y fijacion vertical (Signo de Fontaine), sigmo de reclus y Chevassu (aumento del
soplo sistdlico sin aumento del frémito. Y dependiendo de su presenta o no afeccidén nerviosa se encontraran sintomas
neuroldgicos como: Sindrome de Collet Sicard, sindrome del Agujero rasgado, sindrome de Villaret o el sindrome de

Claude Bernard-Horner. (6,7,10).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL. Por la localizacién y las multiples estructuras presentes en esta area, podemos identificar
como diagndstico diferenciales las adenopatias, el quiste congénito del cuello (de la 2° hendidura branquial), tumefaccidn

vascular si es pulsatil, neurinoma, lipoma, fibroma, angiofibroma o tumor del espacio preestiloideo. ((6,7,10)

ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS. El objetivo de los estudios complementarios es la confirmacion diagndstica, precisar el
tamafio tumoracién, extensidén e invasiéon tumoral, evaluar la posibilidad de reseccién, embolizaciéon, localizaciones
secundarias o tratamiento con radioterapia. El estudio menos costoso es el USG doppler, sin embargo para la planeacién
de tratamiento quirurgico es preferible la realizacion de Tomografia computarizada (TC), Imagen de resonancia magnética
(IRM), Angiografia sirve para confirmar el diagndstico, determinar la competencia del poligono de Willis para la circulacion
cerebral y valorar una embolizacién preoperatoria.(6,23). La Biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF) se encuentra
contraindicado, debido al riesgo de accidente cerebrovascular o de lesién carotidea, algunos autores lo proponen para
tumoraciones del espacio parafaringeo. (6) La IRM es la exploracién mas eficaz para detectar la extension del tumor y
afeccidn del eje carotideo y evaluar la etapa preoperatoria. Las imagenes coronales permiten apreciar una posible invasion
a la base del craneo. (6,9). Tomografia computarizada. En este estudio permite observar la direccion del desplazamiento
de la carédtida interna, externa y de la yugular interna por el tumor puede ayudar en el diagnéstico diferencial del tipo de
paraganglioma. Si el tumor separa la bifurcaciéon carotidea, es sugestivo de un paraganglioma carotideo. En los del nervio
vago rechazan la arteria cardtida externa e interna en sentido anteromedial, separando la vena yugular interna del eje

carotideo. Los paragangliomas del simpatico tienden a rechazar el eje carotideo en sentido anterolateral, mientras que la



yugular interna queda en contacto con las arterias. La angio-TC también es (til para evaluar la calidad de la pared carotidea
y las dificultades de diseccion. Arteriografia cada dia se utiliza con menor frecuencia, se utiliza principalmente en la
embolizacion, prueba de pinzamiento en tumores voluminosos y formas multifocales. Permite cartografiar mejor la

vascularizacién para realizar embolizacion.

TRATAMIENTO. El primer intento de reseccidén quirudrgica se llevd a cabo en 1880 por Reigner, resultando en la muerte
intraoperatoria del paciente. En 1886, por Maydel se realizé la reseccidn exitosa del tumor, sin embargo se ligd la arteria
carétidainterna, con sus consecuentes complicaciones de afasia y hemiplejia. Fue hasta 1903, cuando Scudder por primera
vez realizd la remocidn quirdrgica exitosa.(2,8). El paraganglioma carotideo interviene en la regulacion hemodindmica y
su vascularizacién, suele proceder de pequenas ~ arterias intercarotideas originadas en la mayoria de los casos en la
carétida externa y en menos ocasiones en la carétida comun (1). Por su localizacidn son accesible para manejo quirurgico,
siendo el tratamiento quirudrgico el Unico manejo con intento curativo. Debido a su baja incidencia los centros de alta
experiencia reportan entre 6-8 cirugias anuales, incluso en Estados Unidos, centros de alta experiencia llegan a realizar 1
cirugia por afio. Por tal motivo la estandarizacidon de una técnica quirurgica para el tratamiento resulta dificil de definiry
la reduccidn de las complicaciones en el manejo disminuye de forma lenta. La técnica quirdrgica mas utilizada incluye la
diseccidén caudocraneal (ascendente) por debajo de la bifurcacién carotidea. El secreto de esta técnica radica en la
diseccidn subadventicial en el plano avascular de Gordon y Taylor; el cual asegura la reseccién completa de la lesidn con
la menor incidencia de lesiones vasculares. La luxacion posterior del tumor del cuerpo carotideo, permite una mejor
visualizacidn del plano avascular de Gordon y Taylor. Existen otra técnica, la crenocaudal descrita por primera vez en 2008
por Van der Berg et al; cuya principal ventaja radica en el control de la irrigacidn principal, la identifiacidon y control del
nervio vago y sus ramas. En este abordaje la diseccidn inicia en la faringea ascendente y continua hacia abajo. De acuerdo
a estos autores, esta técnica se asocia a menor pérdida sanguinea y menor niumero de lesiones nerviosas, sin embargo
con reservas, ya que los pacientes tratados con dicha técnica fueron aquellos clasificados como Shamblin I. Otro estudio
de Spinelli et al, proponen una técnica simple para lograr una reseccion sin sangre de los tumores Shamblin Il y Il en donde
ocluyen el origen de la ECA y sus ramas, lo que permite un campo seguro y limpio. No se produjeron eventos neurolégicos

perioperatorios durante el periodo de seguimiento. (7,8)

La radioterapia (RT) se ha utilizado como tratamiento de eleccién en pacientes que no pueden someterse a cirugia, debido
a condiciones como edad avanzada, comorbilidades que superen el riesgo:beneficio quirdrgico o tumores irresecables por
compromiso de estructuras adyacentes; el objetivo de la RT es el control de la enfermedad y si no se logra lo anterior
intentar la contencion del crecimiento, sin embargo sin tener impacto en la erradiacidn del tumor. De acuerdo al estudio
de Powell et al, el control tumoral con RT externa fue del 90% a los 10 afios, sin embargo del 73% a los 25 afios. (24) En
los ultimos afos, se han introducido nuevas tecnologias, como la RT conformada 3D, radioterapia con intensidad
modulada (IMRT) y terapia con arcos volumétricos (VMAT) que muestran ventajas en el tratamiento de estos tumores.

Estas nuevas técnicas, permiten administrar altas dosis al volumen tumoral, disminuyendo los efectos sobre riesgo,



disminuyendo la toxicidad aguda y crdnica de la radioterapia convencional. (25) Los 6rganos en riesgo en esta area a tratar
son pardtida, mandibula y laringe, con técnicas modernas se logra reducir de manera importante la dosis conferida a
éstos. (26) La RT externa convencional, a dosis de 45 a 50.4 Gy/25 fracciones, suele ser suficiente para controlar la mayoria
de los paragangliomas, no es un tratamiento curativo pero permite que la enfermedad permanezca estable y no progrese.
(27) Existen series que incluyen principalmente pacientes con paragangliomas carotideos tratados con RT radical ha
mostrado control de la enfermedad en (89,1%), si bien la reduccién del tamafio del tumor no fue documentada, si se ha
demostrado que los paragangliomas pueden llegar a crecer nuevamente con esta terapia. (28,29). Otra opcidon de manejo

es la radiocirugia estereotaxica, como otra opcién de RT parece ofrecer tasas similares de control local (30)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los paragangliomas del area de cabeza y cuello, son una patologia infrecuente, con presentacién silente; por lo cual los

pacientes acuden a valoraciéon luego de una larga evolucién, con compromiso de estructuras adyacentes, principalmente



vasculares, disminuyendo la posibilidad de manejo quirdrgico, ameritando tratamiento con radioterapia para control de

la enfermedad.

La estadistica, epidemiologia y manejo a nivel mundial y en México contindan siendo poco claras y estandarizadas, debido

a la baja incidencia.

En el Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga”, se lleva a cabo el diagndstico y manejo
de dicha patologia, pudiendo considerarse un centro de referencia de alto volumen en el manejo de pacientes con
diagndstico de paragangliomas del area de cabeza y cuello; sin embargo no contamos con estudios a la fecha que hablen

de la estadistica, epidemiologia y manejo de la patologia en esta unidad.
PREGUNTA DE INVESTIGACION.

¢Cudl es la epidemiologia y manejo de los paragangliomas de cabeza y cuello en el Servicio de Oncologia del Hospital

General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en un periodo de 5 afos, comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022?

JUSTIFICACION

El presente proyecto de investigacion tiene justificacion, con base en el desafio que presenta la falta de informacion

estadistica actualizada para el diagndstico y tratamiento estandarizado de los paragangliomas de drea de cabeza y cuello.



En México, como a nivel mundial los estudios epidemioldgicos sobre paragangliomas del drea de cabeza y cuello contintan
con un subregistro importante; debido quiza a su baja incidencia, favorecido por su comportamiento inicial silente y larga
evolucién hasta el momento en que se solicita la atencién médica, esta patologia requiere de un elevado indice de

sospecha; asi como adecuado protocolo de estudio y manejo oportuno.

Es por ello que requiere contar con estudios epidemioldgicos con la finalidad de lograr captar pacientes con dicha
patologia en las cuales se pueda ofrecer tratamientos con intento curativo como se realiza en el Servicio de Oncologia del

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, sin embargo al momento no se cuenta con estudios descriptivos.

Por lo que se considera necesario contar con un estudio estadistico y epidemioldgico, como lo es el presente protocolo de
investigacion, con la finalidad de evaluar la experiencia en el manejo de esta patologia en el Servicio de Oncologia del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, resaltando la importancia del diagndstico temprano mediante un
protocolo diagndstico adecuado vy resultados de cada uno de los manejos ofrecidos por etapas al momento diagnéstico

para esta patologia.

Asi mismo, el presente estudio pretende ampliar el conocimiento que se tiene en torno a la epidemiologia de
paragangliomas del area de cabezay cuello y enriquecer las guias de atencidén nacionales e internacionales de los pacientes

afectados por dicha patologia.

HIPOTESIS

La estadistica, epidemiologia y manejo de parangangliomas del drea de cabeza y cuello en el Servicio de Oncologia del

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” es similar a la estadistica mundial reportada en centros de alto volumen.






OBJETIVOS

Objetivo general
Determinar la epidemiologia y manejo de paragangliomas del area de cabeza y cuello en el Servicio de Oncologia del

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Objetivos especificos
1. Determinar la incidencia de los paraganglioma del area de cabeza y cuello de acuerdo a edad, género, altitud en

aquellos pacientes diagnosticados y tratados en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo

Liceaga” durante el periodo comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022.

2. Describir la sintomatologia pivote que lleva a consultar a los pacientes con diagndstico de paragangliomas del area
de cabeza y cuello en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el periodo

comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022.

3. Establecer los estudios necesarios en el protocolo diagndstico de paragangliomas del drea de cabeza y cuello en
el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el periodo comprendido de Mayo

2017 a Mayo 2022.

4, Describir los criterios utilizados en la decisidn terapéutica ofrecida en el manejo de paragangliomas de cabeza y
cuello en el en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el periodo

comprendido de Mayo de 2017 a Mayo de 2022.

5. Describir el nimero de pacientes con diagndstico de paragangliomas de cabeza y cuello tratados quirdrgicamente
y aquellos tratados con radioterapia en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”

durante el periodo comprendido de Mayo de 2017 a Mayo de 2022.

6. Describir los resultados clinicos, complicaciones, ventajas y desventajas del manejo quirurgico y radioterapia
empleado en pacientes con diagndstico de paraganglioma de cabeza y cuello, tratados en el Servicio de Oncologia del

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el periodo comprendido de Mayo de 2017 a Mayo de 2022.

7. Definir el seguimiento realizado en pacientes con diagndstico de paragangliomas de cabeza y cuello tratados en
el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” durante el periodo comprendido de Mayo

de 2017 a Mayo de 2022.



METODOLOGIA

La presente investigacidn se integrard mediante los datos obtenidos del expediente fisico y electrénico de todos aquellos
pacientes con diagndstico de paraganglioma del drea de cabeza y cuello en el Servicio de Oncologia del Hospital General

de México “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022.

Tipo y disefio de estudio
Se trata de un estudio descriptivo, transversal, retrospectivo, observacional.

Poblacion
Se incluiran todos los expedientes de pacientes con diagndstico de paraganglioma de cabeza y cuello que se encuentren

en el archivo clinico del Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo

comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022, que cumplan con los criterios del estudio.

Tamafio de la muestra
La muestra serd por conveniencia.



Criterios de inclusion, exclusion y eliminacion

Criterios de inclusion
. Pacientes diagnosticados de paraganglioma del area de cabeza y cuello realizado en el Servicio de Oncologia del

Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022 que cuenten

con expediente clinico Unico en dicha unidad.

. Pacientes que hayan sido sometidos a tratamiento quirdrgico por dicha patologia en el Servicio de Oncologia del
Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en la unidad de Tumores de Cabeza y Cuello en el periodo comprendido

de Mayo 2017 a Mayo 2022

J Pacientes que hayan sido sometidos a radioterapia para manejo de dicha patologia en el Servicio de Oncologia del
Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en la unidad de Radioterapia en el periodo comprendido de Mayo 2017

a Mayo 2022

. Pacientes que hayan sido sometidos a embolizacién de paraganglioma por radiointervencionismo referidos del
Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido de Mayo 2017 a

Mayo 2022

Criterios de exclusion
. Pacientes con diagndstico de paraganglioma del drea de cabeza y cuello diagnosticados en el Servicio de

Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” que hubiesen rechazado o abandonado el tratamiento

sugerido

. Pacientes con diagnéstico de paraganglioma del drea de cabeza y cuello realizado en el Servicio de Oncologia del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, que al momento de la recoleccidon de datos no se cuente con el

expediente fisicamente o se encuentre extraviado administrativamente.

Criterios de eliminacion
o Pacientes con diagndstico de paraganglioma del drea de cabeza y cuello, que aun realizado el diagndstico en

nuestra unidad, hubieran recibido tratamiento fuera del Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr.

Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022.

o Paciente que en protocolo diagndstico se sospechara de paraganglioma del drea de cabeza y cuello y en reporte

de patologia se reportara diagndstico histolégico diferente

. Pacientes con diagndstico de paraganglioma en el expediente clinico Unico diagnosticados en el Servicio de
Oncologia del Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga que presenten datos incompletos o que se reportaran

extraviados.



Operacionalizacion de las variables

Variable Definicion operacional Tipo de variable Unidad de mediciéon | Codificacién
Nombre Designacion del paciente que lo identifica Cualitativa politémica Nominal No aplica
Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento | Cuantitativa continua Ordinal Afios cumplidos
hasta el momento del diagnéstico
Género Fenotipo masculino o femenino con base en | Cualitativa Dicotémica 0: Femenino
las caracteristicas fenotipicas, anatémicas y M .
P - Masculino
cromosoémicas
Poblacion De acuerdo con su pais de origen. Cualitativa Dicotomica 0: Mexicano
1: No mexicano
Altitud Altura, medido en metros sobre el nivel del | Cualitativa Ordinal 0: +2000 msnm
mar al que se encuentra el paciente de 1:-2000 msnm
acuerdo con el lugar de residencia.
Manifestacion Signo o sintoma con el que el paciente | Cualitativa Ordinal Dolor
L refiere haber iniciado su padecimiento. Cefalea Acufenos
clinica inicial Tos
Asintomatico
Adenopatias
Sintomas compresivos
Sintomas de
respuesta simpatica
Diagnéstico Diagnéstico definitivo de la enfermedad a | Cualitativa Nominal Paraganglioma
histopatoldgico | través del estudio microscopico de los tejidos
Estudios Aquellos métodos de imagen que se utilizan | Cualitativa Nominal 1. USG doppler
diagnésticos para confirmar el diagnostico de la 2. Angiografia
enfermedad 3.IRM
4. TAC
Localizacion Término anatomico humano, mediante el | Cualitativa Nominal 0: Nervio vago
L cual se describe la localizacion de la 1: Caroétida
anatémica . . ' L
tumoracién en el &rea de cabeza y cuello 2:Yugulo timpanico
3:0tra localizacion
4: Yugular
Complicaciones | Secuelas o efectos adversos secundarias al | Cualitativa Nominal Ligadura carétida
d . tratamiento recibido para el manejo del Lesion nervio vago
e tratamiento : I "
paraganglioma Infeccion  de  sitio
quirurgico
Toxicidad
Osteoradionecrosis
Chogque hipovolémico
Ninguna
Sangrado Cantidad de volumen hematico circulante | Cuantitativa Discreta 0: 0-200 ml
transoperatorio durante el procedimiento  quirtrgico 1:200-400 ml
realizado 2:400-600 ml
3: 600-800 ml
4: 800-1000 ml
Tratamiento Terapia recibida para el manejo de la | Cualitativa Nominal 0: Cirugia

patologia patologia

1: Radioterapia.
2: Embolizacién
3: Observacion




PROCEDIMIENTO
METODO E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Se acudira a recabar los datos de cada uno de los pacientes que cuenten con el diagndstico de paraganglioma en
el Servicio de Oncologia del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” realizado en el periodo comprendido de

Mayo 2017 a Mayo 2022.

Mediante la hoja de recoleccion de datos (ANEXO1), y a través de la consulta de expedientes por numero de ECU, en el
archivo clinico del Servicio de Oncologia del Hospital General de México Dr Eduardo Liceaga, se recabara la informacién

necesaria en dicha hoja por cada paciente registrado.

Una vez obtenida la informacién de cada expediente clinico en cada hoja de recoleccién por cada paciente, se procedera
a analizar de acuerdo a los criterios de inclusion, exclusion y eiminacidn la seleccién de los expedientes que se incluirdn
dentro del estudio de forma definitiva para posteriormente realizar el vaciamiento de la informacién en la base de datos
disefiada en el programa de Excel 2013, la cual se encuentra correctamente codificada de acuerdo a las variables a analizar

analizadas.

Finalmente se llevara a cabo el andlisis estadistico de la informacion



ANALISIS ESTADISTICO

Una vez obtenida la informacidn en las hojas de recoleccién de datos, se vaciara la informacién en la base de datos
disefiada y se realizara el analisis estadistico, descriptivo segun el nivel de medicién de variables, las variables categoricas
se expresaran como frecuencias y proporciones, las variables cuantitativas se mostraran como media con desviacién
estandar o medianas con rangos intercuartilares de acuerdo a la distribucidn. Todas las pruebas estadisticas se realizaran

mediante SPSS v. 26.



IMPLICACIONES BIOETICAS

Este estudio serd de tipo retrospectivo, mediante el cual se utilizardn los expedientes de los pacientes con diagndstico de
paragangliomas realizado en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo
comprendido de Mayo 2017 a Mayo 2022 previa autorizacién del comité de investigacidon y ética, de acuerdo a lo
establecido en ley General de Salud y Acta de Helsinski para investigaciones médicas en seres humanos, dando testimonio

que dicha informacidn cumplira con los aspectos de ética y confidencialidad y que sera unicamente utilizado con fines

académicos y de investigacion.



RELEVANCIA'Y EXPECTATIVAS

La relevancia de la presente investigacion es determinar el manejo de los pacientes con diagndstico de paraganglioma que
se ha realizado en los ultimos 5 afios desde Mayo 2017 hasta Mayo 2022 en el servicio de Oncologia del Hospital General
de México. “Dr. Eduardo Liceaga”; con la finalidad de mostrar nuestra una vez que nuestra institucién se encuentra
valuada a nivel mundial como un centro de alto volumen para el manejo de dicha patologia, los resultados obtenidos y la

superioridad de cada uno de los tratamientos.

Dicho estudio sera utilizado para la realizacién de tesis, para la obtencién de grado académico, asi mismo se buscara la
publicacidn de los resultados de nuestro estudio en una revista de interés cientifico internacional y hacer notar el Servicio
de Oncologia del Hospital General de México. Dr Eduardo Liceaga, como centro de referencia mundial para el manejo de

los paragangliomas del area de cabeza y cuello.

RECURSOS DISPONIBLES
Se realizara el protocolo de investigacidn con el apoyo de recursos humanos en la obtencidn de informacién, apoyo de los

investigadores asociados, expedientes médicos Unicos del Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr.

Eduardo Liceaga”.

RECURSOS NECESARIOS

Los recursos necesarios para la realizacidon de este proyecto de investigacion, se realizard con el apoyo de recursos
humanos, investigador principal, tutor de tesis, asesor metodoldgico, personal de archivo del Servicio de Oncologia de
Hospital General de México. “Dr. Eduardo Liceaga”. Uso de computador del investigador principal, uso de internet
propiedad del investigar principal, uso de informacién cientifica de la base de revistas disponibles en la biblioteca médica

de UNAM. Uso de materiales como hojas, lapices obtenidos con los recursos personales del investigador principal.



ANALISIS DE RESULTADOS.

Para la recoleccion de datos se acudio a los registros del archivo clinico de oncologia diagndstico de paraganglioma del drea
de Cabeza y Cuello, se encontraron un total de 79 expedientes, de los cuales 6 se descartaron desde el inicio por
corresponder con otro diagndstico durante el protocolo diagndstico; quedando 73 expedientes para el presente estudio.
De acuerdo con los criterios de inclusién, de los pacientes con diagndstico radioldgico de paraganglioma, se descartaron 11
casos mas por no cumplir con todos los criterios de inclusion necesarios estipulados en el estudio. Dejando un total de 62
expedientes para continuar en el estudio del manejo de paraganglioma del drea de cabezay cuello que cumplieron con los
criterios de inclusién y fueron tratados en esta unidad por dicho diagndstico.

De la poblacién de estudio (n=62), tratados en el Servicio de Oncologia del Hospital General de México. “Dr. Eduardo
Liceaga” en la revision de Mayo 2017 a Mayo 2022, que cumplieron con los criterios de inclusion establecidos en el
protocolo de investigacion.

Con base en lo anterior se detallan a continuacion los siguientes resultados obtenidos en la base de datos de acuerdo a las
variables estudiadas.

Del total de la poblacion (n=62), se encontré que 91.935% (n=57) fueron de sexo femenino, mientras que el 8.06% fueron
de sexo masculino. Encontrando de acuerdo a nuestra estadistica una relacion de 8.77 hombres afectados por cada 100
mujeres.

DISTRIBUCION POR SEXO
CIRUGIA Total %
Masculino 4 6.4516129
Femenino 18 29.0322581
RADIOTERAPIA Total %
Masculino 1 1.61290323
Femenino 39 62.9032258
TOTAL 62 100

Tabla 1. Distribucidn por Sexo, de acuerdo a tratamiento recibido.

RELACION | HOMBRE MUIJER

8.77192982 | Por cada

H:M Hombres | 100
mujeres

Tabla 2. Relacion hombre mujer



La edad al momento del diagndstico tuvo un rango entre 28-81 afios, con una media de 55.81, moda de 66 afios y una
mediana de 57 afios.

Medida Edad al momento del
estadistica diagndstico (afios)
Media 55.81

Moda 66
Mediana 57

Minima 28

Maxima 81

Tabla 3. Edad al momento del diagndstico. Medidas estadisticas.

La mayor incidencia de paragangliomas se presento en la sexta década de la vida.

Distribucién por década de la vida

Década de la No. de casos

vida
TERCERA
CUARTA
QUINTA 11
SEXTA 24
SEPTIMA 13
OCTABA 6
NOVENA 1
TOTAL 62

Tabla 4. Distribucidn de la enfermedad por década de la vida.

El lugar de origen de los pacientes diagnosticados con paraganglioma del area de cabeza y cuello vario en diferentes areas
de la Republica Mexica, en aquellos estados en donde la altitud es determinante (>2000 msnm). Se encontrd la siguiente



distribucion. El mayor porcentaje en el Estado de México con 41.93% (n=26), Ciudad de México 35.48% (n=22), Tlaxcala
6.45% (n=4), Michoacan, Puebla e Hidalgo con 3.22% cada uno (n=2). Finalmente Chiapas, Jalisco, Morelos y Querétaro con
1.61% cada uno (n=1). De acuerdo con los datos geograficos se encontrd que el 91.93% (n=57) estuvieron expuestos a una
altitud de mas de 2000 msnm, mientras que el 8.054% (n=5) estuvieron en altitudes menores de 2000 msnm.

Distribucién de casos por lugar de residencia
Estado de la No.
Republica de
€asos %
CIUDAD DE MEXICO 22 35.483871
ESTADO DE MEXICO 26 41.9354839
TLAXCALA 4
6.4516129
CHIAPAS 1 1.61290323
JALISCO 1 1.61290323
MICHOACAN 2 3.22580645
MORELOS 1 1.61290323
PUEBLA 2 3.22580645
HIDALGO 2 3.22580645
QUERETARO 1 1.61290323
TOTAL 62 100 %
Tabla 5. Distribucién de casos por lugar de residencia

Altitud No. de casos %

>2000 msnm 57 91.9354839

<2000 msnm 5 8.06451613

TOTAL 62 100

Tabla 6. Nimero de casos por exposicidn sobre el nivel del mar, expresado en msnm (metros sobre el nivel del mar)

La presentacién clinica que hizo solicitar atencidon médica se basé en sintomatologia que noté el paciente, las cuales fueron
tomadas de la nota inicial de atencién médica del expediente clinico. Con base en lo anterior, que el sintoma presente en
todos los casos analizados fue la presencia de tumoracion en cuello.



SINTOMA No. De casos
Tumor 62
Dolor 14
Sintomas faringeos 1
Pulsacion 9
Cefalea 6
Neuropatia 4
Sintomas 1
vasomotores

Vértigo

Otorrea 1
Pérdida de

audicién 3
Afeccion del CAE 2
Disfagia 3
Tinitus 2

Tabla 7. Sintomatologia al momento del diagndstico que llevd a solicitar atencién médica.

Sintomatologia.

Tinitus

Disfagia

Afeccién del CAE
Pérdida de audicion

-
-
-
-
Otorrea =
Vértigo mm
Sintomas vasomotores =
Neuropatia e
Cefalea
Pulsacién s
Sintomas faringeos ®
Dolor m———
TUIMN O
0 10 20 30 40 50 60 70

Graficol. Sintomatologia al momento del diagndstico, motivo de solicitud de atencidn médica.

ESTUDIOS DIAGNOSTICOS.

Para llegar al diagndstico con base en el expediente la utilizacidén de 4 estudios principales: USG Doppler, Angiotomografia
de cabeza y cuello, imagen de resonancia magnético y panangiografia cerebral. Realizando un total de 133 estudios para



diagndstico de paraganglioma en area de Cabeza y Cuello. El estudio mas realizado fue la Arteriografia (48), seguido de
Angiotomografia de Cabeza y Cuello (43), Ultrasonido Doppler (37) y finalmente el menos solicitado fue la imagen de

resonancia magnética (5).

No. de
Estudios solicitados solicitudes
UsG 37
TAC 43
ARTERIOGRAFIA 48
IRM 5
TOTAL 133

Tabla 8. Estudios diagndsticos en paragangliomas del drea de Cabeza y Cuello.

El nimero de estudios realizados por paciente para la realizacion del diagndstico. En 14 se hizo uso de 1 solo estudio
diagndstico. En 56 requirié de 2 estudios para el diagndstico y en 63 se realizaron 3 estudios.

NUmero de estudios No. de casos totales, por
solicitados nldmero de estudios
1 14
2 56
3 63
Total 133

Tabla 9. Ndmero de estudios diagndsticos en paragangliomas del drea de Cabeza y Cuello por paciente.

La localizacion del tumor se determind mediante estudios de imagen comentados, de los cuales 56 tuvieron presentacion
carotidea, 3 fueron de presentacién yugulotimpanica, 1 presentacion en el vago, 1 Hipogloso y 1 frénico.

Localizacién No. de
anatémica €asos
Vago 1
Carotideo 56
Frénico 1
Hipogloso 1
Yugulotimpanico 3
Multiples 1

Tabla 10. Localizacidn anatémica de los paragangliomas del drea de Cabeza y Cuello.

Lateralidad

No. de
paragangliomas




Derecho 22
lzquierdo 30

Bilateral 5
Tabla 11. Lateralidad de los paragangliomas carotideos del area de cabeza y cuello

En este estudio el lado mas afectado, en general es el izquierdo, seguido del derecho y por ultimo presentacion bilateral.

El tamafio tumoral determinado como didmetro maximo en el estudio inicial siendo el maximo didmetro diagnosticado de
120 mmy el menor didmetro de 24.5 mm. Con una mediana de 45 mm, media de 49.54 mm y una moda de 30 mm.

De acuerdo a la clasificacién de Shamblin para los paragangliomas carotideos hubo un total de 4 con Shamblin 1, 25 casos
con Shamnlin 2 y finalmente 28 con Shamblin 3. De los cuales a los paragangliomas Shamblin 2 y 3 se les realizé arteriografia
para determinar o no competencia del poligono de Willis y normar conducta terapéutica. 2 pacientes fueron embolizados
durante dicho procedimiento previo a manejo quirurgico.

SHAMBLIN No. de casos
1 4
2 25
3 28
TOTAL 57

Tabla 12. Numero de casos con base en la clasificacion de Shamblin.

De las arteriografias realizadas (n=48), 21 estudios reportaron adecuada competencia del Poligono de Willis, sin embargo
este no se considerd un determinante para la decision de manejo quirurgico.

Una vez completado el protocolo diagndstico, se determind el manejo otorgado descrito como Cirugia, Radioterapia,
embolizacién seguido de Cirugia, observacion.

Del total de casos analizados (n=62) con diagndstico confirmado de paraganglioma de cabeza y cuello, se encontré que el
35.48% (n=22) de los casos fueron llevados a manejo quirurgico y el 64.51% (n=40) fueron tratados con Radioterapia. 1
paciente se decidié llevar a observacién del paraganglioma contralateral.

A continuacién se describen los resultados encontrados para cada uno de los tratamientos.



Resultados del tratamiento quirurgico.

De los 22 pacientes llevados a tratamiento quirurgico, 18.18% (n=4) correspondieron al género masculinoy el 81.81% (n=18)
al género femenino. La edad minima al momento del diagndstico y tratamiento fue de 36 afios y la maxima de 80 afios, con
una media de 56.13 afios, moda y mediana de 58 afos.

El sintoma comun en los pacientes llevados a cirugia fue autodeteccidn de una tumoracién cervical en el 100%; sin embargo
la tumoracion cervical de larga evolucion sin otra sintomatologia asociada se presenté en el 63.3% (n= 14). El resto de los
pacientes aunado a la tumoracidén cervical presentd los siguientes sintomas de acuerdo al orden de frecuencia: cefalea en
el 13.16% (n= 3), dolor cervical ipsilateral en el 9.09% (n= 2), sensacidén de pulsacién en la tumoracion en el 9.09% (n=2) y
sensacion de cuerpo extrafio a nivel faringeo en el 4.5% (n=1).

La estructura anatdmica mas afectada fue a nivel carotideo en el 86.36% (n=19), el nervio vago en el 4.54% (n=1), el nervio
hipogloso en el 4.54% (n= 1) y a nivel del nervio frénico en el 4.5% (n=1).

Respecto a la lateralidad para paragangliomas carotideo tuvo presentacion de predominio derecho en el 47.36% (n=9),
mientras que el 42% (n= 8) de lateralidad izquierda y 10.5% (n= 2) bilateral. La localizacion vagal y del hipogloso fue de
lateralidad izquierda.

De acuerdo a la clasificacién de Shamblin los paragangliomas carotideos se dividieron en 1,2 y 3 respecto a su disposicion
con las estructuras vasculares, encontrando que hasta el 63.15% (n=12) correspondieron a Shamblin 2, el 21.05% (n=4)
correspondieron a Shamblin 3y 15.7% (n= 3) fueron Shamblin 1.

Los estudios de imagen para llegar al diagndéstico y tomar la decisién de manejo quirdrgico fueron mediante ultrasonido
doppler, angiotomografia, resonancia magnética y angiografia. Realizando un total de 48 estudios en los pacientes
quirdrgicos, de los cuales 14 fueron ultradonido doppler, 14 angiotomografia, 18 arteriografias y 2 estudios de resonancia
magnética.

% De estudios realizados en el protocolo diagnéstico

H USG

mTAC

B ARTERIOGRAFIA
IRM

Grafico. 1. % de estudios realizados en protocolo diagnéstico.



El total de estudios realizados en el protocolo diagnéstico por paciente fue de 2 estudios en el 54.4% (n=12), 3 0 mas
estudios en el 31.8% (n=7) y Unicamente 1 estudios en el 13.63% (n= 3). La decisién del manejo quirlrgico se baso en la
localizacién, el Shamblin, competencia del poligono no de Willis y caracteristicas del paciente y fue discrecional de acuerdo
con el criterio del médico tratante.

% del Numero de estudios realizados en el protocolo
diagnédstico

Nl m2 m3

Grafico2. % del Numero de estudios realizados en el protocolo diagnédstico por paciente.

Eltamafio del tumor en el preoperatorio, se determiné con base el didmetro maximo reportado en el estudio imagenoldgico
inicial, en donde se encontré que el maximo didmetro fue de 100 mm, el minimo de 27 mm, con una media de 45.48 mm
y una moda de 30 mm. Asi mismo, se calculé el volumen tumoral, encontrando un volumen maximo de 188.496 cc, un
minimo de 4.24 cc, una media de 38.57 cc y una mediana de 16.55 cc.

Volumen radioldgico preoperatorio
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Grafico 3. Tamafio tumoral preoperatorio medido por didmetro méximo por estudio de imagen.

Unicamente el 9.09% (n= 2) de los pacientes fueron llevados a embolizacién preoperatoria, aquellos con un didmetro
maximo de 100 mm.



Eltipo de cirugia realizado fue con abordaje cervical mediante una incision transversa desde la apéfisis mastoidea. La técnica
utilizada fue subadventicial, logrando reducir el sangrado transoperatorio de forma importante con un adecuado control
vascular e identificacion de todas las estructuras.

El sangrado transoperatorio se estandarizd por mililitros de volumen circulante, en rangos de 200. Identificando un rango
de 0-200 ccen el 31.81% (n=7), de 201-400 cc en el 13.63% (3), de 401-600 en el 18.18% (n=4), de 601-800 ccen el 22.7%
(n=5)y de 801-1000 cc en el 13.63% (3). Con un maximo de sangrado de 1000 cc y un minimo de 100 cc.

Sangrado transoperatorio en mililitros
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Gréfico 4. Sangrado transoperatorio medido en mililitros.

Dentro de otras complicaciones derivadas del tratamiento quirlrgico se encontré lesidn transitoria de la rama marginal del
facial en el 13.63% (n= 3), los cuales posterior a rehabilitacion tuvieron una recuperacién completa de la funcién. 1 presenté
lesidn vascular (cardétida interna) reparada con PTFE y llevado a Unidad de Cuidados intensivos, con adecuada evolucién,
sin secuelas neuroldgicas ulteriores. 1 paciente presentd disfagia (el de localizacion en el nervio hipogloso) y otro mas
presento disfonia y tos posterior a la cirugia.

Complicaciones asociadas a manejo quirurgico

disfoniay tos |-
disfagia .
lesion vascular -
ninguno I
Lesion de rama marginal I

El andlisis de las piezas de patologia confirmé el diagndstico mediante histopatologia, y se determind el tamafio tumoral
reportado en cada uno de los informes finales de las piezas estudiadas. En donde se reporta un didametro maximo de 80
mm, un didmetro minimo de 24 mm con una mediana de 45.52 y una moda de 60 mm.



VOLUMEN DIAMETRO MAXIMO
TUMORAL (CC) (MM)
291 37
109.96 70
25.92 55
4.45 25
41.89 80
5.03 24
5.34 30
6.64 32
13.82 60
12.57 40
8.17 30
13.26 43
41.89 80
39.27 60
10.89 40
14.70 52
25.73 52
6.64 32
4.45 25
12.57 40
109.96 70
25.73 52

Tabla 13. Volumen tumoral del paraganglioma con base en el reporte de histopatologia, expresado en centimetros cubicos y
didmetro maximo.

Todos los pacientes operados han tenido seguimiento desde el procedimiento hasta la fecha actual de manera clinica sin
evidenciar nuevo crecimiento en la zona operada. Unicamente 1 paciente tuvo seguimiento mediante ultrasonido doppler
gue fue el paciente con presentacion bilateral del paraganglioma no operado.



PACIENTES TRATADOS CON RADIOTERAPIA.
Los pacientes tratados mediante Radioterapia correspondieron al 64.51% (n=40). De los cuales 97.5% (n=39) fueron
mujeresy 2.5% (n=1) fueron hombres. Con edades en rangos desde 28-81 afios, con una media al momento del diagndstico
de 55.62 afios. Moda de 54 afios. Mediana 55 afios.

MEDIA 55.62
MAXIMA 81
MINIMA 28

MODA 54
MEDIANA 55

Tabla 14. Medidas de tendencia central (Edad).

La localizaciéon anatdmica se muestra en la siguiente tabla. Con un 95% de localizacién carotidea y 5% (n=3)
yugulotimpanico.

LOCALIZACION No. de Casos
VAGO 0
CAROTIDEO 38
Frénico 0
Hipogloso

YUGULOTIMPANICO 3

Tabla 15. Localizacidn anatdmica de los pacientes tratados con Radioterapia.

Respecto a los paragangliomas carotideos, la mayor parte de ellos fue Shamblin 3.

SHAMBLIN CAROTIDEOQOS
1 1

2 13

3 24

TOTAL 38

Tabla 16. Distribucidn de paragangliomas de acuerdo con la clasificacién de Shambilin.

Para llegar a diagndstico y decision quirlrgica se realizaron los siguientes estudios

USG 23
TAC 29
ARTERIOGRAFIA 30
IRM 3

TOTAL 85

Tabla. 17. Estudios diagndsticos solicitados durante el protocolo preoperatorio.



De las arteriografias realizadas 20 presentaron incompetencia del Poligono de Willis.

El manejo de radioterapia respecto a la dosis administrado varid, con base en el médico tratante y con bases en la literatura

internacional

Dosis RT No. de casos
50.4/28 15
50/25 11
54/30 12
54/28 2
TOTAL 40

Tabla 18. Dosis de radiacion.

La sintomatologia inicial si presentd importante variacién respecto a los pacientes analizados para manejo quirurgico en

relacién a las estructuras comprometidas.

Sintoma No. De
€asos

Tumor 62

Dolor 14

Sintomas

faringeos !

Pulsacién 9

Cefalea 6

Neuropatia 4

Sintomas 1

vasomotores

Vértigo

Otorrea

Pérdida de

audicién 3

Afeccion del )

CAE

Disfagia 3

Tinitus 2

Tinitus

Disfagia

Afeccidn del CAE
Pérdida de audicion
Otorrea

Vértigo

Sintomas vasomotores
Neuropatia

Cefalea

Pulsacién
Sintomas faringeos
Dolor

Tumor

No. De casos

o

10 20 30 40 50 60 70

Tabla 19. Tabla de sintomas al momento del diagndstico en pacientes tratados con Radioterapia.



Respecto a las complicaciones de la radioterapia administrada, se verificd en notas de seguimiento las siguientes
complicaciones de radioterapia.

Calidad saliva 13
Dolor local 13
Disgueusia 18
Odinofagia 6
Xerostomia 17

Prurito

Parestesias

Radiodermitis
Vértigo

Otorrea

[ N /=N FUVI [FSENy YA

Vomito
Disminucién
del CAE
Trombosis
yugular
Sangrado AD
Estrefiimiento
EVC

Disfagia
Otalgia
Nausea

[EE

Tos

Astenia

Hiporexia

[ N T =N I NS T (RN I N RN N N Y

Cefalea
Tabla 20. Efectos adversos y complicaciones de la Radioterapia.

COMPLICACIONES POST RADIOTERAPIA

20
18
16
14
12
10

oON B O

prurito =
vertigo =
otorrea ™
vomito ™
EVC =
Disfagia m—
Otalgia =
Nausea mm
Tos m
Astenia =
Cefalea ®m

Dolor local n————
disgueusia |

odinofagia ——

xerostomia

parestesias ™
radiodermitis m——
sangrado AD =

Hiporexia ™

Calidad saliva N

disminucion del CAE =
Trombosis yugular =
Estrefiimiento =



La respuesta a la radioterapia fue variable. El cual se midid respecto al volumen pretramiento y postratamiento de acuerdo
en la Ultima nota registrada en el expediente clinico. Se encontré una reduccion maxima de 95% y una minima de 1.24%. 6
casos mostraron crecimiento de la tumoracién posterior a tratamiento con RT con un incremento maximo de 117.46%,
como se muestra en la grafica que se muestra a continuacion.

Mediana de reduccion |48.1016216
Media de reduccion 30.2227366
Respuesta maxima 95.7201646
Respuesta minima 1.24813924
% Aumento de

volumen maximo 117.46%
No. Casos con 6
progresién

Tabla. 21. Respuesta a tratamiento de los paragangliomas con Radioterapia.



DISCUSION.

A través del presente estudio se ha demostrado como marca en la literatura la mayor afeccidon del género Femenino, con
mayor incidencia den la sexta década de la vida. La mayor presentacidn a nivel cervical es la localizacion a nivel carotideo.
En este estudio se demuestra el manejo de los paragangliomas en el Servicio de Cabeza y Cuello del Hospital General de
México. Dr. Eduardo Liceaga, desde el abordaje diagndstico, la decision de manejo quirdrgico versus manejo con
Radioterapia.

Si bien es cierto que ambas terapias son adecuadas con los criterios adecuados, la cirugia continta siendo el Unico manejo
curativo para esta patologia. La decision de manejo quirurgico si bien requiere de la valoracién del compromiso de
estructuras vasculares, el manejo quirdrgico requiere de un entrenamiento adecuado en centros de alto volumen como
lo es hoy nuestro Hospital en el Servicio de Oncologia en la unidad de Cabeza y Cuello, actualmente realizando cirugia
promedio de aproximadamente 5 cirugias anuales. Contamos con un alto entrenamiento en el manejo de esta patologia.

A través del presente estudio se logra hacer evidente la resolucidn definitiva de la patologia mediante manejo quirurgico
y menor indice de complicaciones mostrando gran superioridad en el manejo mediante Cirugia.



CONCLUSION

Se hace evidente la necesidad de estandarizar los criterios para la decisidon quirdrgica versus tratamiento radioterapia o
mantener observacidn, inclusive no Unicamente en nuestro medio sino en todos los niveles de atencién medica se requiere
de aumentar la difusién de informacién médica para realizar deteccién oportuna ya que en el presente estudio se mostré
qgue los pacientes que fueron enviados a radioterapia llevan con sintomas de mas de 3 afios de evolucidn versus los
pacientes quirurgicos que fueron atendidos en el primer o segundo afio de inicio de los sintomas.

Con este estudio se desea hacer difusidn y estandarizacién de los manejos a nivel nacional.

Se hace evidente que el tratamiento quirdrgico es el gold estandar en el manejo de paragangliomas con mejores resultados
y menor indice de complicaciones.
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