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CÁNCER DE ESÓFAGO 

1.1. DEFINICIÓN Y ANTECEDENTE HISTÓRICO 

 El cáncer de esófago (CE) se define como una proliferación de células neoplásicas 

malignas en el esófago, clasificándose dentro de los tumores del tracto gastrointestinal superior 

junto con el cáncer de estómago y el cáncer de intestino delgado1.  

La primera mención del CE tiene su origen en Egipto (año 3000 

a. C.) y en China (siglo I a. C.). Es posteriormente, entre los siglos XV y 

XIX, cuando se produce un aumento significativo de los avances en el 

conocimiento y tratamiento del CE de la mano de médicos como 

Avenzoar, Jean François Fernel o Theodor Billroth, entre otros. Ya en el 

siglo pasado se desarrollan y perfeccionan las técnicas quirúrgicas, se 

identifica el esófago de Barrett como precursor de CE y se producen 

mejoras tanto en el diagnóstico (medicina nuclear y radiodiagnóstico) 

como en el tratamiento de la lesión2.  

 

 

1.2. EPIDEMIOLOGÍA Y PRONÓSTICO 

En términos de incidencia, el CE ocupa el séptimo lugar en el mundo con 572.034 

nuevos casos diagnosticados al año (3,2% del total de cánceres), y el sexto lugar en cuanto a 

muertes con 508.585 casos (5,3% del total de muertes atribuibles al cáncer)3.  

La edad habitual de presentación es entre los 55 y los 70 años, siendo infrecuentes los 

casos en personas por debajo de los 40 años4.  

La región del mundo con mayor incidencia de CE es Asia, particularmente China; 

mientras que las mayores tasas de incidencia, mortalidad y años de vida ajustados por 

discapacidad estandarizados por la edad se observan en Asia central y oriental, y en el África 

Subsahariana oriental, central y meridional5 (Figuras 2 y 3).  

 

 

Figura 1. Avenzoar 

(Ibn Zuhr) 
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Figura 2. Incidencia global del CE estandarizada por la edad en ambos sexos. Fuente: GLOBOCAN 

2020. Gráfica:  http://gco.iarc.fr/today 

 

 

 

Figura 3. Mortalidad global estandarizada por la edad en ambos sexos. Fuente: GLOBOCAN 

2020. Gráfica: http://gco.iarc.fr/today 

 

Los hombres representan aproximadamente el 70% de todos los casos de CE, 

duplicando y triplicando la tasa de incidencia y mortalidad respecto a las mujeres, dependiendo 

de la región geográfica3. La tasa de incidencia entre sexos varía según la histopatología del 

tumor, siendo la tasa hombre-mujer 3:1 para el carcinoma de células escamosas de esófago 

(CCE), y 6:1 para el adenocarcinoma de esófago (AE)6. El CCE aparece más frecuentemente en 

los dos tercios superiores del esófago, mientras el AE se da más comúnmente en el tercio 

inferior7.  

En España, la incidencia anual del CE es de 2.383 casos nuevos, de los cuales 1.908 

(80%) son hombres y 475 (20%) mujeres8. 
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El CE está asociado a un pronóstico pobre, el cual varía entre las diferentes áreas 

geográficas en el mundo, con una supervivencia global (SG) a los 5 años de aproximadamente 

el 20% en Estados Unidos, China y algunos países de Europa9–11. En España, la supervivencia 

neta estandarizada por la edad a 5 años es del 13,1% en hombres y del 15,7% en mujeres8. 

 

 

1.3. FACTORES DE RIESGO 

El CE se clasifica según su histología en tumores epiteliales y mesenquimales. Dentro 

de los tumores epiteliales, la OMS diferencia entre lesiones premalignas, carcinomas y 

neoplasias neuroendocrinas. Por otro lado, los tumores mesenquimales incluyen diferentes tipos 

de neoplasias, entre las que se encuentran el melanoma, el linfoma, el leiomiosarcoma o el 

hemangioma, entre otras12 (Tabla 1).  

 

Tabla 1. Clasificación de la OMS del CE12. 

Tumores epiteliales Tumores mesenquimales 

Lesiones premalignas Tumor de células granulares 

   Displasia escamosa de bajo grado Hemangioma 

   Displasia escamosa de alto grado Leiomioma 

   Displasia glandular de bajo grado Lipoma 

   Displasia glandular de alto grado Tumor estromal gastrointestinal (GIST) 

 Sarcoma de Kaposi 

Carcinoma Leiomiosarcoma 

   Carcinoma de células escamosas Melanoma 

   Adenocarcinoma Rabdomiosarcoma 

   Carcinoma adenoide quístico Sarcoma sinovial 

   Carcinoma adenoescamoso  

   Carcinoma de células escamosas basaloide  

   Carcinoma mucoepidermoide  

   Carcinoma (escamoso) espinocelular Linfomas 

   Carcinoma (escamoso) verrugoso   

   Carcinoma desdiferenciado  

  

Neoplasias neuroendocrinas Tumores secundarios/metástasis 

   Tumor neuroendocrino (NET) (grados 1 y 2)  

   Carcinoma neuroendocrino de células grandes  

   Carcinoma neuroendocrino de células pequeñas  

   Carcinoma adenoneuroendrocrino mixto  
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Los dos subtipos más frecuentes dentro de los carcinomas son el CCE (globalmente 

conforma más del 85% de los casos) y el AE13,14, en los que se han observado factores de riesgo 

como el tabaco, el alcohol, la dieta, el desarrollo socioeconómico y la herencia genética (Tabla 

2). 

 

Tabla 2. Factores de riesgo y factores protectores del CCE y del AE. 

 CCE AE 

Factores de riesgo Tabaco ERGE 

Alcohol ↑IMC 

Carne roja y procesada 
 

Bebidas muy calientes 

PVH 16 y 18 
     

Bajo desarrollo socioeconómico 

    contaminación del aire 
 

    agua no potable 

    desnutrición infantil  

Alto desarrollo socioeconómico Alto desarrollo socioeconómico 

    ↑alcohol     dieta (↑LDL) 

    ↑tabaco  

    ↑drogas  

Polimorfismos genéticos 

puntuales (limitado) 

Polimorfismos genéticos 

puntuales (leve) 

Variantes genéticas 

Factores protectores Frutas y verduras Helicobacter pylori 

PVH, papilomavirus humano; ERGE, enfermedad por reflujo gastroesofágico; IMC, índice de masa 

corporal. 

 

 

1.3.1. CARCINOMA DE CÉLULAS ESCAMOSAS 

El proceso fisiopatológico se inicia comúnmente por el contacto directo de compuestos 

carcinogénicos con la mucosa esofágica. Las lesiones mecánicas como la acalasia, radioterapia 

(RT), bebidas calientes o el hidróxido de sodio aumentan la susceptibilidad a estos compuestos 

carcinogénicos6.   

Dos de los principales factores de riesgo son el tabaco y el consumo excesivo de 

alcohol, cuya combinación parece producir el doble de efecto que para cada uno de ellos por 

separado15. En cuanto al tabaco, los pacientes fumadores en activo presentan mayor riesgo de 

enfermedad que los exfumadores, habiéndose evidenciado que los que consumen más de 30 

paquetes-año incrementan el riesgo de contraer la enfermedad. Asimismo, los hombres 
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fumadores muestran un mayor riesgo que las mujeres fumadoras16. Por otro lado, el riesgo de 

padecer un CCE se incrementa con el alcoholismo, que a su vez está relacionado con el 

volumen total de alcohol ingerido a la semana14.  

Otro factor importante a tener en cuenta en el CCE es la dieta. Así, el consumo de frutas 

y verduras se ha sugerido que puede actuar como factor protector17, mientras que el consumo de 

carne roja y carne procesada pueden actuar como factor de riesgo18,19. Además, se ha propuesto 

el consumo de bebidas muy calientes como otro factor de riesgo20, propio de países de 

Sudamérica3. Por último, también se ha visto implicado el Papilomavirus Humano, 

particularmente los subtipos 16 y 1821. 

 

1.3.2. ADENOCARCINOMA 

Una de las principales vías de patogénesis del AE es probablemente la enfermedad por 

reflujo gastroesofágico que acaba provocando metaplasia de las células escamosas a epitelio 

columnar especializado, conocido con esófago de Barrett, el cual  puede progresar a displasia de 

bajo o alto grado y posteriormente a AE6. Se ha observado que los pacientes con reflujo 

gastroesofágico crónico o regurgitación presentan un riesgo aproximadamente cinco veces 

mayor de progresar a un AE que aquellos sin síntomas de enfermedad por reflujo 

gastroesofágico. 

Otro de los principales factores de riesgo es el índice de masa corporal, que ha 

demostrado una asociación lineal con el riesgo de AE22. 

Asimismo, se ha propuesto que la infección por Helicobacter pylori puede actuar como 

factor protector, en tanto que esta patología puede provocar, en última instancia, una 

disminución de la producción de ácido gástrico debido a la atrofia gástrica, disminuyendo así la 

exposición del epitelio esofágico a los contenidos ácidos, y como consecuencia, disminuyendo 

el riesgo de esófago de Barrett y AE23.   

 

1.3.3. DESARROLLO SOCIOECONÓMICO 

Se ha descrito que la exposición a muchos de los factores de riesgo para CE está 

fuertemente asociada tanto al alto como al bajo desarrollo socioeconómico.  
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En regiones de Asia y el África Subsahariana, donde se observa una alta tasa de 

incidencia de CE, especialmente el CCE, existe un desarrollo socioeconómico bajo, por lo que 

el mismo se ha propuesto como factor de riesgo para contraer la enfermedad. Además, este bajo 

desarrollo se asocia a otros factores de riesgo en estas regiones del mundo, como son la 

contaminación del aire, las dificultades al acceso de agua potable y la desnutrición infantil5,24.  

En el otro extremo están las zonas del mundo con mayor desarrollo socioeconómico, en 

los que el tabaquismo, la ingesta elevada de alcohol, el consumo de drogas y la dieta, 

especialmente por el incremento de colesterol LDL (lipoproteína de baja densidad), presentan 

una tendencia ascendente24.  

 

1.3.4. FACTORES GENÉTICOS 

Los estudios de asociación del genoma completo han identificado algunos 

polimorfismos puntuales (gen PLCE1, gen TP53 o genes HLA tipo 2) que pueden verse 

asociados al riesgo de desarrollar CCE, aunque su contribución es probablemente limitada22. 

En cuanto al AE, se ha demostrado que el riesgo del mismo y de esófago de Barrett está 

influenciado por alteraciones genéticas comunes en la población, y que muchos de los genes 

asociados con estas dos patologías se relacionan entre sí25. Igual que ocurría en el CCE, los 

estudios de asociación del genoma completo han identificado un número de variantes genéticas 

que se asocian al riesgo de AE y esófago de Barrett. Sin embargo, la asociación con 

polimorfismos puntuales es leve, con no más de un 20% de aumento en el riesgo de AE22. 

 

 

1.4. SIGNOS Y SÍNTOMAS 

En estadios iniciales, el CE puede ser asintomático. A medida que la enfermedad 

avanza, los pacientes presentan disfagia progresiva (primero a sólidos y a continuación a 

líquidos), pérdida de peso, odinofagia, dispepsia, acidez que no responde al tratamiento, dolor 

torácico o signos de hipovolemia. Se pueden observar otros síntomas menos comunes, como la 

ronquera, la tos o la neumonía relacionadas con la parálisis del nervio laríngeo o la invasión del 

árbol traqueobronquial, así como hematemesis, hemoptisis o adenopatías cervicales23,26.  
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Las escalas para evaluar la calidad de vida de los pacientes con CE potencialmente 

curable realizadas antes y después de tratamiento son factores independientes de 

supervivencia27.  

 

 

1.5. PARTICULARIDADES ANATÓMICAS Y DRENAJE LINFÁTICO 

1.5.1. PARTICULARIDADES ANATÓMICAS 

El esófago atraviesa la región cervical, la región torácica y la región abdominal. La 

importancia clínica de la localización del tumor primario radica en su relación con las 

estructuras adyacentes1. 

Para su localización puede utilizarse una división endoscópica según la distancia entre 

los incisivos y el borde superior de la lesión. Sin embargo, en la práctica clínica, habitualmente 

se emplea una división que lo divide en: 

- Esófago cervical: localizado entre la hipofaringe y la entrada torácica, a la altura de 

la escotadura yugular del manubrio esternal. Se estadifica como cáncer de esófago 

torácico superior y no como tumor de cabeza y cuello. 

- Esófago torácico superior: situado entra la entrada torácica y el borde inferior de la 

vena ácigos. 

- Esófago torácico medio: su porción superior limita con el borde inferior de la vena 

ácigos y su porción inferior con el borde inferior de la vena pulmonar. 

- Esófago torácico inferior: su porción superior limita con el borde inferior de la 

vena pulmonar y su porción inferior con el estómago. 

- Esófago abdominal: se estadifica como cáncer torácico inferior. Para determinar si 

un tumor es esofágico o gástrico, es importante determinar la localización exacta 

de su epicentro. En este sentido, el cáncer que afecta a la unión esofagogástrica y 

cuyo epicentro se encuentra a menos de 2 cm del cardias (tipos I/II de Siewert) se 

estadifica como CE, mientras que el cáncer con epicentro a más de 2 cm de la 

unión esofagogástrica, aun afectando a la misma, se estadifica como cáncer de 

estómago (Figura 4)1,28. 
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Figura 4. Localización anatómica del CE, incluyendo las medidas endoscópicas 

más frecuentes de cada región medida desde los incisivos. Las medidas exactas 

dependen del tamaño corporal y de la altura del paciente. La localización del 

tumor se define por el epicentro de la lesión. EGJ, unión esofagogástrica; UES, 

esfínter esofágico superior. Fuente: Amin et al.1  

 

1.5.2. DRENAJE LINFÁTICO  

El drenaje linfático del esófago es intramural y longitudinal. La red linfática del esófago 

está concentrada en la submucosa, aunque los canales linfáticos también están presentes en la 

lámina propia, lo que puede permitir la existencia de metástasis linfáticas en estadios tempranos 

de la enfermedad. El hecho de que el drenaje linfático sea longitudinal hace que la localización 

anatómica del cáncer y la de los ganglios linfáticos a los que drena puedan no ser la misma1.  

Los ganglios linfáticos regionales para establecer el estadio N se extienden desde la 

región cervical periesofágica hasta la región celiaca: ganglios periesofágicos en los niveles VI y 

VII cervicales, cervicales paratraqueales inferiores bilaterales (1R y 1L), paratraqueales 

superiores e inferiores bilaterales (2R, 2L, 4R y 4L), subcarinales (7), ganglios paraesofágicos 

en el tórax superior (8U), medio (8M) e inferior (8Lo), ganglios en el ligamento pulmonar (9R y 

9L), diafragmáticos (15), ganglios adyacentes al cardias (16), gástricos izquierdos (17), 
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adyacentes a la arteria hepática común (18), ganglios adyacentes a la arteria esplénica proximal 

(19) y ganglios junto al tronco celiaco (20) (Figura 5)1. 

 

 

Figura 5. Mapas ganglionares para el CE. Fuente: Amin et al.1 

 

 

1.6. ESTADIFICACIÓN Y CLASIFICACIÓN PRONÓSTICA 

1.6.1. SISTEMAS DE ESTADIFICACIÓN 

Para la estadificación del CE, actualmente se utiliza la descrita en la 8ª edición de la 

clasificación TNM de la American Joint Committee on Cancer (AJCC, 2017). En esta última 

edición, con el conjunto de datos recogidos de 22.654 pacientes de 33 centros repartidos en 6 

continentes, se recomiendan 3 sistemas de estadificación tanto para el CCE como el AE:  

- cTNM: estadificación clínica en pacientes con diagnóstico reciente que aún no han 

recibido tratamiento. 

- pTNM: estadificación patológica para pacientes que directamente han sido 

sometidos a cirugía. 

- ypTNM: estadificación para pacientes que han recibido tratamiento 

neoadyuvante1.  
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Los criterios para la clasificación TNM están resumidos en la Tabla 3. En las Tablas 4 y 

5 se muestran el cTNM, pTNM y estadio del CCE, en las Tablas 6 y 7 el cTNM, pTNM y 

estadio del AE, y en la Tabla 8 el ypTNM y estadio de ambos subtipos histológicos, ya que en 

este caso no hay diferencias entre ambos.  

 

Tabla 3. Criterios para la clasificación TNM del CE. 

Categoría T Criterios 

Tx Tumor que no puede ser valorado 

T0 No hay evidencia de tumor primario 

Tis 
Displasia de alto grado, definida con células malignas confinadas al epitelio por la 

membrana basal 

T1 Tumor que invade la lámina propia, la muscularis mucosae o la submucosa 

    T1a Tumor que invade la lámina propia o la muscularis mucosae 

    T1b Tumor que invade la submucosa 

T2 Tumor que invade la muscular propia 

T3 Tumor que invade la adventicia  

T4 Tumor que invade estructuras adyacentes 

    T4a 
Tumor que invade la pleura, el pericardio, la vena ácigos, el diafragma o el 

peritoneo 

    T4b 
Tumor que invade otras estructuras adyacentes, como la aorta, un cuerpo vertebral 

o vías aéreas 

Categoría N Criterios 

Nx Ganglios regionales que no pueden ser valorados 

N0 No hay evidencia de invasión ganglionar regional 

N1 Metástasis en 1 o 2 ganglios regionales 

N2 Metástasis en de 3 a 6 ganglios regionales 

N3 Metástasis en 7 o más ganglios regionales 

Categoría M Criterios 

M0  Sin metástasis a distancia 

M1 Metástasis a distancia 
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Tabla 4. Estadificación clínica (cTNM) y estadio del CCE. 

Cuando cT es… Y cN es… Y M es… El estadio es… 

Tis N0 M0 0 

T1 N0-1 M0 I 

T2 N0-1 M0 II 

T3 N0 M0 II 

T3 N1 M0 III 

T1-3 N2 M0 III 

T4 N0-2 M0 IVA 

Cualquier T N3 M0 IVA 

Cualquier T Cualquier N M1 IVB 

 

 

 

Tabla 5. Estadificación patológica (pTNM) y estadio del CCE. 

Cuando pT es… Y pN es… Y M es… Y G es… Y la localización es… El estadio es… 

Tis N0 M0 N/A Cualquiera 0 

T1a N0 M0 G1 Cualquiera IA 

T1a N0 M0 G2-3 Cualquiera IB 

T1a N0 M0 Gx Cualquiera IA 

T1b N0 M0 G1-3 Cualquiera IB 

T1b N0 M0 Gx Cualquiera IB 

T2 N0 M0 G1 Cualquiera IB 

T2 N0 M0 G2-3 Cualquiera IIA 

T2 N0 M0 Gx Cualquiera IIA 

T3 N0 M0 G1-3 Inferior IIA 

T3 N0 M0 G1 Superior/Medio IIA 

T3 N0 M0 G2-3 Superior/Medio IIB 

T3 N0 M0 Gx Inf/Sup/Med IIB 

T3 N0 M0 Cualquiera Localización X IIB 

T1 N1 M0 Cualquiera Cualquiera IIB 

T1 N2 M0 Cualquiera Cualquiera IIIA 

T2 N1 M0 Cualquiera Cualquiera IIIA 

T2 N2 M0 Cualquiera Cualquiera IIIB 

T3 N1-2 M0 Cualquiera Cualquiera IIIB 

T4a N0-1 M0 Cualquiera Cualquiera IIIB 

T4a N2 M0 Cualquiera Cualquiera IVA 

T4b N0-2 M0 Cualquiera Cualquiera IVA 

Cualquier T N3 M0 Cualquiera Cualquiera IVA 

Cualquier T Cualquier N M1 Cualquiera Cualquiera IVB 
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Tabla 6. Estadificación clínica (cTNM) y estadio del AE. 

Cuando cT es… Y cN es… Y M es… El estadio es… 

Tis N0 M0 0 

T1 N0 M0 I 

T1 N1 M0 IIA 

T2 N0 M0 IIB 

T2 N1 M0 III 

T3 N0-1 M0 III 

T4a N0-1 M0 III 

T1-4a N2 M0 IVA 

T4b N0-2 M0 IVA 

Cualquier T N3 M0 IVA 

Cualquier T Cualquier N M1 IVB 

 

 

 

Tabla 7. Estadificación patológica (pTNM) y estadio del AE. 

Cuando pT es… Y pN es... Y M es… Y G es… El estadio es… 

Tis N0 M0 N/A 0 

T1a N0 M0 G1 IA 

T1a N0 M0 Gx IA 

T1a N0 M0 G2 IB 

T1b N0 M0 G1-2 IB 

T1b N0 M0 Gx IB 

T1 N0 M0 G3 IC 

T2 N0 M0 G1-2 IC 

T2 N0 M0 G3 IIA 

T2 N0 M0 Gx IIA 

T1 N1 M0 Cualquiera IIB 

T3 N0 M0 Cualquiera IIB 

T1 N2 M0 Cualquiera IIIA 

T2 N1 M0 Cualquiera IIIA 

T2 N2 M0 Cualquiera IIIB 

T3 N1-2 M0 Cualquiera IIIB 

T4a N0-1 M0 Cualquiera IIIB 

T4a N2 M0 Cualquiera IVA 

T4b N0-2 M0 Cualquiera IVA 

Cualquier T N3 M0 Cualquiera IVA 

Cualquier T Cualquier N M1 Cualquiera IVB 
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Tabla 8. Estadificación tras tratamiento neoadyuvante 

(ypTNM) y estadio del CCE y del AE. 

Cuando ypT es… Y ypN es… Y M es… El estadio es… 

T0-2 N0 M0 I 

T3 N0 M0 II 

T0-2 N1 M0 IIIA 

T3 N1 M0 IIIB 

T0-3 N2 M0 IIIB 

T4a N0 M0 IIIB 

T4a N1-2 M0 IVA 

T4a Nx M0 IVA 

T4b N0-2 M0 IVA 

Cualquier T N3 M0 IVA 

Cualquier T Cualquier N M1 IVB 

 

 

1.6.2. CLASIFICACIÓN TNM DEL CE 

• Clasificación T: las células malignas limitadas al epitelio esofágico son 

categorizadas como Tis (displasia de alto grado). El cáncer limitado a la mucosa es 

T1a (intramucoso) y el cáncer limitado a la submucosa es T1b. El cáncer confinado 

a la muscular propia es T2. El cáncer que invade la adventicia es T3. El cáncer que 

invade estructuras vecinas se categoriza como T4, el cual se divide en T4a (pleura, 

pericardio, vena ácigos, diafragma o peritoneo) y T4b (aorta, cuerpo vertebral o 

vías aéreas)1.  

• Clasificación N: los datos demuestran que el número de ganglios metastásicos es 

un factor pronóstico importante, además de ser predictor de supervivencia. Por ello, 

en la clasificación N se ha agrupado el número de ganglios regionales positivos, 

siendo N1 cuando hay de 1 a 2 metástasis ganglionares, N2 entre 3 y 6 metástasis 

ganglionares, y N3 cuando hay 7 o más ganglios afectos. No obstante, no existe un 

punto de corte exacto, ya que, ante la existencia de un ganglio positivo adicional, la 

supervivencia se ve comprometida1,29,30.  

• Clasificación M: si no existen metástasis a distancia estaríamos ante la categoría 

M0, mientras que si existen metástasis a distancia, incluyendo la afectación 

ganglionar no regional, la categoría es M11. 
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Figura 6. Categorías T, N y M. El tumor primario (T) se clasifica por la 

profundidad de la invasión tumoral. La infiltración ganglionar regional se 

determina por el número de ganglios afectados. Las metástasis a distancia 

se designan como M1. Fuente: Amin et al.1 

 

1.6.3. GRADO HISTOLÓGICO 

El grado histológico del CE se divide en tres categorías: bien diferenciado (G1), 

moderadamente diferenciado (G2) y pobremente diferenciado (G3). La mayor parte de los CCE 

y de los AE son moderadamente diferenciados1. 

 

1.6.4. SUPERVIVENCIA ENTRE SISTEMAS DE ESTADIFICACIÓN TNM 

Se ha evidenciado que los tres sistemas de estadificación (cTNM, pTNM e ypTNM) 

presentan datos de supervivencia específicos para cada uno de ellos1. 

En el AE, la estadificación clínica, la patológica y la realizada tras el tratamiento 

neoadyuvante (Figuras 7, 8 y 9) muestran, en general, mejor supervivencia que en el CCE 

(Figuras 10, 11 y 12)1. 
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Figura 7. Curvas de supervivencia para la estadificación clínica 

(cTNM) del AE. Fuente: Amin et al.1  

 

 

Figura 8. Curvas de supervivencia para la estadificación 

patológica (pTNM) del AE. Fuente: Amin et al.1 
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Figura 9. Curvas de supervivencia para la estadificación tras el 

tratamiento neoadyuvante (ypTNM) del AE. Fuente: Amin et al.1 

 

 

Figura 10. Curvas de supervivencia para la estadificación 

clínica (cTNM) del CCE. Fuente: Amin et al.1  
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Figura 11. Curvas de supervivencia para la estadificación 

patológica (pTNM) del CCE. Fuente: Amin et al.1 

 

 

Figura 12. Curvas de supervivencia para la estadificación tras el 

tratamiento neoadyuvante (ypTNM) del CCE. Fuente: Amin et al.1 
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1.7. DIAGNÓSTICO Y SEGUIMIENTO DE LA ENFERMEDAD 

El diagnóstico definitivo del CE se alcanza tras biopsiar una lesión sospechosa en la 

mucosa del esófago visualizada en una endoscopia digestiva alta. Una vez diagnosticado, es 

necesaria la realización de diferentes técnicas de imagen para obtener la estadificación clínica 

(cTNM) y poder establecer de forma individualizada el tratamiento más adecuado. Además, 

estas pruebas de imagen serán importantes para valorar la respuesta al tratamiento y realizar un 

correcto seguimiento de la enfermedad31. 

 

1.7.1. ESOFAGOGRAMA 

Actualmente en desuso, en el pasado se utilizaba como estudio inicial ante la sospecha 

de CE y previo a la realización de una endoscopia digestiva alta28. 

 

 

Figura 13. Esofagograma. Compresión extrínseca en esófago torácico 

medio, en paciente con carcinoma epidermoide T2N2M0. 

 

1.7.2. ECOENDOSCOPIA 

La ecoendoscopia ha demostrado ser el mejor estudio diagnóstico para valorar la 

profundidad de invasión del tumor en la pared esofágica32, con una sensibilidad y especificidad 
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acumuladas para tumores T1 del 81,6% y 99,4% respectivamente, y para tumores T4 del 92,4% 

y del 97,4% respectivamente33. En cuanto a la precisión diagnóstica en la estadificación del CE 

superficial (malignidad limitada a la mucosa o submucosa), los valores oscilan entre el 73% y el 

93% dependiendo del estadio; mientras que en la estadificación del CE localmente avanzado 

presenta unos valores del 33% para tumores T2 y del 100% para tumores T332. 

La valoración precisa en estadios iniciales es importante de cara a la planificación de la 

resección en bloque del CCE superficial. También debe considerarse la resección de la mucosa 

con un tumor menor de 10 mm de tamaño si se puede asegurar su resección completa. 

Asimismo, está recomendada la DES como primera opción, para asegurar la resección en 

bloque que proporcione una estadificación precisa de la enfermedad. Por otro lado, se 

recomienda la REM con intención curativa de las lesiones visibles en el síndrome de Barrett, y 

se debe considerar la DES en casos seleccionados, como lesiones mayores de 15 mm o lesiones 

con riesgo de invasión de la submucosa34. 

 

 

Figura 14. Ecoendoscopia. Adenocarcinoma T1b (flecha) que provoca 

engrosamiento y distorsión de las capas de mucosa y submucosa (punta 

de flecha), sin invadir la muscular propia. Fuente: DaVee et al.35 

 

Como se comentó previamente en el apartado 1.5.2 Clasificación TNM del CE, la 

afectación ganglionar es un factor pronóstico determinante, por lo que la valoración del estatus 

ganglionar es fundamental. Los criterios ecográficos que sugieren afectación ganglionar son el 
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patrón hipoecoico, los contornos mal definidos, la morfología redondeada y el eje corto mayor 

de 10 mm, con una sensibilidad del 76-84% y una especificidad del 70-85% en función de la 

presencia de estas características28. La precisión de la ecoendoscopia en la estadificación 

ganglionar es del 74%, aumentando hasta casi el 90% cuando se combina con la punción 

aspiración con aguja fina (PAAF)32. Otros autores refieren que al añadir la PAAF, los valores de 

sensibilidad y especificidad se ven incrementados al 96,7% y 95,5%, respectivamente28. 

Las tres limitaciones más importantes de la ecoendoscopia son:  

1. Variabilidad interoperador, ya que se trata de una técnica operador dependiente. 

2. Valoración de lesiones estenosantes, debido a la dificultad que supone atravesarlas 

y porque además dificulta la valoración de la invasión tumoral.  

3. Evaluación tras QT neoadyuvante, por la alta tasa de sobreestadificación como 

consecuencia de los cambios inflamatorios y de fibrosis secundarios al 

tratamiento32. 

 

1.7.3. TOMOGRAFÍA COMPUTARIZADA (TC) 

En relación con la estadificación T, la TC tiene una precisión diagnóstica limitada en los 

tumores más superficiales (T1-T3). Sin embargo, puede aportar gran información en los 

tumores más invasivos, excluyendo la presencia de invasión de estructuras adyacentes en 

tumores T4 y determinando así su posible resecabilidad36. La invasión de la aorta se sospecha 

cuando el contacto entre esta y el tumor es mayor de 90º o cuando el triángulo graso que se 

forma entre el esófago, la aorta y la columna vertebral está obliterado. Asimismo, la invasión de 

las vías aéreas se sospechará cuando exista impronta del tumor sobre la pared de la tráquea o la 

pared bronquial o la presencia de fístula traqueoesofágica37.  

Al contrario que con la ecoendoscopia, la TC es una técnica menos precisa en la 

valoración de la extensión ganglionar, ya que el criterio de tamaño (sospechosa de malignidad 

en ganglios con eje corto mayor de 10 mm en tórax y abdomen o eje corto mayor de 5 mm en 

cadenas supraclaviculares), es un mal predictor de infiltración tumoral debido a que es posible 

encontrar ganglios aumentados de tamaño secundarios a un proceso inflamatorio, e incluso 

ganglios infiltrados con tamaño dentro de la normalidad28.  

Asimismo, en la estadificación inicial debería realizarse una TC de tórax y abdomen con 

contraste oral e intravenoso, incluyendo la pelvis cuando esté clínicamente indicado, para 
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valorar la existencia de metástasis a distancia, siendo los órganos más frecuentemente afectados 

el hígado, los pulmones, el hueso y las glándulas suprarrenales28,38. 

 

 

Figura 15. TC con contraste intravenoso. Engrosamiento concéntrico de las paredes 

del tercio superior del esófago (imagen izquierda, flecha) y adenopatía en el nivel IIa 

izquierdo (imagen derecha, flecha) en paciente con CCE estadio IVB. 

 

En el seguimiento de los pacientes con CE tratados con intención curativa se 

recomienda la realización de una TC cada 6 meses durante los 2 primeros años, y 

posteriormente cada año los siguientes 3-4 años28. 

 

1.7.4. TOMOGRAFÍA POR EMISIÓN DE POSITRONES (PET/TC) 

1.7.4.1. DEFINICIÓN 

La PET/TC es una técnica de imagen molecular que permite la visualización y 

cuantificación de distintos procesos biológicos. Se trata de una herramienta de la Medicina 

Nuclear cuyo crecimiento en los últimos años ha sido exponencial y cuya utilización más 

frecuente es el área de la oncología, tanto en la estadificación inicial de múltiples tumores, como 

en la valoración de la respuesta al tratamiento, el seguimiento o la sospecha de recaída, 

valoración del nódulo pulmonar solitario, guía de biopsia o planificación de RT. 

 Esta modalidad se basa en el uso de radionúclidos (isótopos radiactivos) emisores de 

positrones que tras su aniquilación con un electrón del medio dan como resultado dos fotones 



INTRODUCCIÓN 

24 

gamma de igual dirección y sentidos opuestos, cada uno de ellos con una energía de 511 keV, 

los cuales son detectados por coincidencia por parte del tomógrafo con forma de anillo39. 

 El radiofármaco universalmente utilizado es la 

[18F]FDG, es decir, fluordesoxiglucosa (FDG) marcada 

con el radionúclido 18Flúor [18F] (Figura 16). La 

[18F]FDG es un análogo de la glucosa, por lo que 

penetra en la célula mediante difusión facilitada a 

través de las proteínas transportadoras de membrana 

GLUT. Una vez dentro de la célula, en el citosol y al 

igual que la glucosa, la [18F]FDG inicia la vía 

glicolítica con la fosforilación en el carbono 6 por parte 

de la hexoquinasa para dar lugar a la 2-flúor-2-desoxiglucosa-6-fosfato. Sin embargo, el 

siguiente paso que es la isomerización para la formación de la fructosa-6-fosfato mediada por la 

enzima fosfoglucosaisomerasa, no tiene lugar en el caso de la [18F]FDG debido a que carece de 

grupo hidroxilo en el carbono-2, fundamental para que se pueda llevar a cabo. Por tanto, la 

[18F]FDG no puede ser metabolizada y sufre atrapamiento metabólico40 (Figura 17). 

 

 

Figura 17. Atrapamiento metabólico de la [18F]FDG. HK, 

hexoquinasa; G6-PI, glucosa-6-fosfatasa. 

 

 Los estudios PET/TC con [18F]FDG se utilizan para la patología tumoral, procesos 

infecciosos, para la viabilidad miocárdica o la sarcoidosis cardiaca y en cerebro para el estudio 

de demencia, epilepsia interictal y/o glioblastoma recurrente7. 

Figura 16. Estructura química de la molécula 

2-desoxi-2-[18F]fluoro-D-glucosa. 
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En cuanto a la patología tumoral, la captación de la [18F]FDG con mayor avidez por los 

procesos malignos se debe al incremento de la glicólisis que muestran las células neoplásicas 

como consecuencia de su metabolismo fundamentalmente anaeróbico, provocando un 

incremento en el número de transportadores de membrana GLUT y un aumento de la actividad 

de varias enzimas de la vía glicolítica. Aunque el rendimiento energético de la vía anaerobia es 

menor que el de la vía oxidativa, en la primera la velocidad en la que se obtiene la energía es 

mucho mayor, lo que se traduce en un elevado consumo de glucosa, convirtiendo a la [18F]FDG 

en un indicador indirecto de proliferación celular39. 

 

1.7.4.2. PREPARACIÓN DEL PACIENTE Y ACTIVIDAD DE [18F]FDG A 

ADMINISTRAR 

Todos los pacientes deben acudir al Servicio de Medicina Nuclear con, al menos, 4 

horas de ayuno y buena hidratación (1,5 litros de agua). También deben evitar el ejercicio 

intenso los dos días previos a la prueba41. 

Es importante controlar los niveles de glucosa en sangre, ya que esta compite con la 

[18F]FDG para entrar en las células. Por ello, antes de la inyección del radiofármaco debe 

medirse la glucemia, siendo aceptables niveles de hasta 10 mMol/l. Los pacientes diabéticos 

insulinodependientes no deben administrarse la insulina lenta o la de acción intermedia el 

mismo día de la prueba, mientras que las insulinas de acción rápida y acción corta deben 

inyectarse 4 y 6 horas antes de la administración del radiofármaco, respectivamente41.  

No obstante, aunque debe hacerse todo lo posible para reducir la glucemia a niveles 

normales y la insulinemia a niveles bajos, en pacientes con diabetes inestable o mal controlada, 

la hiperglucemia no debería representar una contraindicación absoluta para el estudio, ya que en 

estos pacientes no perjudica el valor clínico de la prueba41.  

El embarazo es una contraindicación relativa, debiendo sopesar los beneficios y los 

riesgos de realizar la exploración41. No se recomienda interrumpir la lactancia debido a que la 

cantidad de [18F]FDG excretada en la leche materna después de un estudio PET/TC se encuentra 

dentro de los niveles permitidos para el lactante, según las organizaciones internacionales42,43. 

Sin embargo, debido a la acumulación de [18F]FDG en la mama, se recomienda que el contacto 

entre la madre y el bebé sea limitado en las 12 horas siguientes a la inyección del radiofármaco, 

para evitar la exposición externa a la radiación emitida por la madre43. 
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Previo a la inyección del radiofármaco, se realiza una breve historia clínica del paciente 

en la que se recoge el motivo de consulta, los posibles tratamientos previos administrados y la 

existencia de procesos infecciosos-inflamatorios, granulomatosos y/o traumatismos recientes. 

Asimismo, se anotan la altura y peso del paciente, la glucemia y en mujeres en edad fértil, la 

fecha de la última regla y el resultado de la prueba de embarazo.  

La actividad de [18F]FDG recomendada en adultos es de 3,5-4,5 MBq por kilogramo de 

peso, administrada de forma intravenosa, que deberá ajustarse en función del tipo de cámara 

utilizada y modo de adquisición de las imágenes. En la población pediátrica y en los 

adolescentes se puede calcular la actividad a administrar conforme a las recomendaciones de la 

European Association of Nuclear Medicine44,45. 

Una vez inyectado el radiofármaco, el paciente debe permanecer durante 60 minutos en 

una habitación con temperatura adecuada para evitar la activación de la grasa parda.  

 

1.7.4.3. ADQUISICIÓN DEL ESTUDIO Y PROCESADO DE IMÁGENES 

Previo a iniciar el estudio, se solicita al paciente que orine, ya que la [18F]FDG se 

elimina por vía urinaria y su acumulación en la vejiga puede dificultar la valoración metabólica 

de la pelvis. 

A continuación, se adquieren imágenes desde la base del cráneo hasta el tercio superior 

de los fémures con los brazos por encima de la cabeza, a excepción de los pacientes con tumor 

primario localizado en el esófago cervical, en los que los brazos se colocan hacia abajo. 

Finalmente, las imágenes son procesadas en una estación de trabajo con un software 

específico por el Médico Nuclear, que evaluará su calidad y, si es necesario, realizará algún 

estudio complementario. 

 

1.7.4.4. EVALUACIÓN VISUAL DE LA IMAGEN PET 

Una vez adquiridas las imágenes PET/TC en condiciones óptimas, es importante 

conocer e interpretar correctamente la distribución fisiológica de la [18F]FDG en los diferentes 

tejidos. Además, en cada uno de ellos, la intensidad de captación puede mostrar gran variación 

dentro del rango de normalidad: 
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• Cerebro y médula espinal: se observa elevada captación en la corteza cerebral y 

ganglios basales que refleja la elevada tasa metabólica neuronal y su preferencia 

por la glucosa como fuente de energía. La captación en la sustancia blanca es muy 

baja, y la captación en cerebelo es ligeramente menor a la del córtex. También se 

considera normal un aumento focal en el vermis. En la columna vertebral, a 

menudo se puede observar captación medular de leve a moderada intensidad.  

• Tejido linfoide: en amígdalas palatinas y adenoides se puede apreciar captación 

elevada debido a un proceso inflamatorio. Habitualmente esta captación es 

bilateral, pero también unilateral, lo cual puede ser un problema cuando se trata de 

pacientes con linfoma o tumor de cabeza y cuello. Frecuentemente puede 

observarse leve captación en ganglios reactivos cervicales, axilares, mediastínicos 

e inguinales. Los ganglios aumentados de tamaño con leve captación son de baja 

probabilidad de malignidad cuando el tumor primario presenta elevada avidez por 

la [18F]FDG. Sin embargo, en ganglios de pequeño tamaño y leve captación, no 

puede descartarse la presencia de micrometástasis. 

• Glándulas salivales: habitualmente se evidencia captación leve a moderada en 

parótidas y submandibulares de forma bilateral y simétrica. En caso de apreciar 

captación asimétrica, esta puede ser secundaria a sialoadenitis, atrofia, obstrucción 

ductal o cambios post-radioterapia. Un aumento focal podría estar en relación con 

un ganglio intraparotídeo o una neoplasia. 

• Lengua y cuerdas vocales: la captación en estas estructuras puede minimizarse 

tratando de que el paciente no hable, beba o coma durante el periodo de captación 

tras la inyección del radiofármaco. 

• Tiroides: la captación difusa puede ser fisiológica o ser secundaria a una tiroiditis 

inespecífica (tiroiditis subaguda, enfermedad de Graves o tiroiditis de Hashimoto). 

La captación focal podría estar en relación con cáncer de tiroides, por lo que debe 

estudiarse mediante ecografía. 

• Timo: la captación en el timo involucionado normalmente es indistinguible del 

tejido conectivo adyacente. Sin embargo, puede observase captación moderada en 

pacientes jóvenes y en adultos con rebote tímico secundario a QT. Si la captación 

es significativamente más alta que en los casos previos, debería tenerse en cuenta la 

posible presencia de un timoma, un carcinoma tímico o un linfoma. 
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• Mamas: la captación leve subareolar es normal. En la fase post-ovulatoria puede 

observarse captación moderada. Durante la lactancia puede evidenciarse captación 

moderada a elevada. En la ginecomastia también puede apreciarse leve a moderada 

captación del radiofármaco. La necrosis grasa tras lumpectomía puede presentar 

captación leve a moderada de forma persistente. 

• Pulmones: cuando se encuentran correctamente aireados, presentan mínima 

captación en relación con los tejidos blandos y el pool vascular. El tejido 

broncovascular lobular o segmentario muestra mayor captación que el pulmón 

aireado. 

• Corazón: la captación es extremadamente variable, pudiendo ser desde mínima a 

muy elevada dependiendo de los niveles de glucosa, insulina y ácidos grasos libres 

en sangre. Captación focal puede verse en los músculos papilares.  

• Pool vascular: la actividad relativa en el pool vascular disminuye con el tiempo 

mientras el radiofármaco va siendo captado por los tejidos diana y eliminado a 

través del tracto urinario. En pacientes con insuficiencia renal, el aclaramiento 

puede estar retrasado. 

• Hígado: característicamente muestra un patrón heterogéneo de captación de leve a 

moderada intensidad, que puede dificultar la evaluación de lesiones de pequeño 

tamaño. Los focos de pequeño tamaño son particularmente problemáticos cuando 

no hay correlación estructural, ya que pueden representar tanto metástasis como 

simplemente ruido de fondo. La intensidad de captación del hígado sano es 

ligeramente más alta que la del bazo, siendo de menor intensidad cuando existe 

infiltración grasa o cirrosis.  

• Bazo: la captación es habitualmente homogénea y de menor intensidad respecto al 

hígado. La intensidad puede ser mayor en la hipertensión portal. El aumento difuso 

de la captación de moderada intensidad puede verse en la hematopoyesis 

secundaria a anemia o tras QT y/o tratamiento con factor estimulante de colonias 

de granulocitos. Esta captación debe distinguirse del patrón de captación elevado y 

a menudo heterogéneo característico de sepsis o infiltración por linfoma o 

leucemia. 

• Tracto gastrointestinal: la captación puede ser variable. A menudo se ve 

captación elevada en estómago y colon, especialmente en ciego, colon ascendente 

y rectosigma. En ciego se ha atribuido a concentración de tejido linfoide en las 
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placas de Peyer. En otras localizaciones, puede ser debido a peristalsis. La 

captación moderada es común en la unión gastroesofágica ya sea fisiológica o 

secundaria a esofagitis crónica por reflujo gastroesofágico. La captación elevada 

que afecta a largos segmentos de intestino (más frecuentemente en el colon) se ve 

habitualmente en diabéticos tratados con Metformina. La captación segmentaria 

puede estar en relación con colitis o, en el íleo distal, a enfermedad de Crohn 

activa. La actividad focal de elevada intensidad comúnmente es fisiológica o 

artefactual, aunque sin poder descartar adenoma o adenocarcinoma. 

• Glándulas adrenales: las captaciones focales pueden ser problemáticas debido a 

que son una localización común de metástasis y también de nódulos 

benignos/adenomas. 

• Tracto urinario: la captación es muy elevada de forma invariable, salvo en casos 

de insuficiencia renal. En lesiones parenquimatosas, incluso con leve actividad, 

debería levantar sospechas sobre la existencia de carcinoma de células renales. La 

captación focal en uréteres es habitualmente secundaria a peristalsis. 

• Sistema musculoesquelético: la captación es leve, pero puede incrementarse con 

la actividad (ejercicio, trabajo físico…). La captación muscular difusa 

habitualmente refleja unos niveles aumentados de insulina tanto en diabéticos 

resistentes a la insulina o pacientes que han comido en las 4 horas previas al 

estudio. La captación focal puede aparecer en puntos de traumatismo reciente o tras 

cardioversión.  

• Hueso: la mayor parte de la captación ósea es de leve intensidad y manifiesta la 

actividad de la médula ósea. La captación en medula ósea puede aumentar de 

forma difusa en la anemia o en la inflamación crónica, y de forma muy marcada 

tras QT. También puede apreciarse captación periarticular en la artritis activa o en 

la inserción tendinosa en casos de entesopatía.  

• Ovarios y útero: en la cavidad uterina puede verse captación moderada a mitad 

del ciclo menstrual (aproximadamente en el momento de la ovulación) y durante el 

flujo menstrual, así como en el útero postparto. La endometritis puede mostrar 

similar grado de captación, por lo que debería excluirse con la historia de la 

paciente.  En una mujer postmenopáusica, esta captación siempre es anormal y 

debe descartarse hiperplasia endometrial o carcinoma. Durante la ovulación, puede 

observarse captación focal ovárica. Un proceso maligno en ovario puede tener 
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características similares, pudiendo repetirse la PET/TC a las dos o más semanas 

para ver si disminuye la intensidad de captación o se resuelve en caso de tratarse de 

un proceso benigno. 

• Testículos y escroto: habitualmente muestran captación moderada de forma 

simétrica. En caso de captación asimétrica, puede reflejar un tumor en el lado 

hipercaptante, o torsión o infarto en el lado hipocaptante. A menudo pueden 

observarse hidroceles, que se presentan como áreas con ausencia de captación del 

radiofármaco y densidad líquido en la TC.  

• Próstata: la captación habitualmente es leve, incluso en casos de hipertrofia 

benigna de próstata. La captación focal e intensa de localización central 

normalmente está en relación con excreción urinaria uretral. Si la captación no es 

central, esta puede estar en relación con prostatitis o carcinoma de próstata. No 

obstante, debe tenerse en cuenta que muchos cánceres de próstata no presentan 

avidez por la [18F]FDG46. 

 

1.7.4.5. CUANTIFICACIÓN DE LA IMAGEN PET/TC 

Los equipos PET/TC proporcionan una serie de parámetros cuantitativos: 

▪ SUV (valor de captación estándar): refleja la cantidad de [18F]FDG en una 

región, normalizada por la actividad inyectada y la distribución corporal, 

cuantificándose en g/ml. A partir del SUV, se puede obtener el SUV máximo 

(SUVmáx), que corresponde a la actividad radiactiva del voxel con mayor 

captación, y el SUV medio (SUVmed) tumoral, ambos normalizados por el peso 

del paciente. 

▪ SUL (valor de captación estándar normalizado por la masa magra corporal): 

es el producto del SUV tumoral multiplicado por la masa magra corporal y 

dividido por el peso total del paciente. 

▪ MTV (volumen metabólico tumoral): tras determinar un SUV concreto, el MTV 

se define como el volumen tumoral medido en cm3 que presenta un SUV igual o 

mayor al umbral propuesto, permitiendo valorar la carga tumoral local o total. Fue 

introducido por Larson et al.47 en 1999.  
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▪ TLG (glicólisis tumoral total): es el producto del SUVmed multiplicado por el 

MTV, combinando con ello la información volumétrica con la metabólica. 

También fue propuesto por Larson et al.47 en 1999. 

▪ TLR: tasa de captación al dividir el SUVmáx tumoral entre el SUVmed del 

hígado. 

▪ SUR: tasa de captación al dividir el SUVmáx tumoral entre el SUVmed del pool 

vascular48,49.  

 

1.7.4.6. INDICACIONES DE LA [18F]FDG PET/TC EN EL CE 

Se han descrito 7 indicaciones de la PET/TC en el CE: 

- Valoración de la invasión locorregional (estadificación T): la PET/TC no es 

capaz de valorar de forma precisa la invasión tumoral en comparación con las 

técnicas de imagen previamente descritas, especialmente la ecoendoscopia50. 

Además, debido a que la [18F]FDG es captada en procesos no tumorales, pueden 

darse falsos positivos como en la esofagitis, ya sea péptica o infecciosa, o en 

pacientes a los que se les ha dilatado una región previamente estenótica. Por otro 

lado, también pueden observase falsos negativos en tumores de pequeño tamaño, 

habitualmente menores de 8 mm, dependiendo de la resolución clínica del equipo, 

alcanzando una sensibilidad de hasta el 43% en tumores T151. Sin embargo, la 

sensibilidad aumenta cuando la invasión tumoral es mayor, alcanzando el 83% en 

tumores T2, el 97% en tumores T3, y hasta el 100% en tumores T452. 
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Figura 18. [18F]FDG PET/TC. Engrosamiento concéntrico e 

hipermetabólico de las paredes del esófago torácico medio en 

paciente con carcinoma epidermoide T2N0M0. 

 

- Valoración de la infiltración ganglionar (estadificación N): la evaluación de la 

afectación ganglionar adyacente al tumor primario puede estar limitada debido al 

enmascaramiento de la misma producido por la elevada captación del radiofármaco 

por parte del tumor primario, provocando con ello falsos negativos53. Sin embargo, 

para la determinación de la afectación ganglionar a distancia, la PET/TC ha 

mostrado ventajas sobre las herramientas de estadificación clásicas54. 

- Valoración de la existencia de metástasis a distancia (estadificación M): es 

donde la [18F]FDG PET/TC ha mostrado mayor ventaja respecto a la 

ecoendoscopia y la TC, incluso identificando tumores sincrónicos no infrecuentes 

en cabeza y cuello, pulmón o estómago, por el abuso de alcohol y tabaco28. La 

sensibilidad y especificidad para la detección de metástasis a distancia es del 71% 

y 93%, respectivamente54. Se ha observado que la PET/TC es capaz de identificar 

un cambio del estadio de la enfermedad clínicamente relevante en 

aproximadamente el 15% de los casos que, basados en los datos aportados por la 
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TC o la ecoendoscopia, podrían haberse considerado una enfermedad 

potencialmente resecable52,55. 

- Valoración de la respuesta al tratamiento: para ello es fundamental disponer de 

un estudio metabólico basal. La [18F]FDG PET/TC ha demostrado ser la mejor 

técnica de imagen, ya que la actividad metabólica puede discriminar entre la 

persistencia de tumor viable y tejido necrótico/cicatricial56. Se recomienda realizar 

el estudio de respuesta al tratamiento al menos 3 semanas después de su 

finalización57, aunque se ha visto que la realización de una PET/TC durante su 

administración (interim PET/TC) puede identificar pacientes respondedores y no 

respondedores, permitiendo a su vez modificar el tratamiento de los enfermos que 

lo precisen58–60. Comparada con la TC para este propósito, el estudio metabólico ha 

demostrado mayor precisión61. 

 

 

Figura 19. [18F]FDG PET/TC. Lesión hipermetabólica en esófago torácico 

inferior (imagen izquierda, flecha) con respuesta completa al tratamiento 

(imagen derecha, flecha), en paciente con adenocarcinoma T2N0M0. 
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- Diagnóstico de recurrencia: se trata de otro papel destacado de la [18F]FDG 

PET/TC, donde ha mostrado una sensibilidad del 90-100% y una especificidad del 

66-75% en la detección de recidiva locorregional y a distancia62,63. 

- Guía de biopsia: estaría indicada en las lesiones dudosas evidenciadas en la TC 

que posteriormente en la PET/TC mostraran actividad metabólica, lo cual a su vez 

podría modificar el plan terapéutico. También puede considerarse en pacientes sin 

patología oncológica conocida, pacientes con CE en remisión completa prolongada 

que muestren nuevas lesiones o en pacientes con más de un tumor primario64. 

 

 

Figura 20. [18F]FDG PET/TC. Adenopatía hipermetabólica 

supraclavicular derecha que posteriormente fue biopsiada con 

diagnóstico anatomopatológico de metástasis de carcinoma 

epidermoide, cambiando así la estadificación y el manejo del paciente. 
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- Planificación de RT: el uso de la PET/TC en el CE parece mejorar la definición 

del volumen tumoral objetivo en comparación con la TC sola. Además, permite 

una mejor preservación del corazón y pulmones sanos y disminuye el riesgo de que 

no se incluyan los márgenes del tumor65.  

 

 

Figura 21. Planificación de RT. Curvas de isodosis. 

 

1.7.4.7. VALOR DE LA [18F]FDG PET/TC PARA PREDECIR LA RESPUESTA AL 

TRATAMIENTO Y EL PRONÓSTICO DE LA ENFERMEDAD 

En los últimos años se están realizando estudios para valorar si los diferentes 

parámetros cuantitativos proporcionados por el equipo PET/TC, así como el uso de los criterios 

PERCIST 1.0 (PET Response Criteria In Solid Tumors 1.0)66, los criterios RECIST 1.1 

(Response Evaluation Criteria In Solid Tumors 1.1)67 y los criterios de la OMS (Organización 

Mundial de la Salud)68 (Tabla 9), son capaces de predecir la respuesta al tratamiento y el 

pronóstico de la enfermedad. 
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Tabla 9. Criterios de respuesta al tratamiento PERCIST 1.0, RECIST 1.1 y de la OMS 

 PERCIST 1.0 RECIST 1.1b OMS 

Respuesta 

completa 

Resolución completa de la 

captación de [18F]FDG en 

todas las lesiones 

(actividad menor al hígado 

e indistinguible del fondo) 

 

Desaparición de todas las 

lesiones diana y los ganglios 

muestran un eje corto menor 

de 10 mm 

Desaparición de 

todas las lesiones 

conocidas en no 

menos de 4 

semanas 

Respuesta 

parcial 

Disminución del 30% o 

más del SULpicoa de las 

lesiones  

Disminución del 30% o más 

de la suma de los diámetros 

mayores de las lesiones 

diana 

 

Disminución del 

50% o más de la 

carga tumoralc 

Progresión de 

la enfermedad 

Incremento del 30% o más 

del SULpicoa de las 

lesiones o aparición de 

nuevas lesiones 

hipermetabólicas 

 

Incremento del 20% o más 

de la suma de las lesiones 

diana con un aumento 

absoluto de 5 mm o 

aparición de nuevas lesiones  

Incremento del 

25% o más de la 

carga tumoralc 

Enfermedad 

estable 

No se cumplen los criterios 

anteriores 

No se cumplen los criterios 

anteriores 

No se cumplen los 

criterios 

anteriores 
a SULpico: SUL en un volumen de interés de 1 cm3 de la lesión con mayor hipermetabolismo. 
b lesión medible: más de 10 mm; n.º lesiones diana: hasta 2 por órgano y 5 en total; adenopatías diana: más 

de 15 mm, no diana: 10-15 mm, no patológicas: menos de 10 mm. 
c carga tumoral: suma del producto de las dimensiones máximas de las lesiones. 

 

Predicción de la respuesta al tratamiento 

Song et al.69 sugirieron que la respuesta histopatológica de los tumores con elevada 

actividad metabólica puede estar relacionada con el cambio de SUV (ΔSUV) entre los estudios 

pre y post-quimiorradioterapia neoadyuvante, pudiendo predecir así la respuesta patológica 

antes de la cirugía. En cuanto al SUV, Huang et al.70 concluyeron que la avidez de los tumores 

primarios por la [18F]FDG se correlacionaba significativamente con la estadificación T 

patológica (pT) de la enfermedad. Además, observaron una precisión del 82,8% para predecir la 

persistencia de tumor viable tras quimiorradioterapia (QRT) al aplicar un SUVmáx de 3,4 como 

valor de corte. Domachevsky et al.71 observaron que en pacientes con CE localmente avanzado, 

el MTV con valor de corte del 42% y del 50% se correlacionaba con respuesta histopatológica a 

la QRT neoadyuvante. Jiang et al.72 concluyeron que tanto el MTV como el SUVmáx obtenidos 

en la PET/TC basal servían para predecir los resultados de la RT o QRT, mostrando el primero 

de ellos mayor efecto predictivo. Tixier et al.73 sugirieron que las características de la 

distribución intratumoral de la actividad metabólica en la PET/TC basal conducen a una mejor 

estadificación de la enfermedad en el contexto de predecir la respuesta al tratamiento, con una 

sensibilidad del 76%-92%.  
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Sin embargo, existen otros estudios como el de Gillham et al.74 que han encontrado que 

la PET/TC no es efectiva para predecir la respuesta histológica al tratamiento neoadyuvante. 

Una de las limitaciones más importantes en la valoración de la respuesta al tratamiento 

de las imágenes metabólicas es la existencia de procesos inflamatorios locorregionales que 

pueden provocar falsos positivos por captaciones inespecíficas y que por tanto limitan su 

interpretación56. 

Otra limitación de la PET/TC que puede justificar estos resultados contradictorios es el 

amplio rango de valores de corte utilizados para diferenciar a los pacientes respondedores de los 

no respondedores, haciendo muy difícil la estandarización del método56. 

Valor pronóstico 

Roedl et al.75 mostraron que la disminución del volumen tumoral entre los estudios pre 

o post-QRT neoadyuvante se asociaba con la supervivencia libre de progresión (SLP) y la SG, y 

que era mejor predictor de la respuesta histopatológica que el descenso del SUV, los criterios 

RECIST 1.1 y los criterios de la OMS.  

Monjazeb et al.76 observaron un tiempo medio de supervivencia de 38 meses y una tasa 

de SG a los 2 años del 71% en pacientes que alcanzan respuesta completa en la PET/TC 

postratamiento, mientras que en los pacientes no respondedores el tiempo medio de 

supervivencia era de 11 meses y la tasa de SG a los 2 años del 11%. 

También se ha descrito que los pacientes con enfermedad ganglionar con avidez por la 

[18F]FDG en el estudio basal tienen peor pronóstico. En este sentido, Yasuda et al.77 observaron 

que el grupo de pacientes sin afectación linfática en la PET/TC inicial mostró mayor SLP a los 5 

años (75,1%), mayor SG (70%) y menor recurrencia postoperatoria (24%), que el grupo de 

pacientes con afectación linfática en el estudio metabólico basal, con valores del 29,6%, 30,3% 

y 69,2%, respectivamente. En el estudio de Hamai et al.78 se observó que el estatus linfático 

determinado por el PET/TC realizado antes de la QRT neoadyuvante es un factor predictivo 

independiente tanto para la SLP como para la SG.  

Chang et al.79 estudiaron en 61 pacientes con CE si los parámetros cuantitativos y 

volumétricos aportados por los estudios PET/TC pre y post-QRT proporcionaban datos sobre la 

supervivencia libre de recidiva (SLR) y la SG, observando que los pacientes con un cambio 

porcentual de la TLG (Δ%TLG) mayor del 48% entre estudios, mostraban mejor SLR y SG. 

Jayachandran et al.80 estudiaron a 37 pacientes con CE en estadio I-IVA que fueron tratados con 

QRT con o sin cirugía posterior, evidenciando que tanto la TLG como el MTV usando un 

umbral de 2,5 en la PET/TC post-QRT son predictores de respuesta y supervivencia; sin 
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embargo, el SUVmáx no sería adecuado como parámetro pronóstico ni para predecir la 

respuesta al tratamiento.  

Nakajo et al.81 observaron que los criterios PERCIST 1.0 eran capaces de predecir la 

respuesta al tratamiento neoadyuvante con QRT y el pronóstico de la enfermedad, con una SLP 

de 27 meses para los pacientes con respuesta metabólica completa (RMC) versus 2 meses para 

los pacientes con respuesta metabólica parcial (RMP) al tratamiento; y una SG de 98 meses para 

la RMC y de 5 meses para la RMP. Metser et al.82 concluyeron que la valoración de la respuesta 

a la QRT neoadyuvante con el PERCIST 1.0 puede correlacionarse con el pronóstico del CE, al 

observar supervivencia significativamente mayor en los pacientes con RMC y RMP respecto a 

los pacientes con enfermedad metabólicamente estable (EME) o progresión metabólica de la 

enfermedad (PME). Yap et al.83 observaron que los pacientes con elevado grado metabólico 

(SUVmáx mayor o igual a 7) en las adenopatías visualizadas en la PET/TC basal previa a la 

QRT con intención curativa tenían peor pronóstico que aquellos con adenopatías con menor 

grado metabólico (SUVmáx menor de 7). Asimismo, en el análisis multivariante se observó que 

el SUVmáx ganglionar era el mayor predictor independiente de SG, SLP, supervivencia libre de 

progresión ganglionar y supervivencia libre de metástasis a distancia. Sin embargo, el SUVmáx 

determinado en el tumor primario no tuvo valor predictivo significativo en ninguna de ellas. 

Hofheinz et al.84 observaron que el MTV analizado en la PET/TC pretratamiento era el 

parámetro de elección para la estratificación del riesgo en el CE. Además, sugirieron que el 

SUR proporciona información pronóstica más allá de la aportada por los parámetros clínicos, 

aunque no se trata de un factor independiente del MTV. Bütof et al.85 investigaron si la PET/TC 

realizada antes de administrar QRT con intención curativa en pacientes con CE podría 

proporcionar información pronóstica independiente, y si el SUR era capaz de mejorar el valor 

pronóstico del valor de captación del radiofármaco, observando que tan solo este último 

parámetro de todos los estudiados era factor pronóstico independiente para la SG y la 

supervivencia libre de metástasis a distancia. 

Sin embargo, Piessen et al.86, al analizar el cambio porcentual de SUV (Δ%SUV) entre 

los estudios PET/TC pre y post-QRT neoadyuvante, concluyeron que este parámetro aportado 

por el equipo no se correlaciona con la supervivencia a largo plazo en pacientes con CE 

localmente avanzado. En este mismo sentido, en un estudio prospectivo observacional que 

incluía 119 pacientes y en el que se evaluó el Δ%SUV entre los estudios PET/TC pre y post-

QRT neoadyuvante, Vallböhmer et al.87 también consideraron que este parámetro metabólico no 

se correlaciona con el pronóstico de los pacientes con CE. Hagen et al.88 evaluaron el valor 

predictivo de la captación de [18F]FDG medida en la PET/TC basal y la realizada 14 días 
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después de completar la QRT neoadyuvante, no evidenciando diferencias estadísticamente 

significativas para la SLE entre los pacientes con RMC o RMP, EME y PME. 

Los resultados contradictorios observados tanto en la valoración de la respuesta al 

tratamiento como en el valor pronóstico de la PET/TC que muestran varios estudios pueden ser 

debidos a la actividad de [18F]FDG administrada, momento y forma en el que se evalúa la 

respuesta al tratamiento, la elevada variabilidad de los puntos de corte alcanzados en los 

parámetros cuantitativos proporcionados por la PET/TC, técnicas utilizadas y objetivos, y el 

pequeño número de pacientes incluidos en muchos de los estudios56. 

Lo anteriormente expuesto pone de manifiesto los resultados dispares o incluso 

contradictorios reportados en la literatura, planteando la necesidad de desarrollar estudios que 

determinen la utilidad de los parámetros cuantitativos de la PET/TC. 

 

1.7.4.8. OTROS RADIOFÁRMACOS PET EN EL ESTUDIO DEL CE 

Existen grupos de trabajo que han valorado la utilización de otros radiofármacos en el 

CE, como Sohda et al.89, que observaron un aumento de la especificidad en la estadificación 

ganglionar con el uso de L-[3-18F]-α-metiltirosina en pacientes con CCE. Chao90 describió que 

al usar [18F]F-timidina se conseguía diferenciar con mayor exactitud entre inflamación y tumor 

residual durante el tratamiento neoadyuvante.  

Por otro lado, Yue et al.91, con el uso de [18F]FETNIM, el cual evalúa la hipoxia 

tumoral, sugirieron que un SUVmáx elevado en el estudio PET/TC predice una pobre respuesta 

a la QRT. No obstante, esta conclusión debe tomarse con muchas precauciones ya que se 

consideró un estudio con múltiples limitaciones. Por otro lado, en una revisión sistemática de 

Peerlings et al.92, se llegó a la conclusión de que la evaluación de las condiciones 

microambientales del tumor, como la hipoxia intratumoral, es importante para predecir la 

respuesta al tratamiento. Sin embargo, en el caso concreto del CE, son necesarios más estudios 

para su validación. 

Se ha observado el posible uso de otros radiofármacos en el CE como el [18F]F-MISO93, 

aunque no se han realizado estudios evaluando sus resultados en la estadificación de la 

enfermedad, la respuesta al tratamiento o el seguimiento. 
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1.7.5. RESONANCIA MAGNÉTICA (RM) 

La RM no se emplea sistemáticamente en la valoración del CE, estando su papel más 

dirigido a la resolución de las limitaciones o dudas surgidas con el uso del resto de técnicas. En 

este sentido, la mayor resolución de contraste tisular de la RM respecto a la TC y a la PET/TC 

puede aportar luz a las dudas sobre la existencia de infiltración tumoral a estructuras 

adyacentes28. La precisión de la RM alcanza el 81% en la valoración de la infiltración de la 

pared del esófago comparado con los hallazgos histológicos94.  

Además, puede tener un papel importante en la detección de ganglios locorregionales 

infiltrados usando secuencias STIR y de difusión, con una sensibilidad, especificidad y 

precisión diagnóstica del 81%, 95% y 95%, respectivamente28,95. 

En cuanto a su uso para la valoración de la respuesta al tratamiento, la RM puede 

tenerse en consideración en pacientes que han recibido tratamiento neoadyuvante con resultados 

en la TC y la PET/TC contradictorios28. 

 

 

Figura 22. Resonancia magnética. Imagen axial potenciada en T2 en 

la que se observa una lesión con captación de gadolinio en esófago 

torácico inferior, en paciente con adenocarcinoma T2N1M0. 
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1.8. TRATAMIENTO 

Para determinar el plan terapéutico más adecuado es fundamental la valoración 

multidisciplinar, donde deberían intervenir los patólogos, radiólogos, médicos nucleares, 

oncólogos, radioterapeutas, cirujanos, enfermería y nutricionistas96. El tratamiento recomendado 

depende del estadio del tumor, localización, histología y comorbilidad6.  

 

1.8.1. TRATAMIENTO CURATIVO 

1.8.1.1. TRATAMIENTO ENDOSCÓPICO 

En las lesiones tempranas del esófago, cada vez son más utilizadas las técnicas 

endoscópicas como la ablación por radiofrecuencia, la resección endoscópica de la mucosa 

(REM) o la disección endoscópica de la submucosa (DES) con intención preventiva y 

curativa97,98.  

En la displasia de alto grado y en la de bajo grado, incluso multifocal, la REM 

combinada con la ablación por radiofrecuencia puede prevenir la progresión de estas lesiones a 

CE99–102.  

El CE superficial se reseca de forma satisfactoria mediante DES en el 90% de los casos, 

siendo el riesgo de estenosis la complicación más importante (5%)103. Además, esta técnica 

ofrece una alta tasa de resección competa del CE en estadio inicial (92,7%) y una baja tasa de 

recurrencia local (0,3%)104.  

Estos procedimientos, en los que se preserva el esófago, proporcionan mayor calidad de 

vida comparados con la esofaguectomía, por lo que las guías recomiendan estas técnicas en el 

AE T1a105. Sin embargo, las técnicas endoscópicas se asocian con un riesgo incrementado de 

recurrencia tumoral local comparado con la esofaguectomía106. Además, en los pacientes con 

infiltración superficial de la submucosa, la esofaguectomía mejora el pronóstico, mientras que la 

DES es una buena opción para pacientes no aptos para la cirugía o la QRT definitiva6. 
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Figura 23. Tratamiento endoscópico. Resección de un tumor 

submucoso del esófago. Fuente: Du et al.107 

 

1.8.1.2. TRATAMIENTO ONCOLÓGICO 

En el CE localmente avanzado (tumor que afecta más allá de la submucosa o existe 

afectación ganglionar, sin metástasis a distancia; mayor o igual a T2 o N positivo, M0) se 

requiere, además de cirugía, QT o QRT6. Un metaanálisis de 24 ensayos aleatorizados108 sugirió 

que tanto la QT como la QRT neoadyuvantes mejoraban la SG en pacientes con CE operable. 

En un ensayo clínico aleatorizado109 no se encontraron diferencias entre tumores en estadio I y 

estadio II tratados con QRT neoadyuvante comparados con cirugía sola. Además, en los 

pacientes con tumores en estadio menor o igual a T2N0 se recomienda realizar directamente 

cirugía, aunque la identificación de estos pacientes en los estudios prequirúrgicos es un reto. 

Además, en los pacientes que reciben tratamiento neoadyuvante, es recomendable realizar un 

estudio de reestadificación antes de la esofaguectomía105. 

El tratamiento neoadyuvante tiene una influencia negativa sobre aspectos de la calidad 

de vida en relación con la salud (CVRS) durante la administración del mismo, a excepción de la 

disfagia, la cual normalmente suele tratarse110,111. La mayor parte de los pacientes recupera la 

CVRS antes de la cirugía112, no observándose diferencias en la recuperación postoperatoria 

entre los pacientes que reciben terapia neoadyuvante y los que se realizan únicamente cirugía113. 

Tratamiento oncológico del CCE 

El tratamiento estándar adoptado para muchos de los pacientes con CCE que se 

realizarán esofaguectomía es el protocolo CROSS, que consiste en administrar QT 

neoadyuvante con carboplatino y paclitaxel con RT concomitante. Con este esquema de 

tratamiento se observó un incremento de la mediana de supervivencia, alcanzando los 81,6 

meses en estos pacientes, respecto a los 21,1 meses que mostraban los pacientes tratados 
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únicamente mediante cirugía114,115. En este sentido, también se ha observado un incremento de 

la SG en el seguimiento a largo plazo de pacientes que recibieron QT neoadyuvante basada en 

cisplatino y fluorouracilo seguida de cirugía, comparado con los pacientes con cirugía sola116,117.  

Sin embargo, no todos los pacientes con CCE necesitarían cirugía. Varios ensayos 

clínicos han evidenciado una supervivencia similar al comparar la QRT definitiva con la QRT 

seguida de cirugía, especialmente en aquellos pacientes con respuesta adecuada a la QRT. No 

obstante, no hay resultados que comparen de forma directa la actitud conservadora con la 

cirugía inmediata. Dado que las tasas de recurrencia local son más elevadas con un enfoque no 

quirúrgico, se recomienda la vigilancia estrecha y la cirugía de rescate cuando esté indicada, ya 

que este planteamiento puede dar lugar a tasas de supervivencia similares a la QRT y cirugía118–

120. 

Tratamiento oncológico del AE 

El AE es menos radiosensible que el CCE. En todos los pacientes operables con AE 

potencialmente curable debe considerarse la realización de QT o QRT neoadyuvante6. El 

esquema estándar de QT utilizado es el platino-fluoropirimidina, con el que se ha observado 

mejora en la supervivencia116,117,121,122, con resultados de hasta un incremento del 5% a los 5 

años117. Una vez establecida la administración de QT, es preferible la instauración de dos ciclos, 

ya que administrar más no mejora la SG123.  

La aplicación de QT perioperatoria en la que los ciclos prescritos son administrados 

antes y después de la cirugía, es otra alternativa terapéutica que ha mostrado incrementar la SG 

a los 5 años del orden del 13-14% en estudios con esquemas de tratamiento basado en cisplatino 

y fluorouracilo121,122. Más recientemente, se ha visto un incremento sustancial de la 

supervivencia a los 3 años al usar un esquema de QT perioperatoria basado en fluorouracilo, 

leucovorin, oxaliplatino y docetaxel, el cual podría convertirse en el nuevo estándar de 

tratamiento124. 

La QRT neoadyuvante también puede considerarse en pacientes con AE115,125, ya que ha 

demostrado un incremento de la SG, aunque de menor entidad comparada con el CCE115. 

Además, esta debería limitarse a pacientes con tumor menor o igual a T3 que tenga menos de 5 

por 8 cm en los ejes axiales114,115. 

El consenso es que tanto la QRT neoadyuvante como la QT neoadyuvante o 

perioperatoria son opciones adecuadas de tratamiento, aunque la toxicidad significativa (mayor 

o igual al grado 3), que podría conllevar neutropenia y náuseas, es menos común en pacientes 

que reciben el esquema carboplatino-paclitaxel más RT concomitante121,126. 
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La QT de inducción (administrada en el CE avanzado o localmente avanzado con la 

intención de reducir la carga tumoral o convertir la enfermedad en curable) seguida de QRT no 

ha demostrado que mejore la supervivencia127,128. 

 

1.8.1.3. QRT DEFINITIVA O CON INTENCIÓN CURATIVA 

La QRT es superior a la RT en pacientes con CE tanto de CCE como de AE no 

candidatos a cirugía, incluyendo aquellos con tumor esofágico cervical6. 

El esquema de QRT más frecuentemente utilizado es el cisplatino-fluorouracilo más 

RT, el cual aumenta la mediana de supervivencia129. Un esquema de QT basado en oxaliplatino 

combinado con RT también es de elección130. La dosis de radiación es mayor en la QRT 

definitiva que en la usada de forma estándar en la QRT neoadyuvante; sin embargo, se ha visto 

que su intensificación no mejora el control local o la supervivencia131. Asimismo, no hay datos 

de ensayos controlados y aleatorizados que apoyen el uso de braquiterapia en este contexto6. 

 

1.8.1.4. TRATAMIENTO QUIRÚRGICO 

 La cirugía continúa siendo la única modalidad de tratamiento para tumores en estadios 

tempranos, para el tumor cT2N0 y tumores T1a y T1b tras REM no radical o fallida109,132. 

Enfoque quirúrgico 

La resección con márgenes libres de enfermedad es importante desde el punto de vista 

pronóstico133,134. La cirugía mínimamente invasiva parece asociarse a menos complicaciones 

pulmonares (neumonía, empiema, mediastinitis, síndrome de distrés respiratorio agudo, 

atelectasia, insuficiencia respiratoria, hemorragia postoperatoria, fuga anastomótica, hernia de 

hiato…) que los enfoques toracoabdominales135,136. En cuanto a la supervivencia alcanzada, no 

se han evidenciado grandes diferencias entre los diferentes enfoques establecidos137–141. El 

hecho de estandarizar un tratamiento quirúrgico puede ser más importante desde el punto de 

vista pronóstico que seleccionar un procedimiento concreto sobre otro142. Los pacientes a los 

que se les ha practicado una esofaguectomía a menudo presentan problemas relacionados con la 

CVRS, dificultades para comer, malnutrición y pobre supervivencia a largo plazo6. La técnica 

quirúrgica utilizada, la extensión de la linfadenectomía, la pérdida de sangre o la duración de la 

intervención parecen tener poca influencia en la CVRS postoperatoria143–145. Sin embargo, las 

complicaciones postoperatorias tempranas tienen efectos negativos tanto a corto como a largo 
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plazo146, como por ejemplo el reflujo, la disfagia o las dificultades para comer que se han 

observado hasta 10 años después de la intervención147. 

Por otro lado, la evidencia científica disponible apoya la centralización de la 

esofaguectomía, ya que se ha observado que tanto el mayor volumen hospitalario como el 

mayor volumen de intervenciones realizadas por cirujano mejoran el pronóstico148,149. 

Biopsia selectiva del ganglio centinela 

La biopsia selectiva del ganglio centinela puede ser útil en la estadificación del CE en 

estadios tempranos realizando imágenes híbridas SPECT/TC (tomografía computarizada por 

emisión de fotón único)150. Sin embargo, los resultados de esta técnica en el CE avanzado, CE 

localmente avanzado o en pacientes que han recibido tratamiento neoadyuvante son pobres, por 

lo que su uso no está recomendado en estos pacientes150,151.  

Linfadenectomía 

La evidencia científica indica que debe realizarse una linfadenectomía adaptada a cada 

caso que permita una evaluación adecuada del estadio patológico del tumor6. 

 

1.8.2. TRATAMIENTO PALIATIVO 

Selección del paciente 

El objetivo de la terapia paliativa es controlar los síntomas relacionados con la 

enfermedad, preservar una CVRS tan buena como sea posible y prolongar la supervivencia, que 

es menor de 6 meses en pacientes con CE metastásico sin tratamiento6. La mayor parte de los 

pacientes diagnosticados de CE no son aptos para recibir un tratamiento curativo o desarrollarán 

recurrencia tumoral a pesar del tratamiento curativo llevado a cabo114,115,117. El tratamiento 

paliativo será necesario en pacientes con tumor en estadio avanzado en el momento del 

diagnóstico o con metástasis a distancia.  

Tratamiento local 

El problema más frecuente es la disfagia, para la cual el tratamiento óptimo sería la 

colocación de un stent metálico y la adición de braquiterapia intraluminal152. 

Tratamiento sistémico 

La QT mejora la supervivencia comparada con el uso del mejor tratamiento de 

soporte153, aunque el beneficio es discreto, por lo que debe sopesarse su aplicación en relación a 

los efectos secundarios que provoca. La primera línea de QT incluye el platino y una 

fluoropirimidina, y la adición de un tercer fármaco debe considerarse en pacientes con buena 
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salud6. Los esquemas que consideran tres medicamentos 

incluyen la epirrubicina o el docetaxel, que pueden 

mejorar la respuesta tumoral, aunque también 

incrementan la toxicidad121,154. En este sentido, el 

esquema cisplatino, fluorouracilo y docetaxel se asocia 

a altas tasas de neutropenia6. Además, se ha cuestionado 

el papel de las antraciclinas en la obtención de 

beneficios adicionales155,156. En los pacientes con AE, el 

tumor debe someterse a pruebas de detección de la 

sobreexpresión del receptor-2 del factor de crecimiento epidérmico humano (HER2), y si se 

identifica un alto nivel de expresión del mismo, podría utilizarse el anticuerpo monoclonal anti-

HER2 trastuzumab junto con QT con cisplatino-fluoropirimidina6. 

La segunda línea de QT puede considerarse en pacientes con un estado funcional 

mantenido (0-1); el beneficio en supervivencia media del uso de QT citotóxica es de 6 semanas, 

lo que lleva a una mediana de SG de aproximadamente 5 meses157–159. Los fármacos más 

apropiados incluyen el docetaxel, el paclitaxel y el irinotecan6. Los anticuerpos monoclonales 

dirigidos al factor de crecimiento del endotelio vascular, ramucirumab, proporcionan un 

beneficio equivalente a la QT citotóxica en pacientes con AE metastásico al ser usado como 

único medicamento de segunda línea160. El ramucirumab, combinado con el paclitaxel, se asocia 

con un pequeño aumento de la mediana de supervivencia157. 

Terapias emergentes 

 La agresividad del CE unida a la diseminación temprana, la rápida recurrencia tumoral 

y el pobre pronóstico ponen de manifiesto la necesidad de investigar nuevas terapias médicas161. 

Sin embargo, a excepción de los tumores con HER2 positivo, los ensayos clínicos controlados y 

aleatorizados de terapias dirigidas, incluyendo aquellos dirigidos al receptor del factor de 

crecimiento epidérmico y las vías de transición mesenquimal a epitelial, no han tenido 

éxito162,163. La inmunoterapia usando anticuerpos monoclonales contra la proteína de muerte 

celular programada-1 (PD-1), pembrolizumab, ha mostrado resultados alentadores con tasas de 

respuesta del 29% en el CCE y del 40% en el AE164. Además, los pacientes con PD-1 negativo 

también responden a los inhibidores del punto de control, con una respuesta radiológica del 12% 

al ser tratados con el anticuerpo anti-PD-1 nivolumab. La tasa de respuesta radiológica se ve 

incrementada tanto en los PD-1 positivos como en los PD-1 negativos al añadir ipilimumab 

(anticuerpo anti proteína T-linfocito-asociada citotóxica 4 o anticuerpo anti-CTLA-4) a la 

terapia con nivolumab165. Las terapias dirigidas asociadas al CE que se están investigando en 

Figura 24. Estructura química de la 

molécula docetaxel 
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ensayos clínicos incluyen el HER2, la mucina 1, el antígeno carcinoembrionario y la molécula 

de adhesión celular epitelial6. 

Cuidados de soporte 

La disfagia rápidamente progresiva debe ser tratada tan pronto como sea posible y casi 

independientemente del estado general del paciente. En un enfermo con rápido deterioro se 

recomienda la colocación de un stent sin necesidad de seguimiento152.  

En los pacientes con CE en tratamiento paliativo es frecuente ver un estado de 

malnutrición, que es peor que el observado en la mayor parte de los otros cánceres. 

El deterioro de la CVRS a menudo es rápido, lo cual pone de relieve la urgencia de 

planificar con el paciente y la familia los cuidados a llevar a cabo los últimos días de vida, así 

como contactar con centros de salud, unidades de cuidados paliativos ambulatorios, residencias 

o asilos que tengan servicios de atención al final de la vida. Además, en muchos de los pacientes 

que han recibido tratamiento con intención curativa pero han desarrollado recurrencia tumoral, 

se recomiendan planificar los cuidados paliativos y de soporte tan pronto como se identifique la 

recurrencia6. 

 

 

1.9. CONTROVERSIAS E INCERTIDUMBRES 

1.9.1. CRIBADO 

El aumento de la detección de lesiones premalignas y de tumores en fase temprana 

mejoraría el pronóstico. Sin embargo, el cribado generalizado mediante endoscopia puede no 

ser costoefectivo o clínicamente factible, o bien tolerado por algunos pacientes. Entre las 

alternativas futuras podría figurar el cribado de personas con alto riesgo cuidadosamente 

seleccionadas (una combinación de factores de riesgo) junto con el uso de técnicas de examen 

menos invasivas, como dispositivos ingeribles (CytospongeTM) o el test del aliento166,167. Son 

necesarios más estudios de investigación antes de que estas técnicas puedan introducirse en la 

práctica clínica habitual. 
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1.9.2. TRATAMIENTO ONCOLÓGICO 

Tanto la QT como la QRT neoadyuvantes se asocian a reducción del estadio tumoral, 

aunque las tasas de respuesta completa son mayores tras la QRT, especialmente en pacientes 

con CCE115,116,121,122. Sin embargo, en pacientes con AE, la baja dosis de QT administrada dentro 

del régimen de QRT neoadyuvante puede afectar negativamente al control sistémico de la 

enfermedad. En el ensayo clínico CROSS ya descrito previamente, se observó que se redujo 

globalmente la recurrencia metastásica a distancia, aunque no lo hizo de forma significativa a 

los 2 años al comparar con el brazo control115. En el caso de los pacientes con AE con alto 

riesgo de recurrencia metastásica podría preferirse un enfoque sistémico6. Por todo ello, son 

necesarios ensayos clínicos controlados y aleatorizados para dilucidar estas cuestiones. 

 

1.9.3. CIRUGÍA TRAS TRATAMIENTO NEOADYUVANTE 

El estadio tumoral tras la QRT neoadyuvante parece ser mejor predictor pronóstico a 

largo plazo que el estadio clínico del tumor en su presentación168. Algunos estudios indican que 

un aumento del tiempo transcurrido entre la finalización del tratamiento neoadyuvante y la 

cirugía de las actuales 4-6 semanas a más de 12 semanas, podría mejorar la respuesta tumoral a 

la terapia neoadyuvante tanto en el CCE como en el AE, pudiendo incrementar a su vez la tasa 

de resección completa169,170. Sin embargo, en un ensayo clínico controlado y aleatorizado 

posterior se observó que este factor no influía en los resultados postoperatorios a corto plazo171.  

 

1.9.4. SEGUIMIENTO 

Las pruebas son escasas en cuanto a la forma de optimizar el seguimiento de los 

pacientes que han recibido un tratamiento radical para el CE. Algunos estudios indican que las 

medidas CVRS pueden utilizarse para identificar la necesidad de intervención rápida después 

del tratamiento y para predecir la supervivencia172–175. 

 

1.9.5. LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN 

Muchos pacientes con CE reciben un tratamiento sistémico a pesar de que la 

diseminación del tumor no se ha determinado antes del mismo. Estos pacientes puede que nunca 

lleguen a recuperarse de la cirugía antes de morir. Por ello, existe la necesidad de desarrollar 
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nuevos métodos diagnósticos con mayor sensibilidad y especificidad para una evaluación más 

precisa del estadio clínico del tumor, mediante el desarrollo de nuevos radiofármacos6. 

También serían valiosos nuevos biomarcadores que pudieran ayudar a predecir la 

respuesta al tratamiento y el pronóstico. Más allá del HER2, no existen biomarcadores 

disponibles que permitan la selección del tratamiento en pacientes con CE operable. La 

optimización y el desarrollo de las herramientas terapéuticas existentes pueden mejorar aún más 

la supervivencia del CE. Sin embargo, se necesitan estrategias novedosas para la detección 

temprana de tumores y nuevos tratamientos para lograr avances en el pronóstico de esta 

patología6. 

Como consecuencia de lo anteriormente expuesto, cobra especial relevancia determinar 

los factores pronósticos relativos a la respuesta a la QRT que puedan ayudar a personalizar el 

enfoque terapéutico. 

 

 

 

*   *   * 
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La PET/TC con [18F]FDG es un estudio de imagen ampliamente utilizado en la 

estadificación, valoración de la respuesta al tratamiento y seguimiento del CE ya que es capaz 

de modificar el manejo de los pacientes. En los últimos años se han realizado múltiples estudios 

en los que se ha evaluado el valor pronóstico de los diferentes parámetros metabólicos 

cuantitativos de la PET/TC que permitieran personalizar el tratamiento de los pacientes. Sin 

embargo, los resultados encontrados hasta el momento son contradictorios, probablemente 

debido a las limitaciones inherentes a algunos de los parámetros utilizados, criterios de 

inclusión y exclusión o variabilidad entre instituciones (tiempo de ayuno y captación del 

radiofármaco, tipo de reconstrucción utilizada). 

 

 

 

*   *   * 
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3.1. OBJETIVO GENERAL 

El objetivo principal de esta tesis fue determinar la utilidad de los parámetros 

cuantitativos de la PET/TC con [18F]FDG como factores pronósticos para la 

respuesta al tratamiento oncológico, la supervivencia global, la supervivencia cáncer 

específica y la supervivencia libre de progresión en pacientes de nuestro entorno 

diagnosticados de cáncer de esófago. 

 

3.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

- Valorar la representatividad del grupo en estudio, lo que permitiría extrapolar los 

resultados a la población española con cáncer de esófago. 

- Evaluar la respuesta al tratamiento oncológico administrado y su relación con 

diferentes parámetros metabólicos. 

- Determinar de manera retrospectiva la evolución de los pacientes y su relación con 

diferentes parámetros metabólicos. 

 

 

 

*   *   * 
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4.1. DISEÑO DEL ESTUDIO 

4.1.1. TIPO DE ESTUDIO 

Para este trabajo planteamos un estudio observacional analítico de cohorte retrospectiva. 

 

4.1.2. ÁMBITO 

• Temporal 

Se evaluaron de forma retrospectiva 117 pacientes con el diagnóstico de cáncer de 

esófago a los que se les realizó un estudio PET/TC con [18F]FDG en el Servicio de Medicina 

Nuclear del Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz entre enero de 2011 y diciembre de 

2016.  

La recogida de datos sobre la evolución de los pacientes finalizó en octubre de 2020, lo 

que permitió un seguimiento mínimo de 4 años. 

• Poblacional y geográfico 

Los pacientes con cáncer de esófago procedían de todas las Áreas Sanitarias de 

Extremadura (Badajoz, Mérida, Don Benito-Villanueva de la Serena, Llerena/Zafra, Cáceres, 

Coria, Plasencia y Navalmoral de la Mata). 

 

4.1.3. POBLACIÓN A ESTUDIO 

• Criterios de inclusión: 

- Pacientes con diagnóstico anatomopatológico compatible de CCE o AE. 

- Edad mínima al diagnóstico de 18 años. 

- Realización de una PET/TC con [18F]FDG al diagnóstico, previo al tratamiento, 

incluyendo examen físico, examen de laboratorio y estudio radiológico mediante 

TC con contraste. 

• Criterios de exclusión:  

- Antecedente de neoplasia.  
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- Presencia de un tumor sincrónico (neoplasia de diferente histología detectada al 

mismo tiempo que el CE o hasta 6 meses después de su diagnóstico) o metacrónico 

(segunda neoplasia maligna diagnosticada más allá de 6 meses después del 

diagnóstico del CE). 

- Seguimiento clínico incompleto. 

 

La estadificación clínica (cTNM) de la enfermedad se realizó utilizando la clasificación 

descrita en la 8ª edición de la AJCC1. 

 

 

4.2. TÉCNICAS REALIZADAS 

4.2.1. ESOFAGOSCOPIA Y BIOPSIA 

En todos los pacientes se llevó a cabo una endoscopia digestiva alta que permitió la 

visualización directa de la tumoración y la toma de muestras histológicas. Se determinó el 

extremo proximal y distal de la neoplasia, así como su extensión. 

Se tomó un mínimo de 6 muestras de la lesión para su estudio histológico. 

En caso de diseminación submucosa o ante la presencia de ganglios locales 

sospechosos, se recurrió a la PAAF bajo control ecoendoscópico para establecer el diagnóstico 

anatomopatológico. 

 

4.2.2. PET/TC CON [18F]FDG 

La estadificación inicial de la enfermedad se realizó en todos los pacientes mediante un 

estudio PET/TC con [18F]FDG. Para determinar la respuesta al tratamiento y el seguimiento 

mediante estudio de imagen, se utilizó o bien la exploración metabólica o una prueba 

radiológica.   

El estudio metabólico se adquirió en un sistema híbrido Discovery ST4 (General 

Electric Healthcare, Milwaukee, EE. UU.) (Figura 25), realizándose la exploración dentro de las 

7 semanas previas al tratamiento. Antes de la inyección del radiofármaco, todos los pacientes 

hicieron ayuno de al menos 4 horas con una hidratación adecuada y nivel de glucemia inferior a 
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10 mMol/l. Se inyectó una dosis de [18F]FDG de 3,5-4,5 MBq/kg. Después de un intervalo de 

60 minutos, se adquirieron imágenes desde la base del cráneo al tercio superior de los fémures 

con los brazos por encima de la cabeza. Para el estudio TC no se utilizó contraste radiológico 

oral o intravenoso. Los parámetros de adquisición para el TC helicoidal fueron 110 keV, 

modulación del amperaje con máximo de 80 mA y grosor de corte de 3,75 mm. A continuación, 

se adquirieron las imágenes PET en 3D a 2 minutos por cama, cada una de ellas de 20 cm, 

matriz de 128x128, modo word, reconstrucción 3D con 2 iteraciones y un FOV (campo de 

visión) de 70 cm. 

 

 

Figura 25. Sistema híbrido PET/TC Discovery ST4 (General Electric Healthcare) 

implantado en 2006 en el Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz. 

 

Para el procesado de las imágenes se utilizó el software Volume Viewer PET de la 

estación de trabajo Advantage Volume Share 4, GE Healthcare. Una vez realizadas las 

imágenes clave y los rangos paralelos de cada uno de los estudios, estos se grabaron en formato 

DICOM (Digital Imaging and Communication on Medicine) y se almacenaron en el PACS 

(Picture Archiving Communication System). 

Los parámetros metabólicos que se cuantificaron fueron el SUVmáx, SUVmed, MTV y 

TLG. Estos dos últimos parámetros se calcularon con diferentes umbrales de isocontorno 3D 

basados en un SUVmáx de 2 y 2,5, así como en un SUV correspondiente al 40%, 50% y 60% 

del máximo.  
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En caso de afectación ganglionar y/o a distancia, se determinaron el SUVmáx, 

SUVmed, MTV y TLG, estos dos últimos a los diferentes umbrales previamente descritos.  

Igualmente, se calcularon los SUVmáx y SUVmed del hígado para determinar los 

cocientes lesión/hígado correspondientes (SUVmáx tumoral/SUVmáx hígado, representado 

como Ratio-A, y SUVmed tumoral/SUVmed hígado, representado como Ratio-B), en el tumor 

primario, las lesiones ganglionares y a distancia, y en el conjunto de la carga tumoral. Para ello 

se dibujó un volumen de interés esférico con un diámetro de 3 centímetros a nivel del segmento 

VII hepático, de manera similar a la recomendada en la valoración PERCIST 1.0. 

 

4.2.3. TC CON CONTRASTE INTRAVENOSO 

La TC con contraste intravenoso se realizó en parte de los pacientes para planificación 

de RT y en parte de los mismos para valorar la respuesta al tratamiento y/o el seguimiento. 

Los estudios se adquirieron en dos sistemas diferentes; en un TC MX16 Evo2 helicoidal 

de 16 cortes (Philips) (Figura 26), con unos parámetros de adquisición de 120 kV, 50 mA y un 

grosor de corte de 2 mm, y en un TC Philips Incisive helicoidal de 128 cortes (Philips) (Figura 

27), con unos parámetros de 120 kV, 30 mA y un grosor de corte de 1 mm.  
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Figura 26. Sistema TC MX16 Evo2 helicoidal de 16 cortes (Philips) en el 

Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz. 

 

 

Figura 27. Sistema TC Incisive helicoidal de 128 cortes (Philips) en el 

Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz. 
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En ambos sistemas, las imágenes se adquirieron a los 30 segundos de la administración 

de iodixanol a una concentración de 320 mg de yodo/ml con técnica de doble bolo. 

Inmediatamente antes de realizar el estudio, los pacientes ingirieron cuatro vasos de agua como 

contraste oral negativo. En todos los casos se obtuvieron imágenes desde la región cervical 

inferior hasta las tuberosidades isquiáticas, incluyendo la región cervical cuando el tumor 

primario estaba en esta localización. 

Una vez procesadas las imágenes, estas se grabaron en formato DICOM y se 

almacenaron en el PACS. 

 

4.2.4. RESONANCIA MAGNÉTICA 

La RM se realizó en dos pacientes para valorar la respuesta al tratamiento. 

Los dos estudios se adquirieron en una RM GreenLine Achieva 1.5T (Philips) (Figura 

28) tras la administración de gadolinio 0,1 ml/kg. Se incluyeron secuencias rápidas potenciadas 

en T2 en el plano sagital que sirvieron como localizador; secuencias potenciadas en T1 y T2 en 

incidencia axial, recogiendo la totalidad de la lesión; y secuencias STIR y de 

difusión, obteniendo el correspondiente mapa de coeficiente de difusión aparente, también en 

incidencia axial y cubriendo la totalidad del tórax. 
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Figura 28. Sistema RM GreenLine Achieva 1.5T (Philips) en el 

Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz. 

 

Una vez procesadas las imágenes, estas se grabaron en formato DICOM y se 

almacenaron en el PACS. 

 

4.2.5. GAMMAGRAFÍA ÓSEA 

Se realizó una gammagrafía ósea de cuerpo completo en un paciente ante la sospecha de 

progresión ósea de la enfermedad. 

La gammagrafía ósea con [99mTc]Tc-HDP se adquirió en una gammacámara Symbia T2 

SPECT/TC (Siemens, Múnich, Alemania) (Figura 29). No fue necesaria ningún tipo de 

preparación del paciente para la prueba. Se inyectó una dosis de [99mTc]Tc-HDP de 740 MBq. 

Las imágenes se adquirieron tras hidratación adecuada (1,5-2 litros de agua) mediante un rastreo 

continuo desde la cabeza a los pies a una velocidad de 15 cm/min, matriz 256x1024 y zoom de 

1. 
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Figura 29. Gammacámara Symbia T2 SPECT/TC (Siemens) en el 

Complejo Hospitalario Universitario de Badajoz. 

 

Para el procesado de las imágenes se utilizó una estación de trabajo Xeleris de GE 

Healthcare. Una vez realizadas las imágenes clave del estudio, estas se grabaron en formato 

DICOM y se almacenaron en el PACS. 

 

 

4.3. TIPOS DE TRATAMIENTO 

El tratamiento administrado al grupo en estudio dependió del estadio tumoral, factores 

añadidos de comorbilidad y estado funcional del paciente.  

De esta manera, los diferentes protocolos de tratamiento utilizados incluyeron el uso de 

QT, RT y cirugía, bien de manera aislada o mediante combinación de estos métodos. La terapia 

aplicada pudo ser definitiva, neoadyuvante o paliativa, 
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4.3.1. QUIMIOTERAPIA 

Se utilizaron tres esquemas de tratamiento: 

▪ CROSS114,115: Es el protocolo de tratamiento más frecuentemente utilizado. 

Consiste en la administración semanal de carboplatino en dosis ajustada para 

alcanzar un área bajo la curva (ABC) de 2 mg/ml/minuto (días 1-8-15-22-29), y 

paclitaxel a dosis de 50 mg/m2 de área de superficie corporal (días 1-8-15-22-29), 

junto con RT simultánea administrada en el transcurso de 5 semanas. 

▪ CDDP+5-FU: Esquema de QT en el que se utiliza cisplatino en dosis de 75 mg/m2 

de área de superficie corporal y 5-fluorouracilo a dosis de 750-1.000 mg/m2 de área 

de superficie corporal en infusión diaria durante 4 días, junto con radioterapia 

concomitante administrada en el transcurso de 5 semanas. 

▪ FOLFOX: Esquema en el que se usa oxaliplatino a dosis de 85 mg/m2 de área de 

superficie corporal (día 1), 5-fluorouracilo a dosis de 400 mg/m2 de área de 

superficie corporal (día 1) y leucovorin a dosis de 200 mg/m2 de área de superficie 

corporal (día 1), junto con RT simultánea administrada en el transcurso de 5 

semanas. 

 

4.3.2. RADIOTERAPIA 

Se utilizó la radioterapia tridimensional conformada, siguiendo las normas ICRU 50 

(International Commission on Radiation Units and Measurements)176. 

La técnica de irradiación incluyó simulación virtual mediante TC helicoidal (desde el 

nivel de la mastoides hasta la segunda vértebra lumbar) sobre las regiones de interés, con el 

paciente inmovilizado en decúbito supino, en cuyas imágenes se determinaron los órganos 

críticos y los volúmenes blanco. Dicha simulación se llevó a cabo mediante un equipo TC 

Somatom Sensation Open (Siemens, Erlangen, Alemania). En función de las características 

tumorales, y según criterio del oncólogo radioterápico, se administró contraste oral para mejor 

definición del área esofagogástrica. 

El GTV (volumen tumoral macroscópico) del tumor primario y de la afectación 

ganglionar regional se determinó usando la información suministrada por el estudio PET/TC y 

el estudio TC de alta resolución con contraste.  
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El CTV (volumen blanco clínico) del tumor primario se determinó con márgenes 

proximales y distales de 4 cm y un margen radial adicional de 0,5 cm añadido al GTV.  

El CTV ganglionar se fijó añadiendo un margen craneocaudal y radial de 0,5 cm al 

GTV. En los casos de ausencia de infiltración ganglionar radiológica, el CTV se define en 

función de las áreas de riesgo por localización tumoral en el esófago177–179.  

El PTV (volumen blanco planificado) abarcó un margen proximal y distal de 0,8 cm y 

un margen radial de 0,5 cm en base al CTV. Estas delimitaciones se realizaron en un sistema de 

planificación PCRT 3D (Técnicas Radiofísicas (TFR), Zaragoza, España). 

Asimismo, sobre las imágenes de TC de simulación se delinearon los diferentes órganos 

de riesgo sobre los que debía limitarse la dosis de RT para evitar efectos adversos (médula 

espinal, pulmones, corazón más otros órganos que eran de interés según localización del tumor). 

La delimitación de los diferentes volúmenes blanco y el cálculo posterior de la dosimetría se 

realizaron en el planificador PCRT 3D (TFR, Zaragoza, España). La dosis prescrita se 

normalizó al isocentro procurando una cobertura del PTV con la isodosis del 95%. 

Posteriormente, se procedió a la irradiación del PTV, que incluyó el tumor primario con 

margen de seguridad, los ganglios linfáticos infiltrados e identificados por estudio PET/TC o 

TC y los niveles ganglionares mediastínicos de riesgo. Para ello se utilizó un acelerador lineal 

Primus (Siemens, Erlangen, Alemania) (Figura 30), administrándose una dosis total de 41,4 a 45 

Gy en esquemas preoperatorios y de 50,4 Gy en protocolos radicales, mediante multicampos 

conformados con multiláminas con fotones de 6 o 18 MV a una dosis por fracción y día de 1,8 

Gy, 5 días a la semana en 23 a 28 fracciones de forma concurrente con la QT, habitualmente 

coincidiendo con el primer día del ciclo. 
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Figura 30. Acelerador lineal Primus (Siemens) en el Complejo 

Hospitalario Universitario de Badajoz. 

 

4.3.3. CIRUGÍA 

A los pacientes se les realizó esofaguectomía total o subtotal por vía transhiatal con 

anastomosis cervical (técnica de Orringer), por acceso combinado por vía abdominal y torácica 

derecha con anastomosis intratorácica (técnica de Ivor Lewis) o a través de resección por una 

triple vía (abdominal, torácica derecha y cervical izquierda) con anastomosis cervical (técnica 

de McKeown). 

Si el paciente recibió QT neoadyuvante, el procedimiento quirúrgico se realizó entre las 

4 y 8 semanas posteriores al mismo. 

 

4.3.4. VALORACIÓN DE LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO 

La valoración de la respuesta al tratamiento se realizó entre uno y tres meses tras la 

finalización del mismo mediante estudio de TC o PET/TC con [18F]FDG. Para ello se utilizaron 

los criterios RECIST 1.1 en el estudio radiológico y los criterios PERCIST 1.0 en la exploración 

metabólica66,67; ambos criterios están resumidos en la Tabla 9 del apartado 1.7.4.7 Valoración 
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de la [18F]FDG PET/TC para predecir la respuesta al tratamiento y el pronóstico de la 

enfermedad de la Introducción. Se consideró la presencia de respuesta al tratamiento cuando 

esta fue completa y no respuesta si esta fue parcial, estable o hubo progresión. 

La valoración de la respuesta al tratamiento fue llevada a cabo de manera conjunta por 

un médico nuclear y un radiólogo experimentados. 

 

4.3.5. SEGUIMIENTO DE PACIENTES 

Los pacientes se evaluaron cada 3 meses durante los dos primeros años y cada 6 meses 

a partir del tercer año de seguimiento. En cada caso se realizaron exámenes clínicos, análisis 

sanguíneos, estudios radiológicos (TC con contraste) y/o PET/TC con [18F]FDG. 

 

 

4.4. VARIABLES A ESTUDIO 

La recogida de datos de las exploraciones metabólicas y radiológicas se realizó a partir 

del sistema de digitalización y administración de imágenes Centricity™ PACS/RIS/WEB de 

General Electric Healthcare. La valoración de la historia clínica electrónica se realizó a través 

del programa asistencial JARA del Servicio Extremeño de Salud. La información recopilada fue 

volcada en hoja de cálculo Excel de Microsoft Corporation (Washington, EE. UU.).  

Las variables evaluadas en el estudio fueron un total de 68, que se recogen en la Tabla 

10, e incluyen datos demográficos (4), parámetros tumorales (9), tratamientos y valoración (3), 

datos temporales (7), datos de supervivencia (3) y parámetros cuantitativos de la PET (46). 

Estos últimos ítems se determinaron con un software semiautomático, valorando cada una de las 

lesiones neoplásicas evidenciadas. 
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Tabla 10. Variables consideradas en el estudio. 

Datos demográficos 

Edad 

Sexo 

Progresión-recidivas 

Exitus 

Parámetros tumorales 

Tamaño 

Histología 

Localización 

Afectación ganglionar 

Afectación a distancia 

Clasificación TNM 

Estadio 

Localización de la recidiva 

Método diagnóstico de la recidiva 

Tratamientos y valoración 

Tipo de tratamiento administrado 

Método diagnóstico de evaluación de la respuesta 

Tipo de respuesta 

Datos temporales 

Fecha de diagnóstico 

Fecha del estudio PET/TC 

Fecha de comienzo del tratamiento 

Fecha de finalización del tratamiento 

Fecha de la valoración de la respuesta al tratamiento 

Fecha de recidiva 

Fecha de exitus 

Datos de supervivencia 

Supervivencia global 

Supervivencia cáncer específica 

Supervivencia libre de progresión 

Parámetros cuantitativos de la PET 

Derivados del tumor primario (_T) 

SUVmáx_T 

SUVmed_T 

MTV_T, basado en un SUV de 2,5 

MTV2_T, basado en un SUV de 2 

MTV40_T, basado en un SUV correspondiente al 40% del máximo 

MTV50_T, basado en un SUV correspondiente al 50% del máximo 

MTV60_T, basado en un SUV correspondiente al 60% del máximo 

TLG_T, basado en un SUV de 2,5 

TLG2_T, basado en un SUV de 2 

TLG40_T, basado en un SUV correspondiente al 40% del máximo 

TLG50_T, basado en un SUV correspondiente al 50% del máximo 

TLG60_T, basado en un SUV correspondiente al 60% del máximo 



MATERIAL Y MÉTODOS 

74 

Derivados de las lesiones ganglionares y a distancia (_C) 

SUVmáx_C 

SUVmed_C 

MTV_C 

MTV2_C 

MTV40_C 

MTV50_C 

MTV60_C 

TLG_C 

TLG2_C 

TLG40_C 

TLG50_C 

TLG60_C 

Derivados de la suma de lesiones neoplásicas (_Comp) 

SUVmáx_Comp 

SUVmed_Comp 

MTV_Comp 

MTV2_Comp 

MTV40_Comp 

MTV50_Comp 

MTV60_Comp 

TLG_Comp 

TLG2_Comp 

TLG40_Comp 

TLG50_Comp 

TLG60_Comp 

Derivados de los cocientes lesión/hígado 

Ratio A_T (SUVmáx de lesión primaria/SUVmáx del hígado) 

Ratio B_T (SUVmed de lesión primaria/SUVmed del hígado) 

Ratio A_C (SUVmáx de lesiones ganglionares y a distancia/SUVmáx del hígado) 

Ratio B_C (SUVmed de lesiones ganglionares y a distancia/SUVmed del hígado) 

Ratio A_Comp (SUVmáx de la suma de lesiones neoplásicas/SUVmáx del hígado) 

Ratio B_Comp (SUVmed de la suma de lesiones neoplásicas/SUVmed del hígado) 

 

 

4.4.1. DATOS DEMOGRÁFICOS 

▪ Sexo: 1- hombre / 2- mujer. Variable dicotómica. 

▪ Edad: se tuvo en cuenta la edad al diagnóstico expresada en años. Variable 

continua. 

▪ Progresión-recidiva: 1- sí / 2- no. Variable dicotómica. Se consideró progresión 

cuando una vez realizada la estadificación de la enfermedad y realizado el 

tratamiento correspondiente, en el estudio para valorar la respuesta al mismo se 
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observó la aparición de nuevas lesiones neoplásicas o las ya existentes habían 

aumentado de tamaño y/o grado de actividad metabólica o invadían estructuras 

adyacentes. Se consideró recidiva de la enfermedad cuando tras alcanzar respuesta 

completa al tratamiento en los estudios posteriores para la valoración al mismo, 

aparecían nuevas lesiones tumorales durante el seguimiento.  

▪ Exitus: 1- sí / 2- no. Variable dicotómica. 

 

4.4.2. PARÁMETROS TUMORALES 

▪ Tamaño: expresado en milímetros. Variable continua. 

▪ Histología: 1- CCE / 2- AE. Variable dicotómica. 

▪ Localización: 1- esófago superior / 2- esófago medio / 3- esófago inferior, cada 

una de ellas clasificada a su vez teniendo en cuenta la histología. Variable discreta. 

▪ Afectación ganglionar: 1- sí / 2- no. Variable dicotómica. 

▪ Afectación a distancia: 1- sí / 2- no. Variable dicotómica. 

▪ Clasificación TNM: se utilizó la 8ª edición de la clasificación TNM de la AJCC1, 

ya descrita en el apartado 1.6 Estadificación y clasificación pronóstica de la 

Introducción. 

▪ Estadio: se utilizó la 8ª edición de la clasificación TNM de la AJCC1, ya descrita 

en el apartado 1.6 Estadificación y clasificación pronóstica de la Introducción. 1- 

IA / 2- IB / 3- IC / 4- IIA / 5- IIB / 6- IIIA / 7- IIIB / 8- IVA / 9- IVB. Variable 

discreta. 

▪ Localización de la recidiva: 1- local / 2- visceral / 3- ganglionar / 4- ósea / 5- 

múltiple. Variable discreta. 

▪ Método diagnóstico de la recidiva: 1- PET/TC / 2- TC / 3- RM / 4- clínica / 5- 

gammagrafía / 6- no realizado. Variable discreta. 

 

4.4.3. TRATAMIENTO Y VALORACIÓN 

▪ Tipo de tratamiento administrado: 1- cirugía / 2- QT / 3- QT-cirugía / 4- QRT / 

5- QRT-cirugía / 6- RT / 7- RT-cirugía / 8- no realizado. Variable discreta. 
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▪ Método diagnóstico de evaluación de la respuesta: 1- TC / 2- PET/TC / 3- RM / 

4- clínica / 5- gammagrafía / 6- laparotomía. Variable discreta. 

▪ Tipo de respuesta: 1- progresión / 2- parcial / 3-estable / 4- completa / 5- no 

realizada. Variable discreta. 

 

4.4.4. DATOS TEMPORALES 

Todos los parámetros se anotaron como día/mes/año. 

▪ Fecha de diagnóstico 

▪ Fecha del estudio PET/TC 

▪ Fecha de comienzo del tratamiento 

▪ Fecha de finalización del tratamiento 

▪ Fecha de la valoración de la respuesta al tratamiento 

▪ Fecha de recidiva 

▪ Fecha de exitus 

 

4.4.5. DATOS DE SUPERVIVENCIA 

El tiempo de evolución se cuantificó comenzando desde el primer día de tratamiento. 

▪ Supervivencia global (SG): variable expresada en meses. Se consideró como el 

tiempo transcurrido entre la fecha del inicio del tratamiento y la fecha de muerte 

por cualquier causa. 

▪ Supervivencia cáncer específica (SCE): variable expresada en meses. Se 

consideró como el tiempo transcurrido entre la fecha del inicio del tratamiento y la 

fecha de fallecimiento secundaria al CE. 

▪ Supervivencia libre de progresión (SLP): variable expresada en meses. Se 

consideró como el tiempo transcurrido entre la fecha del inicio del tratamiento y la 

fecha del diagnóstico de recurrencia o progresión. 
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4.4.6. PARAMETROS CUANTITATIVOS DE LA PET 

Los parámetros cuantitativos de la PET fueron calculados con el software Volume 

Viewer PET de la estación de trabajo Advantage Volume Share 4, GE Healthcare. 

▪ Derivados del tumor primario (_T) 

o SUVmáx_T: normalizado en base al peso corporal del paciente se expresó en 

g/ml. Se trata del voxel con mayor captación del tumor primario y se calculó 

dibujando un VOI (volumen de interés) esférico ajustado al contorno del 

mismo. 

o SUVmed_T: normalizado en base al peso corporal del paciente se expresó en 

g/ml. Se trata del SUV medio del tumor primario y se calculó dibujando un 

VOI ajustado al contorno del mismo. 

o MTV_T, basado en un SUV de 2,5: volumen de tumor primario expresado 

en cm3 que mostraba un SUV mayor o igual a 2,5 y que se calculó dibujando 

un VOI esférico ajustado al contorno de la lesión.  

El resto de parámetros MTV referidos a continuación también se calcularon 

dibujando un VOI esférico ajustado al contorno de lesión y utilizando el 

umbral señalado en cada caso: 

o MTV2_T, basado en un SUV de 2 

o MTV40_T, basado en un SUV correspondiente al 40% del máximo 

o MTV50_T, basado en un SUV correspondiente al 50% del máximo 

o MTV60_T, basado en un SUV correspondiente al 60% del máximo 

o TLG_T, basado en un SUV de 2,5: parámetro calculado de forma 

automática por el software Volume Viewer PET de la estación de trabajo 

Advantage Volume Share 4 tras dibujar un VOI esférico ajustado al contorno 

de la lesión. 

Igual que en el caso anterior, el resto de parámetros TLG también se 

calcularon dibujando un VOI esférico ajustado al contorno de la lesión y 

utilizando el umbral señalado en cada caso. 

o TLG2_T, basado en un SUV de 2 

o TLG40_T, basado en un SUV correspondiente al 40% del máximo 
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o TLG50_T, basado en un SUV correspondiente al 50% del máximo 

o TLG60_T, basado en un SUV correspondiente al 60% del máximo 

 

▪ Derivados de las lesiones ganglionares y a distancia (_C) 

Los siguientes parámetros fueron calculados con la misma metodología que en los 

comentados en el apartado previo, aunque aplicados tanto a las lesiones 

ganglionares como a las lesiones a distancia. 

o SUVmáx_C 

o SUVmed_C 

o MTV_C 

o MTV2_C 

o MTV40_C 

o MTV50_C 

o MTV60_C 

o TLG_C 

o TLG2_C 

o TLG40_C 

o TLG50_C 

o TLG60_C 

 

▪ Derivados de la suma de lesiones neoplásicas (_Comp) 

Los siguientes parámetros fueron calculados con la misma metodología que en los 

comentados en el primer apartado, aunque aplicados tanto al tumor primario, como a las 

lesiones ganglionares y las lesiones a distancia. Con ello, los parámetros representan al 

conjunto de la afectación neoplásica. 

o SUVmáx_Comp 

o SUVmed_Comp 

o MTV_Comp 
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o MTV2_Comp 

o MTV40_Comp 

o MTV50_Comp 

o MTV60_Comp 

o TLG_Comp 

o TLG2_Comp 

o TLG40_Comp 

o TLG50_Comp 

o TLG60_Comp 

 

▪ Derivados de los cocientes lesión/hígado 

Para calcular estos parámetros, se utilizaron el SUVmáx y el SUVmed ya obtenidos 

previamente y se determinó el SUVmáx y SUVmed dibujando un VOI con un diámetro 

de 3 centímetros a nivel del segmento VII hepático. 

o Ratio A_T (SUVmáx de lesión primaria/SUVmáx del hígado) 

o Ratio B_T (SUVmed de lesión primaria/SUVmed del hígado) 

o Ratio A_C (SUVmáx de lesiones ganglionares y a distancia/SUVmáx del 

hígado) 

o Ratio B_C (SUVmed de lesiones ganglionares y a distancia/SUVmed del 

hígado) 

o Ratio A_Comp (SUVmáx de la suma de lesiones neoplásicas/SUVmáx del 

hígado) 

o Ratio B_Comp (SUVmed de la suma de lesiones neoplásicas/SUVmed del 

hígado) 

 

 

4.5. ESTUDIO ESTADÍSTICO 

Los datos recogidos se analizaron con el programa estadístico SPSS® (IBM, Nueva 

York, EE. UU.), versión 22. 
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Se realizó un análisis descriptivo de las variables, mostrando para las variables 

cuantitativas la media, el error estándar, la desviación estándar y los valores mínimo y máximo. 

Para las variables categóricas se recogieron las frecuencias y, en su caso, el porcentaje en 

relación con la población a estudio. 

Para valorar la normalidad de la distribución de los parámetros, se utilizó la prueba de 

normalidad de Kolmogorov-Smirnov. 

En el caso de una distribución normal, para la comparación de los parámetros se utilizó 

la prueba t de Student y el análisis de la varianza para las variables cuantitativas, y la prueba 

Chi-cuadrado para las categóricas. Cuando el parámetro no presentaba una distribución normal, 

la comparación se llevó a cabo aplicando la prueba U de Mann-Whitney para variables 

cuantitativas y la prueba exacta de Fisher para las categóricas. 

Mediante el análisis de las curvas ROC (receiver operator characteristic curve) y la 

aplicación del índice de Youden, se determinaron el valor de corte más apropiado y el área bajo 

la curva (ABC) de aquellos parámetros con significación pronóstica. 

Para la estimación de las curvas de supervivencia se utilizó el método de Kaplan-Meier 

y para determinar diferencias estadísticas entre curvas el test Long-rank.  

Se analizaron los posibles factores pronósticos utilizando el modelo de regresión de 

riesgos proporcionales de Cox, expresándose las covariables con el Odds ratio (Exp B), el 

intervalo de confianza (IC) del 95% y el nivel de significación. 

Se consideró un resultado estadísticamente significativo cuando el valor de p era menor 

de 0,05. 

 

 

4.6. REVISIÓN SISTEMÁTICA 

Se realizó una revisión sistemática del CE y de los parámetros metabólicos de la 

PET/TC a través del motor de búsqueda PubMed. Se revisaron artículos científicos relevantes 

publicados en inglés y español en humanos desde 1998 a 2021 empleando las siguientes 

palabras claves y operadores booleanos:  

“Esophageal cancer” AND “PET” → 1.364 artículos potencialmente seleccionables. 

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “SUV” → 254 artículos. 
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“Esophageal cancer” AND “PET” AND “MTV” → 66 artículos. 

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “TLG” → 53 artículos. 

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “SUV” AND “MTV” → 38 artículos. 

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “SUV” AND “TLG” → 34 artículos. 

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “MTV” AND “TLG” → 35 artículos.  

“Esophageal cancer” AND “PET” AND “SUV” AND “MTV” AND “TLG” → 24 artículos. 

 

Para asegurar la calidad interna y externa en la selección de artículos, se emplearon 

revisiones sistemáticas, ensayos clínicos, metaanálisis, libros y documentos.  

Se excluyeron cartas al director, artículos sin relevancia, artículos duplicados y trabajos 

que no se ajustaban al tema de la tesis. 

Tras aplicar todos estos criterios de búsqueda, se seleccionaron un total de 50 artículos 

en los que se estudiaba la utilidad de los parámetros metabólicos PET como factores pronósticos 

para la respuesta al tratamiento y/o la supervivencia en pacientes con CE. 

 

Figura 31. Diagrama de flujo que ilustra el proceso de selección de los estudios. 
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n.º artículos encontrados

(n= 32)

“Esophageal cancer” y “PET” 
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Artículos seleccionados
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Para la ayuda en la revisión y gestión de las citas bibliográficas se utilizó la aplicación 

Mendeley® (Elsevier), que ofrece un software capaz de alojar distintos registros en la base de 

datos o colección estructurada de información. Se alimenta de información identificada 

automáticamente y también manualmente a través de internet. Es gratuito y se integra con un 

programa de tratamiento de textos que permite construir las listas de referencias en distintos 

formatos de normas de publicación. 

 

 

4.7. ASPECTOS ÉTICOS Y CONFIDENCIALIDAD DE DATOS 

Se trató de un estudio observacional en el que los datos obtenidos procedían de la 

práctica clínica habitual. Una vez que la información de cada paciente se introducía en la base 

de datos, a este se le asignaba un número de caso y se eliminaban los datos de identificación, 

manteniéndose solo la edad y el sexo.  

La información contenida en la base de datos para la realización de esta Tesis Doctoral 

fue anonimizada y solo fue accesible para el doctorando y los directores del trabajo.  

Este estudio cuenta con el dictamen favorable del Comité de Ética de la Investigación 

de Badajoz. 

 

 

 

*   *   * 
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5.1. POBLACIÓN A ESTUDIO 

Del total de 117 pacientes evaluados, 7 fueron excluidos debido a la presencia de tumor 

sincrónico o metacrónico y 10 por un seguimiento clínico incompleto. De esta manera, el 

número final de pacientes que constituyeron el grupo en estudio fue de 100 (Figura 32). 

 

 

Figura 32. Esquema resumen de la población total evaluada (n=100) tras la aplicación 

de los criterios de exclusión e inclusión. 

 

 

5.2. ESTADÍSTICA DESCRIPTIVA 

Las variables consideradas para la estadística descriptiva de la población fueron: 

5.2.1 Variables demográficas 

- Sexo 

- Edad 

5.2.2 Características tumorales 

- Histología 

117 pacientes

Incluidos

- AP: CCE o AE

- >18 años

- PET/TC basal

100 pacientes

Excluidos

- Antecedente neoplasia

- Tumor sincrónico/metacrónico

- Seguimiento incompleto

7 pacientes

Tumor sincrónico o 
metacrónico

10 pacientes

Seguimiento clínico 
incompleto
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- Localización 

- Tamaño 

- Afectación ganglionar y/o a distancia 

 

5.2.1. VARIABLES DEMOGRÁFICAS 

• Sexo: El 93% de los pacientes de nuestro grupo en estudio (n=100) eran hombres y el 

7% mujeres (Figura 33). 

 

 

Figura 33. Distribución de la población total (n=100) con relación 

al sexo. Datos mostrados como porcentaje de pacientes. 

 

• Edad: Considerando la población global, el 68% de los pacientes se encontraba dentro 

del intervalo de edad de 52-76 años (media ±1 desviación estándar) (Figura 34). 

La edad media de la población global fue de 63,7 años con una desviación estándar de 

±12,01 años. Los hombres tenían una edad media de 63,6 años con rango de edad entre 

33 y 85 años, mientras que las mujeres presentaron una media de edad de 65,6 años, con 

rango de entre 50 y 83 años (Tabla 11).  
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Figura 34. Histograma de frecuencias. Distribución de los casos 

(n=100) en función de la edad. 

 

Tabla 11. Distribución de la población en estudio respecto al sexo 

junto con parámetros de edad de cada grupo. 

 Parámetro Valor (en años) 

Hombres (93) Media 63,6 

 Error estándar 1,24 

 Desviación estándar 11,96 

 Mínimo 33 

 Máximo 85 

Mujeres (7) Media 65,6 

 Error estándar 5,10 

 Desviación estándar 13,50 

 Mínimo 50 

 Máximo 83 

Población global Media 63,7 

 Error estándar 1,20 

 Desviación estándar 12,01 

 Mínimo 33 

 Máximo 85 
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La distribución del grupo de hombres presentaba un rango mayor que el evidenciado en 

el grupo de mujeres, con la presencia de un valor extremo inferior de 33 años (posición 

16 en la base de datos). A pesar de ello, al comparar la media de edad entre ambos sexos 

mediante la prueba t de Student, no se observaron diferencias estadísticamente 

significativas (p=0,681) (Figura 35 y Tabla 12).  

 

 

Figura 35. Diagrama de caja. Distribución de la edad en el grupo de hombres 

(n=93) y el grupo de mujeres (n=7). Sin diferencias estadísticamente 

significativas entre grupos (p=0,681). (Valor extremo inferior en hombres 

correspondiente al paciente en posición número 16). 

 

 

Tabla 12. Comparación de medias de la edad respecto al sexo. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Edad Se asumen 

varianzas iguales 
0,277 0,601 -0,414 98 0,681 

No se asumen 

varianzas iguales 
  -0,373 6,729 0,721 
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5.2.2. CARACTERÍSTICAS TUMORALES 

• Histología: La clasificación del CE según su subtipo histológico mostró que el 64% de 

los tumores se correspondían con un diagnóstico de AE mientras que el 36% eran CCE 

(Tabla 13). 

 

Tabla 13. Número de pacientes, tamaño tumoral, localización tumoral, 

afectación ganglionar y afectación a distancia en ambos subtipos 

histológicos y en la población general. 

 Adenocarcinoma C. epidermoide 
Población 

global 

N.º de pacientes 64 36 100 

Localización tumoral    

Superior 1 11 12 

Medio 5 17 22 

Inferior 58 8 66 

Tamaño tumoral (mm)    

Media 53,3 53,8 53,5 

Error estándar 2,9 4,4 2,5 

Desviación estándar 23,7 26,4 24,6 

Mínimo 16 12 12 

Máximo 148 110 148 

 

• Localización: La mayor parte de los AE (58 de 64) se localizaban en la porción inferior 

del esófago. Por el contrario, el CCE se distribuyó de forma más homogénea, siendo 

más frecuente en el tercio medio (17 de 36) (Tabla 13). 

La comparación estadística de la localización del tumor primario respecto a su 

histología aplicando la prueba de Chi-cuadrado mostró un significativo mayor número 

de casos en el tercio inferior del esófago para los AE (p=0,000) y en el tercio medio 

para los CCE (p=0,000) (Tabla 14). 

 

Tabla 14. Prueba de chi-cuadrado para la comparación de localización del 

tumor respecto a la histología. 

 Pruebas de chi-cuadrado- prueba exacta de Fisher 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) Significación exacta (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 48,739 2 0,000 0,000 

Razón de verosimilitud 51,465 2 0,000 0,000 

Prueba exacta de Fisher 49,533   0,000 

N.º de casos válidos 100    
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• Tamaño: El tamaño medio del tumor primario en la población global fue de 53,5 mm. 

En el AE se apreció un tamaño medio de 53,3 mm con una desviación estándar de ±23,7 

mm. En el CCE se evidenció un tamaño medio de 53,8 mm, con una desviación 

estándar de ±26,4 mm (Tabla 13). 

Utilizando la prueba estadística t de Student, no se demostraron diferencias 

estadísticamente significativas entre el tamaño tumoral al comparar ambos subtipos 

histológicos (p=0,923) (Tabla 15). 

 

Tabla 15. Comparación de medias del tamaño tumoral respecto a la histología. 

 Prueba de muestras independientes 

 Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Tamaño Se asumen 

varianzas iguales 
1,978 0,163 -0,096 98 0,923 

No se asumen 

varianzas iguales 
  -0,093 66,378 0,926 

 

 

• Afectación ganglionar y/o a distancia: 73 de los 100 pacientes tenían afectación 

ganglionar y/o a distancia, de los cuales, 41 pacientes solo presentaban infiltración 

ganglionar, 5 pacientes solo mostraban metástasis a distancia y 27 pacientes 

presentaban ambos tipos de afectación. El 27% de los pacientes tenía afectación 

limitada al tumor primario (Tabla 16). 

 

Tabla 16. Frecuencia de afectación ganglionar 

y/o a distancia en la población en estudio. 

  
Afectación 

a distancia 
Total 

  No Sí  

Afectación 

ganglionar 

No 27 5 32 

Sí 41 27 68 

Total  68 32 100 
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La afectación ganglionar (45 de 64 en el AE y 23 de 36 en el CCE) fue más frecuente 

que la afectación a distancia (20 de 64 en el AE y 12 de 36 en el CCE) en ambos 

subtipos histológicos (Tabla 17). 

 

 

Tabla 17. Frecuencia de afectación ganglionar o a distancia en 

función del subtipo histológico. 

 Adenocarcinoma C. epidermoide 
Población 

global 

N.º de pacientes 64 36 100 

Afectación 

ganglionar 

Sí 45 23 68 

No 19 13 32 

Afectación 

a distancia 

Sí 20 12 32 

No 44 24 66 

 

 

Aplicando la prueba t de Student, se encontraron diferencias significativas al comparar 

el tamaño tumoral entre pacientes con y sin afectación ganglionar (p=0,001), con 

valores medios de 58,9 mm y 41,8 mm, respectivamente (Tabla 18).  

 

 

Tabla 18. Comparación de medias del tamaño respecto a la afectación ganglionar. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Tamaño Se asumen 

varianzas iguales 
1,522 0,220 3,415 98 0,001 

No se asumen 

varianzas iguales 
  3,840 81,98 0,000 
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Aplicando de nuevo la prueba t de Student, no se demostraron diferencias significativas 

al comparar el tamaño tumoral entre enfermos con y sin afectación a distancia 

(p=0,083) (Tabla 19). 

 

Tabla 19. Comparación de medias del tamaño respecto a la afectación a distancia. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Tamaño Se asumen 

varianzas iguales 
2,577 0,112 1,753 98 0,083 

No se asumen 

varianzas iguales 
  1,566 46,97 0,124 

 

 

Por último, aplicando la prueba estadística Chi-cuadrado, se apreció que la frecuencia 

de la afectación ganglionar o a distancia fue similar para ambos grupos histológicos 

(Figuras 36 y 37). 

 

 

Figura 36. Diagrama de barras. Distribución de la afectación 

ganglionar en ambos subtipos histológicos, junto con su 

significación estadística de la prueba Chi-cuadrado. 
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Figura 37. Diagrama de barras. Distribución de la afectación a 

distancia en ambos subtipos histológicos, junto con su 

significación estadística de la prueba Chi-cuadrado. 

 

 

No se apreciaron diferencias estadísticamente significativas al comparar la media de 

edad de los dos grupos histológicos estudiados mediante la prueba t de Student 

(p=0,483) (Tabla 20). 

 

Tabla 20. Comparación de medias de la edad respecto a la histología. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Edad Se asumen 

varianzas iguales 
2,742 0,101 0,779 98 0,438 

No se asumen 

varianzas iguales 
  0,841 89,484 0,403 
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El estadio tumoral más frecuente en el caso del AE fue el III (27 pacientes), mientras 

que para el CCE fueron los estadios II y IVB (11 pacientes en ambos casos) (Tabla 21).  

 

Tabla 21. Distribución del estadio tumoral respecto a la histología. 

  
Estadio 

Desconocido I II IIB III IVA IVB Total 

AE 0 2 0 5 27 10 20 64 

CCE 1 0 11 0 10 3 11 36 

 

 

 

5.3. TRATAMIENTOS ADMINISTRADOS Y RESPUESTA A LOS MISMOS 

Las variables consideradas en este apartado fueron: 

- Protocolos de tratamiento. 

- Valoración de la respuesta al tratamiento. 

- Tipo de respuesta al tratamiento. 

 

• Protocolos de tratamiento: Los protocolos de tratamiento administrados a los 

pacientes incluyeron el uso de QT, RT y cirugía, bien de manera aislada o mediante 

combinación de estos métodos (QRT, QRT-cirugía, QT-cirugía…). 

El tratamiento más frecuente fue la QRT (39 pacientes), seguido de QT sola (25 

pacientes). 

Veintidós pacientes pudieron completar el protocolo de QRT y posterior cirugía. 

En 6 pacientes no se aplicó ningún tratamiento, por la rápida evolución del cuadro 

clínico hasta el exitus (Tabla 22). 
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Tabla 22. Frecuencia del tipo de tratamiento 

administrado a los pacientes en estudio. 

Tipo de tratamiento Pacientes 

Cirugía 4 

QT 25 

QT-cirugía 1 

QRT 39 

QRT-cirugía 22 

RT 2 

RT-cirugía 1 

No realizado 6 

 

 

• Valoración de la respuesta al tratamiento: La valoración de la respuesta se realizó 

mediante pruebas de imagen. La PET/TC fue la más utilizada (45 pacientes), seguida de 

la TC (38 pacientes). La gammagrafía ósea se realizó en un caso.  

En 16 pacientes no se realizaron estudios de imagen al presentar una supervivencia de 1 

o 2 meses (10 casos), negarse a recibir ningún tipo de tratamiento (2 casos) o recibir 

únicamente tratamiento quirúrgico (4 casos) (Figura 38). 

 

 

Figura 38. Frecuencia de las pruebas de imagen realizadas para la 

valoración de la respuesta al tratamiento. 
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• Tipo de respuesta al tratamiento: La respuesta al tratamiento alcanzada tras QT y/o 

RT previa a posible tratamiento quirúrgico fue diversa, tanto en el caso de pacientes con 

AE como en sujetos con CCE. La respuesta completa fue la más frecuente (33%), 

seguida de la progresión de la enfermedad (20%) (Tabla 23).  

 

Tabla 23. Distribución de la respuesta al tratamiento en ambos subtipos histológicos. 

  Completa Parcial Estable Progresión No realizada Total  

AE 18 11 10 13 12 64 

CCE 15 5 5 7 4 36 

Total 33 16 15 20 16 100 

 

 

Con la prueba de Chi-cuadrado, no existieron diferencias significativas entre ambas 

histologías en relación con la respuesta al tratamiento (p=0,729) (Tabla 24).  

 

Tabla 24. Prueba de chi-cuadrado para la comparación de la 

respuesta al tratamiento respecto al subtipo histológico. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 1,301 3 0,729 

Razón de verosimilitud 1,298 3 0,730 

N.º de casos válidos 84     

 

 

Existió diferencia significativa al comparar las respuestas observadas considerando el 

tamaño tumoral (análisis de varianza; p=0,018) y el estadio (prueba Chi-cuadrado; 

p=0,035), con una peor respuesta en lesiones primarias de mayor extensión y en 

estadios más avanzados (Tabla 25, Figura 39 y Tabla 26).  

 

Tabla 25. Comparación de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto al tamaño del tumor primario. 

 
ANOVA 

Suma de cuadrados gl Media cuadrática F Sig. 

Entre grupos 57,424 3 19,141 3,531 0,018 

Dentro de grupos 433,643 80 5,421   

Total 491,067 83    
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Figura 39. Diagrama de caja. Distribución de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto al tamaño tumoral (p=0,018). (El valor extremo 

superior en el grupo con progresión de la enfermedad correspondiente al 

paciente en posición número 99). 

 

 

 

Tabla 26. Comparación de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto al estadio tumoral. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 13,575 6 0,035 

Razón de verosimilitud 16,152 6 0,013 

N.º de casos válidos 84     
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No se apreciaron diferencias significativas al comparar los diferentes tipos de respuesta 

respecto a la edad mediante la aplicación del análisis de varianza (p=0,138) (Tabla 27 y 

Figura 40). 

 

 

Tabla 27. Comparación de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto a la edad. 

 
ANOVA 

Suma de cuadrados gl Media cuadrática F Sig. 

Entre grupos 792,313 3 264,104 1,890 0,138 

Dentro de grupos 11181,850 80 139,773   

Total 11974,143 83    

 

 

 

 

  

Figura 40. Diagrama de caja. Distribución de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto a la edad (p=0,138). (Valor extremo inferior en el grupo 

con respuesta completa correspondiente al paciente en posición número 13). 
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No se apreciaron diferencias significativas al comparar mediante la prueba Chi-

cuadrado los diferentes tipos de respuesta respecto a la localización de la lesión 

primaria (p=0,532) (Tabla 28). 

 

Tabla 28. Comparación de las diferentes respuestas al 

tratamiento respecto a la localización tumoral. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 5,090 6 0,532 

Razón de verosimilitud 4,730 6 0,579 

N.º de casos válidos 84     

 

 

 

5.4. SEGUIMIENTO DE PACIENTES 

Las variables consideradas en este apartado fueron: 

- Tiempo de seguimiento. 

- Progresión de la enfermedad. 

- Mortalidad. 

- Evolución de los pacientes en función de la respuesta al tratamiento. 

- Comparación de curvas de supervivencia en función de la respuesta al 

tratamiento. 

 

• Tiempo de seguimiento: El seguimiento máximo realizado fue de 109 meses (9,1 

años), con una media de 21,3 meses (1,8 años). En 4 pacientes no fue posible la 

valoración por el escaso tiempo transcurrido entre el diagnóstico y el exitus. 
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• Progresión de la enfermedad: Durante el periodo de seguimiento se evidenció 

progresión de la enfermedad en 66 pacientes.  

La prueba diagnóstica más utilizada para la valoración de la progresión de la 

enfermedad fue la TC, que se utilizó en 42 pacientes, seguida por la PET/TC, llevada a 

cabo en 17 ocasiones (Tabla 29). 

 

Tabla 29. Tipos de prueba diagnóstica y su 

frecuencia en el diagnóstico de progresión 

de la enfermedad en la población global. 

Prueba Frecuencia 

TC 42 

PET/TC 17 

RM 2 

Clínica 3 

Gammagrafía 1 

Laparotomía 1 

 

 

Las localizaciones más frecuentemente descritas de progresión de la enfermedad fueron 

a nivel ganglionar (19 pacientes), local (16 pacientes) y por afectación múltiple (18 

pacientes) (Tabla 30). 

 

Tabla 30. Localización de la progresión de la enfermedad 

y su frecuencia en la población global. 

Localización Frecuencia 

Ganglionar 19 

Local 16 

Visceral 7 

Ósea 5 

Segundo tumor 1 

Múltiple 18 
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En base a los resultados obtenidos en las pruebas diagnósticas se determinó la tasa de 

SLP en la población global, siendo a los 3 años del 19% y a los 5 años del 12% (Figura 

41).  

 

 

 

 

 

Figura 41. Curva de supervivencia libre de progresión en la 

población global (n=100). 
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A continuación, se compararon los grupos de pacientes con y sin progresión de la 

enfermedad respecto a la edad media, subtipo histológico, localización, tamaño y 

estadio tumoral: 

- Edad media: Utilizando la prueba t de Student, no se demostraron diferencias 

significativas entre ambos grupos (p=0,287) (Tabla 31). 

 

 

Tabla 31. Comparación de los grupos de pacientes considerando la presencia o no de 

progresión de la enfermedad respecto a la edad media. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Edad Se asumen 

varianzas iguales 
1,681 0,198 -1,071 94 0,287 

No se asumen 

varianzas iguales 
  -1,140 65,666 0,258 

 

 

 

- Subtipo histológico: No se evidenciaron diferencias estadísticamente significativas 

entre grupos, aplicando la prueba Chi-cuadrado (p=0,627) (Tabla 32).  

 

Tabla 32. Comparación de los grupos de pacientes considerando la presencia o no de 

progresión de la enfermedad respecto al subtipo histológico. 

 Prueba chi-cuadrado 

 Valor gl 
Sig. asintótica 

(2 caras) 

Significación 

exacta (2 caras) 

Significación 

exacta (1 cara) 

Chi-cuadrado de Pearson 0,236 1 0,627   

Razón de verosimilitud 0,235 1 0,628   

Prueba exacta de Fisher    0,653 0,396 

N.º de casos válidos 96     
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- Localización: Al utilizar de nuevo la prueba Chi-cuadrado, tampoco se observaron 

diferencias significativas entre grupos (p=0,605) (Tabla 33).  

 

Tabla 33. Comparación de los grupos de pacientes considerando 

la presencia o no de progresión de la enfermedad respecto a la 

localización del tumor primario. 

 

 

 

 

 

- Tamaño: Mediante la prueba t de Student, no se evidenciaron diferencias significativas 

entre ambos grupos (p=0,133) (Tabla 34). 

 

Tabla 34. Comparación de los grupos de pacientes considerando la presencia o 

no de progresión de la enfermedad respecto al tamaño del tumor primario. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Tamaño Se asumen 

varianzas iguales 
0,062 0,804 1,515 94 0,133 

No se asumen 

varianzas iguales 
  1,564 60,684 0,123 

 

 

- Estadio tumoral: Utilizando la prueba Chi-cuadrado, se apreciaron diferencias 

significativas entre grupos, siendo los estadios tumorales III y IV los que presentaron 

mayor número de progresiones (p=0,004) (Tabla 35). 

 

Tabla 35. Comparación de los grupos de pacientes considerando la presencia o 

no de progresión de la enfermedad respecto estadio tumoral. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 13,285 3 0,004 

Razón de verosimilitud 13,642 3 0,003 

N.º de casos válidos 96     

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 1,004 2 0,605 

Razón de verosimilitud 0,983 2 0,612 

N.º de casos válidos 96     



RESULTADOS 

104 

La valoración de las curvas de SLP para los diferentes estadios tumorales, mediante el 

análisis de Kaplan-Meier, mostró diferencias significativas (p=0,001) (Figura 42). 

 

 

Figura 42. Curvas de Kaplan-Meier de la SLP considerando el 

estadio tumoral en la población global (n=100). 

 

 

• Mortalidad: Durante el seguimiento se produjeron 89 exitus. De todos los pacientes en 

estudio (n=100), 83 fallecimientos fueron causados por el proceso neoplásico esofágico, 

5 fueron secundarios a una infección respiratoria y 1 fue debido a fibrilación ventricular 

(Tabla 36). 

 

Tabla 36. Causas de muerte y su frecuencia 

en la población global. 

 Pacientes 

Tumor esofágico 83 

  

Otras causas  

Infecciones respiratorias 5 

Fibrilación ventricular 1 
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La tasa de SG a los 3 años fue del 22% y a los 5 años del 19% (Figura 43).  

 

Figura 43. Curva de supervivencia en la población global (n=100). 

 

La tasa de SCE a los 3 años fue del 21% y a los 5 años del 17% (Figura 44). 

 

Figura 44. Curva de supervivencia cáncer específica en la 

población global (n=100). 
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Seguidamente, se compararon los grupos de pacientes vivos y fallecidos respecto a la 

edad media, subtipo histológico, localización, tamaño y estadio tumoral: 

- Edad media: No se evidenciaron diferencias estadísticamente significativas entre 

grupos en la prueba t de Student (p=0,058) (Tabla 37). 

 

Tabla 37. Comparación de los grupos de pacientes considerando si estaban 

vivos o muertos respecto a la edad. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Edad Se asumen 

varianzas iguales 
1,488 0,225 1,921 98 0,058 

No se asumen 

varianzas iguales 
    2,414 14,858 0,029 

 

 

 

- Subtipo histológico: Aplicando la prueba Chi-cuadrado, tampoco se apreciaron 

diferencias significativas entre grupos (p=0,489) (Tabla 38).  

 

Tabla 38. Comparación de los grupos de pacientes considerando si estaban vivos o 

muertos respecto a la histología. 

 Prueba chi-cuadrado 

 Valor gl 
Sig. asintótica 

(2 caras) 

Significación 

exacta (2 caras) 

Significación 

exacta (1 cara) 

Chi-cuadrado de Pearson 0,48 1 0,489     

Corrección de continuidad 0,129 1 0,719   

Razón de verosimilitud 0,467 1 0,494   

Prueba exacta de Fisher    0,518 0,352 

N.º de casos válidos 100         
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- Localización: Al comparar ambos grupos mediante la prueba de Chi-cuadrado, no se 

apreciaron diferencias significativas (p=0,881) (Tabla 39). 

 

Tabla 39. Comparación de los grupos de pacientes considerando si estaban 

vivos o muertos respecto a la localización del tumor primario. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 0,254 2 0,881 

Razón de verosimilitud 0,263 2 0,877 

N.º de casos válidos 100     

 

 

- Tamaño: Utilizando la prueba t de Student, no se apreciaron diferencias entre grupos 

(p=0,624) (Tabla 40). 

 

Tabla 40. Comparación de los grupos de pacientes considerando si estaban 

vivos o muertos respecto al tamaño tumoral. 

 Prueba de muestras independientes 

 
Prueba de Levene de 

calidad de varianzas 
Prueba t para la igualdad de medias 

F Sig. t gl Sig. (bilateral) 

Tamaño Se asumen 

varianzas iguales 
0,387 0,535 0,492 98 0,624 

No se asumen 

varianzas iguales 
    0,468 12,273 0,648 

 

 

- Estadio tumoral: Aplicando la prueba Chi-cuadrado, no se evidenciaron diferencias 

significativas entre grupos (p=0,062) (Tabla 41). 

 

Tabla 41. Comparación de los grupos de pacientes considerando si 

estaban vivos o muertos respecto al estadio tumoral. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl Sig. asintótica (2 caras) 

Chi-cuadrado de Pearson 7,346 3 0,062 

Razón de verosimilitud 5,574 3 0,134 

N.º de casos válidos 99     
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La valoración de las curvas de SG y SCE para los diferentes estadios tumorales, 

mediante el análisis de Kaplan-Meier, mostraron diferencias significativas, con p=0,039 

y p=0,014 respectivamente (Figuras 45 y 46). 

 

 

 

 

 

Figura 45. Curvas de Kaplan-Meier de la SG considerando el estadio 

tumoral en la población global (n=100). 
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Figura 46. Curvas de Kaplan-Meier de la SCE considerando el estadio 

tumoral en la población global (n=100). 

 

 

• Evolución de los pacientes en función de la respuesta al tratamiento. 

En el grupo de 33 pacientes que presentó respuesta completa tras el tratamiento, 18 

mostraron recidiva-progresión de la enfermedad en el seguimiento posterior. 

De los 51 pacientes que no alcanzaron respuesta completa al tratamiento, 43 

presentaron posteriormente recidiva-progresión (Tabla 42). 

 

Tabla 42. Distribución de las recidivas-progresiones que mostraron 

los pacientes durante el seguimiento respecto al tipo de respuesta 

(completa o no completa) al tratamiento. 

  Respuesta completa 

  Sí No Total 

Progresión 

    
No 15 8 23 

Sí 18 43 61 

Total 33 51 84 
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Al aplicar la prueba Chi-cuadrado, el número de recidivas-progresiones fue 

significativamente menor en el grupo de pacientes con respuesta completa al 

tratamiento (p=0,003) (Tabla 43). 

 

Tabla 43. Comparación del grupo de pacientes que presentó recidiva-progresión de la 

enfermedad durante el seguimiento respecto al tipo de respuesta al tratamiento. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

 Valor gl 
Sig. asintótica 

(2 caras) 

Significación 

exacta (2 caras) 

Significación 

exacta (1 cara) 

Chi-cuadrado de Pearson 8,929 1 0,003   

Corrección de continuidad 7,495 1 0,006   

Razón de verosimilitud 8,831 1 0,003   

Prueba exacta de Fisher    0,005 0,003 

N.º de casos válidos 84     

 

 

 

En el grupo de 33 pacientes que mostró respuesta completa al tratamiento, 24 

fallecieron. 

De los 51 pacientes que no alcanzaron respuesta al tratamiento, 50 murieron durante el 

seguimiento (Tabla 44). 

 

Tabla 44. Distribución de las muertes de los pacientes 

al finalizar el seguimiento respecto al tipo de respuesta 

(completa o no completa) al tratamiento. 

 Respuesta completa 

Sí No Total 

Muerte No 9 1 10 

Sí 24 50 74 

Total 33 51 84 
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Al utilizar la prueba Chi-cuadrado, el número de defunciones fue significativamente 

menor en el grupo de pacientes con respuesta completa al tratamiento (p=0,000) (Tabla 

45). 

 

 

 

Tabla 45. Comparación del grupo de pacientes que había muerto o no al final 

del seguimiento respecto al tipo de respuesta al tratamiento. 

 Pruebas de chi-cuadrado 

  Valor gl 
Sig. asintótica 

(2 caras) 

Significación 

exacta (2 caras) 

Significación 

exacta (1 cara) 

Chi-cuadrado de Pearson 12,24 1 0,000     

Corrección de continuidad 9,945 1 0,002   

Razón de verosimilitud 12,807 1 0,000   

Prueba exacta de Fisher    0,001 0,001 

N.º de casos válidos 84         
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• Comparación de curvas de supervivencia en función de la respuesta al 

tratamiento. 

Al comparar las curvas de SG de los grupos de respondedores y no respondedores se 

demostraron diferencias significativas (p<0,001), con un valor medio en respondedores 

de 46,2 meses y en no respondedores de 13,4 meses (Figura 47).  

 

 

 

 

Figura 47. Curvas de Kaplan-Meier de la SG en el grupo de 

respondedores y no respondedores (p<0,001). 
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Las curvas de SLP en los grupos de pacientes respondedores y no respondedores 

mostraron diferencias significativas (p<0,000), con un valor medio en respondedores de 

52,6 meses y en no respondedores de 8,3 meses (Figura 48). 

 

 

 

 

 

 

Figura 48. Curvas de Kaplan-Meier de la SLP en el grupo de 

respondedores y no respondedores (p<0,000). 
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Al comparar las curvas de SCE de ambos grupos se demostraron diferencias 

significativas (p<0,001), con valores medios en respondedores de 54,8 meses y en no 

respondedores de 13,4 meses, respectivamente (Figura 49). 

 

 

 

 

 

 
Figura 49. Curvas de Kaplan-Meier de la SCE en el grupo de 

respondedores y no respondedores (p<0,000). 
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5.5. PARÁMETROS CUANTITATIVOS DE LA PET/TC 

Los diferentes parámetros cuantitativos determinados para el tumor primario, la 

afectación ganglionar y a distancia y para la suma de todas las lesiones son recogidos en 

las Tablas 46, 47, 48 y 49. 

 

Tabla 46. Parámetros metabólicos cuantitativos del tumor primario. 

Parámetros Media 
Error 

estándar 

Desviación 

estándar 
Mínimo Máximo 

SUVmáx_T 14,4 0,9 8,8 2,8 61,0 

SUVmed_T 5,5 0,2 2,2 1,9 13,8 

MTV_T 53,6 5,1 50,7 0,1 206,0 

MT2_T 66,1 5,8 57,8 1,6 277,0 

MTV40_T 23,9 2,1 21,3 2,9 141,0 

MTV50_T 15,0 1,3 13,4 1,8 79,5 

MTV60_T 8,7 0,7 7,4 0,9 41,4 

TLG_T 323,0 35,0 350,1 0,3 1554,1 

TLG2_T 346,9 35,5 355,3 3,6 1736,6 

TLG40_T 196,3 20,6 206,4 9,3 1078,9 

TLG50_T 142,1 15,6 156,1 6,1 932,2 

TLG60_T 91,7 10,6 105,6 2,6 746,1 

 

 

 

Tabla 47. Parámetros metabólicos cuantitativos de la 

afectación ganglionar y a distancia. 

Parámetros Media 
Error 

estándar 

Desviación 

estándar 
Mínimo Máximo 

SUVmáx_C 8,7 0,7 5,8 2,4 23,8 

SUVmed_C 4,3 0,2 1,7 2,0 8,6 

MTV_C 27,5 5,9 48,6 0,1 237,3 

MTV2_C 41,0 9,8 80,3 0,1 460,4 

MTV40_C 15,2 2,1 17,4 1,6 76,6 

MTV50_C 8,8 1,0 8,5 0,7 37,9 

MTV60_C 5,2 0,6 5,1 0,7 21,1 

TLG_C 135,2 31,4 256,8 0,0 1458,3 

TLG2_C 177,8 45,2 372,9 0,2 1929,1 

TLG40_C 81,6 14,8 121,0 4,8 581,8 

TLG50_C 55,3 9,4 76,8 2,3 366,1 

TLG60_C 40,3 7,0 57,1 1,8 241,4 
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Tabla 48. Parámetros metabólicos cuantitativos de la suma 

de todas las lesiones neoplásicas. 

Parámetros Media 
Error 

estándar 

Desviación 

estándar 
Mínimo Máximo 

SUVmáx_Comp 14,7 0,9 8,8 2,8 61,0 

SUVmed_Comp 5,7 0,2 2,2 2,5 13,8 

MTV_Comp 72,1 7,0 69,8 0,1 312,7 

MTV2_Comp 93,6 9,8 97,8 1,6 639,4 

MTV40_Comp 34,1 2,7 26,8 2,9 144,3 

MTV50_Comp 21,0 1,6 16,0 1,8 82,4 

MTV60_Comp 12,2 0,9 9,1 1,0 46,3 

TLG_Comp 413,6 45,1 451,3 0,3 1966,9 

TLG2_Comp 467,8 51,3 513,4 3,6 2369,5 

TLG40_Comp 251,0 25,1 251,2 10,0 1315,4 

TLG50_Comp 179,1 18,4 183,7 6,3 1085,1 

TLG60_Comp 118,8 12,7 127,5 4,0 824,1 

 

 

La Tabla 49 muestra los valores metabólicos cuantitativos derivados de la actividad 

hepática, así como los cocientes SUVmáx y SUVmed con respecto a dichos valores. 

 

Tabla 49. Parámetros metabólicos cuantitativos hepáticos. 

Parámetros Media 
Error 

estándar 

Desviación 

estándar 
Mínimo Máximo 

HIG_SUV 3,0 0,1 0,8 1,8 8,8 

HIG_MEDIO 2,0 0,1 0,7 0,9 7,5 

RATIO_A_T 5,0 0,3 3,1 1,0 22,6 

RATIO_B_T 3,0 0,1 1,3 0,7 7,1 

RATIO_A_C 3,1 0,3 2,2 0,7 8,4 

RATIO_B_C 2,4 0,1 1,1 1,1 5,7 

RATIO_A_Comp 5,1 0,3 3,1 1,1 22,6 

RATIO_B_Comp 3,1 0,1 1,3 0,9 7,1 
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Para valorar la normalidad de la distribución de los parámetros metabólicos, se utilizó la 

prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov (N>50). En las Tablas 50, 51, 52 y 53 

se muestra la aplicación de dicha prueba en los parámetros metabólicos del tumor 

primario, la afectación ganglionar y a distancia, la suma de todas las lesiones 

neoplásicas y los parámetros derivados de la actividad hepática, respectivamente. 

 

 

 

Tabla 50. Valoración de la normalidad en la distribución de los 

parámetros metabólicos del tumor primario. 

  Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra 

 SUVmáx_T SUVmed_T MTV_T MTV2_T MTV40_T MTV50_T 

N.º 100 100 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 14,4 5,5 53,6 66,1 23,9 15,0 

SD 8,8 2,2 50,7 57,8 21,3 13,4 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,102 0,104 0,195 0,175 0,172 0,180 

Positivo 0,102 0,104 0,195 0,175 0,172 0,180 

Negativo -0,096 -0,088 -0,145 -0,132 -0,162 -0,161 

Estadístico de prueba 0,102 0,104 0,195 0,175 0,172 0,180 

Sig. asintótica (bilateral) 0,012 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 

  MTV60_T TLG_T TLG2_T TLG40_T TLG50_T TLG60_T 

N.º 100 100 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 8,7 323,0 346,9 196,3 142,1 91,7 

SD 7,4 350,1 355,3 206,4 156,1 105,6 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,175 0,210 0,194 0,202 0,196 0,199 

Positivo 0,175 0,210 0,194 0,202 0,196 0,186 

Negativo -0,147 -0,178 -0,167 -0,183 -0,192 -0,199 

Estadístico de prueba 0,175 0,210 0,194 0,202 0,196 0,199 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 
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Tabla 51. Valoración de la normalidad en la distribución de los parámetros 

metabólicos de la afectación ganglionar y a distancia. 

  Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra 

 SUVmáx_C SUVmed_C MTV_C MTV2_C MTV40_C MTV50_C 

N.º 67 67 67 67 67 67 

Parámetros 

normales 

Media 8,7 4,3 27,5 41,0 15,2 8,8 

SD 5,8 1,7 48,6 80,3 17,4 8,5 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,198 0,162 0,324 0,314 0,245 0,234 

Positivo 0,198 0,162 0,324 0,314 0,245 0,234 

Negativo -0,138 -0,118 -0,286 -0,305 -0,217 -0,171 

Estadístico de prueba 0,198 0,162 0,324 0,314 0,245 0,234 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 

   MTV60_C TLG_C TLG2_C TLG40_C TLG50_C TLG60_C 

N.º 67 67 68 67 67 67 

Parámetros 

normales 

Media 5,2 135,2 177,8 81,6 55,3 40,3 

SD 5,1 256,8 372,9 121,0 76,8 57,1 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,222 0,315 0,332 0,289 0,288 0,276 

Positivo 0,222 0,315 0,332 0,289 0,288 0,276 

Negativo -0,185 -0,299 -0,317 -0,263 -0,245 -0,250 

Estadístico de prueba 0,222 0,315 0,332 0,289 0,288 0,276 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 
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Tabla 52. Valoración de la normalidad en la distribución de los parámetros 

metabólicos de la suma de todas las lesiones neoplásicas. 

  Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra 

 SUVmáx_Comp SUVmed_Comp MTV_Comp MTV2_Comp 

N.º 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 14,7 5,7 72,1 93,6 

SD 8,8 2,2 69,8 97,8 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,100 0,118 0,184 0,198 

Positivo 0,095 0,118 0,184 0,198 

Negativo -0,100 -0,083 -0,151 -0,174 

Estadístico de prueba 0,100 0,118 0,184 0,198 

Sig. asintótica (bilateral) 0,015 0,002 0,000 0,000 

   MTV40_Comp MTV50_Comp MTV60_Comp TLG_Comp 

N.º 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 34,1 21,0 12,2 413,6 

SD 26,8 16,0 9,1 451,2 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,154 0,118 0,127 0,219 

Positivo 0,154 0,118 0,127 0,219 

Negativo -0,122 -0,115 -0,108 -0,180 

Estadístico de prueba 0154 0,118 0,127 0,219 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,002 0,000 0,000 

 TLG2_Comp TLG40_Comp TLG50_Comp TLG60_Comp 

N.º 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 467,8 251,0 179,1 118,8 

SD 513,4 251,2 183,7 127,5 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,221 0,189 0,200 0,204 

Positivo 0,221 0,189 0,200 0,204 

Negativo -0,183 -0,169 -0,173 0,184 

Estadístico de prueba 0,221 0,189 0,200 0,204 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,000 0,000 
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Tabla 53. Valoración de la normalidad en la distribución de los 

parámetros derivados de la actividad hepática. 

  Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra 

 HIG_SUV HIG_MEDIO RATIO_A_T RATIO_B_T 

N.º 100 100 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 3,0 2,0 5,0 3,0 

SD 0,8 0,7 3,1 1,3 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,132 0,170 0,101 0,084 

Positivo 0,132 0,170 0,099 0,084 

Negativo -0,084 -0,136 -0,101 -0,057 

Estadístico de prueba 0,132 0,170 0,101 0,018 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,014 0,046 

   RATIO_A_C RATIO_B_C RATIO_A_Comp RATIO_B_Comp 

N.º 67 67 100 100 

Parámetros 

normales 

Media 3,1 2,4 5,1 3,1 

SD 2,2 1,1 3,1 1,3 

Máximas 

diferencias 

extremas 

Absoluta 0,221 0,181 0,103 0,115 

Positivo 0,221 0,181 0,103 0,115 

Negativo -0,147 -0,126 -0,102 -0,068 

Estadístico de prueba 0,221 0,181 0,103 0,115 

Sig. asintótica (bilateral) 0,000 0,000 0,011 0,003 
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Ninguno de los parámetros cuantitativos de la PET presentó una distribución normal, 

por lo que se utilizaron pruebas no paramétricas para su valoración. 

Las Figuras 50 y 51 son ejemplos de datos que no siguieron una distribución de 

normalidad (en este caso el parámetro MTV40 del tumor primario). 

 

 
Figura 50. Histograma de distribución de datos del parámetro cuantitativo 

MTV40_T. Se aprecia un sesgo a la derecha en la distribución de los datos. 

 

 
Figura 51. Gráfico Q-Q (cuantil-cuantil) para el parámetro cuantitativo 

MTV40_T. La curva de los datos no se ajusta a la línea de normalidad. 
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5.6. PARÁMETROS DE LA PET COMO FACTORES PRONÓSTICOS EN LA 

RESPUESTA AL TRATAMIENTO 

Las variables consideradas en este apartado fueron: 

- Parámetros PET aplicados al tumor primario. 

- Parámetros PET aplicados en lesiones ganglionares y a distancia. 

- Parámetros PET aplicados a la suma de todas las lesiones neoplásicas. 

- Parámetros PET derivados del cociente lesión/hígado. 

 

- Parámetros PET aplicados al tumor primario: La aplicación de la prueba U de 

Mann-Whitney para la comparación de los parámetros cuantitativos de la PET 

derivados del tumor primario entre el grupo de respondedores y no respondedores, no 

mostró diferencias estadísticamente significativas en ninguno de ellos (Tabla 54). 

 

Tabla 54. Comparación de los parámetros metabólicos del tumor primario 

en los grupos de respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=33) No respondedores (N=51) 

p 
media±SD media±SD 

SUVmáx_T 16,50 ± 12,66 14,17 ± 5,80 0,993 

SUVmed_T 5,68 ± 2,69 5,56 ± 1,90 0,700 

MTV_T 47,69 ± 46,98 60,74 ± 52,74 0,154 

MTV2_T 56,29 ± 49,90 75,06 ± 59,71 0,115 

MTV40_T 21,54 ± 15,08 25,01 ± 20,10 0,670 

MTV50_T 13,8 ± 10,05 15,72 ± 13,39 0,873 

MTV60_T 7,92 ± 5,64 9,26 ± 8,09 0,822 

TLG_T 308,95 ± 360,26 365,04 ± 367,04 0,290 

TLG2_T 326,26 ± 364,14 395,81 ± 377,05 0,218 

TLG40_T 183,24 ± 193,2 219,10 ± 224,83 0,339 

TLG50_T 131,07 ± 136,64 160,72 ± 178,04 0,518 

TLG60_T 82,32 ± 77,62 107,91 ± 127,95 0,468 
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- Parámetros PET aplicados en lesiones ganglionares y a distancia: Al evaluar los 

parámetros cuantitativos de la PET calculados en las lesiones ganglionares y a distancia, 

aplicando la prueba U de Mann-Whitney, se apreciaron diferencias estadísticamente 

significativas al comparar los grupos de respondedores con el de no respondedores en el 

MTV40_C (p=0,039) y el MTV50_C (p=0,029) (Tabla 55). 

 

 

 

Tabla 55. Comparación de los parámetros metabólicos de la afectación ganglionar 

y a distancia en los grupos de respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=16) No respondedores (N=41) 

p 
media±SD media±SD 

SUVmáx_C 8,95 ± 6,35 9,07 ± 5,81 0,859 

SUVmed_C 4,21 ± 1,61 4,48 ± 1,84 0,702 

MTV_C 7,96 ± 6,90 34,87 ± 54,69 0,379 

MTV2_C 9,03 ± 6,91 45,47 ± 70,82 0,143 

MTV40_C 7,65 ± 5,8 17,68 ± 19,53 0,039 

MTV50_C 5,28 ± 4,36 10,00 ± 9,12 0,029 

MTV60_C 3,28 ± 3,14 5,86 ± 5,26 0,079 

TLG_C 40,74 ± 465,24 167,92 ± 285,13 0,619 

TLG2_C 39,53 ± 41,58 222,18 ± 414,45 0,347 

TLG40_C 31,46 ± 23,82 96,07 ± 123,99 0,234 

TLG50_C 24,39 ± 179,59 64,68 ± 77,35 0,271 

TLG60_C 27,12 ± 46,93 44,51 ± 55,25 0,404 
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- Parámetros PET aplicados a la suma de todas las lesiones neoplásicas: En 6 de los 

parámetros metabólicos que correspondían a la masa tumoral global (MTV_Comp-

p=0,021, MTV2_Comp-p=0,007, MTV40_Comp-p=0,0025, MTV50_Comp-p=0,045, 

MTV60_Comp-p=0,046 y TLG2_Comp-p=0,040) se evidenciaron diferencias 

significativas entre el grupo de respondedores y no respondedores al aplicar la prueba U 

de Mann-Whitney (Tabla 56).  

 

 

Tabla 56. Comparación de los parámetros metabólicos de la suma de todas las 

lesiones neoplásicas en los grupos de respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=33) No respondedores (N=51) 

p 
media±SD media±SD 

SUVmáx_Comp 17,12 ± 12,38 14,26 ± 5,84 0,657 

SUVmed_Comp 5,88 ± 2,58 5,79 ± 1,97 0,644 

MTV_Comp 51,55 ± 47,91 88,78 ± 74,44 0,021 

MTV2_Comp 60,68 ± 50,50 111,62 ± 92,07 0,007 

MTV40_Comp 25,25 ± 16,68 39,22 ± 26,36 0,025 

MTV50_Comp 16,38 ± 11,22 23,76 ± 15,97 0,045 

MTV60_Comp 9,52 ± 6,18 13,97 ± 9,69 0,046 

TLG_Comp 328,38 ± 367,33 500,04 ± 486,92 0,060 

TLG2_Comp 345,43 ± 369,09 574,43 ± 572,03 0,040 

TLG40_Comp 198,49 ± 196,76 296,34 ± 269,71 0,061 

TLG50_Comp 142,89 ± 138,93 212,72 ± 205,55 0,116 

TLG60_Comp 95,47 ± 93,13 143,70 ± 146,95 0,104 
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- Parámetros derivados del cociente lesión/hígado: Al analizar las determinaciones 

derivadas del cociente lesión/hígado mediante la prueba U de Mann-Whitney, no se 

encontraron diferencias significativas entre los grupos con respuesta completa al 

tratamiento y sin respuesta completa (Tabla 57). 

 

Tabla 57. Comparación de los parámetros derivados del hígado en los 

grupos de respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=33) No respondedores (N=51) 

p 
media±SD media±SD 

HIG_SUV 3,16 ± 1,15 2,99 ± 0,59 0,776 

HIG_MEDIO 2,15 ± 1,05 1,88 ± 0,4 0,323 

RATIO_A_T 5,53 ± 4,52 4,92 ± 2,10 0,945 

RATIO_B_T 2,92 ± 1,54 3,09 ± 1,12 0,301 

RATIO_A_C 3,18 ± 2,44 3,14 ± 2,10 0,824 

RATIO_B_C 2,21 ± 1,08 2,51 ± 1,24 0,337 

RATIO_A_Comp 5,75 ± 4,47 4,96 ± 2,13 0,766 

RATIO_B_Comp 3,02 ± 1,52 3,23 ± 1,20 0,302 

 

 

 

5.7. CURVAS ROC Y ANÁLISIS DE KAPLAN-MEIER 

Las pruebas estadísticas consideradas en este apartado fueron: 

- Curvas ROC e índice de Youden. 

- Análisis de supervivencia de Kaplan-Meier. 

 

- Curvas ROC e índice de Youden: A aquellos parámetros cuantitativos que 

presentaron diferencias significativas entre grupos de respondedores y no 

respondedores, se les determinó el punto de corte más apropiado mediante la valoración 

de la curva ROC y el índice de Youden. Todas las curvas mostraron significación, 

aunque con bajas áreas bajo la curva (ABC) (Tabla 58). 
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Tabla 58. Curvas ROC determinadas en los parámetros metabólicos que 

mostraron diferencias estadísticamente significativas entre grupos de 

respondedores y no respondedores. 

Parámetros ABC (IC95%) Puntos de corte p 

MTV40_C 0,677 (0,523-0,831) 5,49 0,039 

MTV50_C 0,688 (0,534-0,841) 3,86 0,029 

MTV_Comp 0,649 (0,531-0,768) 104,60 0,021 

MTV2_Comp 0,674 (0,559-0,790) 105,47 0,007 

MTV40_Comp 0,646 (0,528-0,763) 23,74 0,025 

MTV50_Comp 0,630 (0,511-0,750) 23,95 0,045 

MTV60_Comp 0,629 (0,510-0,748) 11,64 0,047 

TLG2_Comp 0,633 (0,513-0,754) 471,01 0,040 

 

 

- Análisis de supervivencia de Kaplan-Meier: Se utilizó el análisis de Kaplan-Meier 

para valorar las curvas de supervivencia, considerando los diferentes puntos de corte 

previamente determinados. La totalidad de los MTV correspondientes a la suma de 

todas las lesiones (_Comp) mostraron significación estadística para la SCE y la SLP y 

solo dos de ellos para la SG. Los dos parámetros derivados de la afectación ganglionar 

y a distancia no mostraron diferencias significativas en ninguno de las tres curvas de 

supervivencia, mientras que la TLG2_Comp solo lo fue para la SLP (Tabla 59).  

 

Tabla 59. Análisis de supervivencia de Kaplan-Meier 

aplicado a los puntos de corte obtenidos. 

  p 

Parámetros SG SCE SLP 

MTV40_C 0,123 0,514 0,132 

MTV50_C 0,456 0,413 0,239 

MTV_Comp 0,091 0,038 0,001 

MTV2_Comp 0,070 0,029 0,001 

MTV40_Comp 0,012 0,006 0,007 

MTV50_Comp 0,070 0,044 0,001 

MTV60_Comp 0,013 0,010 0,001 

TLG2_Comp 0,105 0,066 0,021 

 

  



  RESULTADOS 

127 

Se muestran ejemplos de tres curvas de Kaplan-Meier, una de cada una de las columnas 

de la Tabla 59, en las que se encontraron diferencias estadísticamente significativas 

(Figuras 52, 53 y 54). 

 

 

 

 

 

Figura 52. Curvas de Kaplan-Meier. Comparación de la SG 

considerado MTV40_Comp. 
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Figura 53. Curvas de Kaplan-Meier. Comparación de la SCE 

considerado MTV60_Comp. 

 

 

 

Figura 54. Curvas de Kaplan-Meier. Comparación de la SLP 

considerado MTV2_Comp. 
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5.8. ANÁLISIS DE SUPERVIVENCIA CONSIDERANDO PARÁMETROS 

METABÓLICOS 

- Comparación entre grupos. 

- Aplicación de las curvas ROC e índice de Youden. 

- Análisis de Kaplan-Meier. 

- Aplicación del modelo de regresión. 

 

- Comparación entre grupos: Mediante la aplicación de la prueba U de Mann-Whitney, 

se compararon los valores metabólicos cuantitativos de la PET entre los grupos vivos y 

fallecidos por cualquier causa (SG), vivos y muertos por causa del tumor (SCE) y entre 

los pacientes con y sin progresión tumoral (SLP).  

Para los parámetros metabólicos del tumor primario y los derivados de la afectación 

ganglionar y a distancia, no se demostraron diferencias significativas en ninguno de los 

tres valores de supervivencia. 

Las Tablas 60, 61, 62 y 63 recogen únicamente la significación estadística de las 

comparaciones realizadas.  

 

Tabla 60. Comparación de parámetros metabólicos 

cuantitativos del tumor primario. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
p 

SG SCE SLP 

SUVmáx_T 0,530 0,457 0,120 

SUVmed_T 0,505 0,366 0,594 

MTV_T 0,809 0,371 0,248 

MTV2_T 0,720 0,210 0,293 

MTV40_T 0,406 0,148 0,183 

MTV50_T 0,454 0,128 0,223 

MTV60_T 0,481 0,118 0,202 

TLG_T 0,704 0,396 0,227 

TLG2_T 0,864 0,306 0,282 

TLG40_T 0,779 0,201 0,162 

TLG50_T 0,934 0,253 0,223 

TLG60_T 0,917 0,249 0,180 
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Tabla 61. Comparación de parámetros metabólicos cuantitativos 

de afectación ganglionar y a distancia. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
p 

SG SCE SLP 

SUVmáx_C 0,272 0,847 0,119 

SUVmed_C 0,214 0,720 0,057 

MTV_C 0,404 0,985 0,135 

MTV2_C 0,661 0,992 0,289 

MTV40_C 0,328 0,250 0,366 

MTV50_C 0,410 0,301 0,303 

MTV60_C 0,717 0,575 0,299 

TLG_C 0,263 0,817 0,170 

TLG2_C 0,353 0,718 0,265 

TLG40_C 0,861 0,713 0,152 

TLG50_C 0,913 0,657 0,092 

TLG60_C 0,759 0,817 0,089 

 

En el caso de los parámetros que correspondían a la masa tumoral global, se 

evidenciaron diferencias significativas entre grupos en los parámetros MTV40_Comp, 

MTV50_Comp y MTV60_Comp, tanto para la SCE como para la SLP (Tabla 62).  

 

Tabla 62. Comparación de parámetros metabólicos cuantitativos de la 

suma de todas las lesiones neoplásicas. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
p 

SG SCE SLP 

SUVmáx_Comp 0,174 0,862 0,255 

SUVmed_Comp 0,252 0,569 0,527 

MTV_Comp 0,934 0,242 0,091 

MTV2_Comp 0,548 0,085 0,069 

MTV40_Comp 0,127 0,027 0,042 

MTV50_Comp 0,167 0,031 0,048 

MTV60_Comp 0,174 0,028 0,043 

TLG_Comp 0,671 0,306 0,107 

TLG2_Comp 0,873 0,228 0,118 

TLG40_Comp 0,787 0,148 0,075 

TLG50_Comp 0,864 0,156 0,091 

TLG60_Comp 0,925 0,173 0,079 
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Los parámetros derivados del metabolismo hepático no mostraron diferencias 

estadísticamente significativas en la comparación de grupos (Tabla 63). 

 

Tabla 63. Comparación de parámetros cuantitativos hepáticos. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
p 

SG SCE SLP 

HIG_SUV 0,635 0,696 0,652 

HIG_MEDIO 0,808 0,437 0,674 

RATIO_A_T 0,764 0,371 0,333 

RATIO_B_T 0,908 0,265 0,968 

RATIO_A_C 0,211 0,908 0,097 

RATIO_B_C 0,272 0,954 0,053 

RATIO_A_Comp 0,278 0,727 0,594 

RATIO_B_Comp 0,600 0,393 0,893 

 

 

En las Tablas 64 y 65 se recogen los valores metabólicos cuantitativos de la PET de los 

dos grupos en comparación, progresión/no progresión y vivos/muertos, que mostraron 

diferencias estadísticamente significativas. 

 

Tabla 64. Valores de los parámetros cuantitativos de los grupos en 

comparación para la SCE que mostraron diferencias significativas. 

 SCE 

Valores de MTV en… Vivos Muertos p 

MTV40_Comp 21,98 ± 17,31 36,55 ± 27,74 0,027 

MTV50_Comp 14,38 ± 13,01 22,29 ± 16,3 0,031 

MTV60_Comp 8,55 ± 8,14 12,93 ± 9,09 0,028 

 

 

Tabla 65. Valores de los parámetros cuantitativos de los grupos en 

comparación para la SLP que mostraron diferencias significativas. 

 SLP 

Valores de MTV en… No progresión Progresión p 

MTV40_Comp 24,41 ± 15,74 38,69 ± 30,2 0,042 

MTV50_Comp 15,38 ± 10,65 23,6 ± 17,81 0,048 

MTV60_Comp 9,18 ± 6,86 13,55 ± 9,85 0,043 
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- Aplicación de las curvas ROC e índice de Youden: Se determinó el punto de corte 

más apropiado para diferenciar ambos grupos mediante la valoración de la curva ROC y 

el índice de Youden (Tablas 66 y 67 y Figura 55).  

 

Tabla 66. Curvas ROC para SCE. ABC, punto de 

corte y su significación estadística. 

Parámetros ABC (IC95%) Puntos de corte (cm3) p 

MTV40_Comp 0,671 (0,536-0,806) 22,79 0,027 

MTV50_Comp 0,666 (0,519-0,814) 22,15 0,031 

MTV60_Comp 0,669 (0,522-0,817) 11,6 0,028 

 

 

Tabla 67. Curvas ROC para SLP. ABC, punto de 

corte y su significación estadística. 

Parámetros ABC (IC95%) Puntos de corte (cm3) p 

MTV40_Comp 0,630 (0,519-0,741) 33,59 0,042 

MTV50_Comp 0,626 (0,513-0,740) 22,78 0,048 

MTV60_Comp 0,629 (0,514-0,744 14,09 0,044 

 

 

 
Figura 55. Ejemplo de curva ROC con significación estadística. 

Curva ROC del parámetro MTV40_Comp para la SCE. 
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- Análisis de Kaplan-Meier: Se utilizó el análisis de Kaplan-Meier para comparar las 

curvas de supervivencia generadas, considerando los anteriores puntos de corte. En este 

caso, los tres parámetros metabólicos cuantitativos mostraron significación estadística 

tanto para la SCE como para la SLP (Tabla 68). 

 

Tabla 68. Análisis de Kaplan-Meier para la 

valoración de las curvas de supervivencia. 

 p 

Parámetros SCE SLP 

MTV40_Comp 0,002 0,005 

MTV50_Comp 0,044 0,001 

MTV60_Comp 0,01 0,001 

 

 

 

Se muestran dos ejemplos del análisis de supervivencia de Kaplan-Meier (Figuras 56 y 

57). 

 

 

Figura 56. Curvas de Kaplan-Meier. Comparación de la SCE considerado 

MTV40_Comp con el punto de corte 22,79 cm3 (p=0,002). 
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Figura 57. Curvas de Kaplan-Meier. Comparación de la SLP considerado 

MTV60_Comp con el punto de corte 14,09 cm3 (p=0,001). 

 

 

- Aplicación del modelo de regresión de Cox: El valor pronóstico, tanto para la SCE 

como para la SLP, de estos tres parámetros se valoró mediante el modelo de riesgos 

proporcionales de Cox, siendo el MTV40_Comp un factor predictivo independiente 

para ambas supervivencias (Tablas 69 y 70). 

 

Tabla 69. Modelo de Cox. Determinación del valor pronóstico de los parámetros 

metabólicos cuantitativos para la SCE. 

 Pruebas ómnibus de coeficientes de modelo 

 Global (puntuación) 
Cambio respecto a 

paso anterior 

Cambio respecto a 

bloque anterior 

Log. de la 

verosimilitud -2 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

644,341 15,403 3 0,002 12,484 3 0,006 12,484 3 0,006 

 

 Variables en la ecuación 

  

 

 

B 

 

 

SE 

 

 

Wald 

 

 

gl 

 

 

Sig. 

 

 

Exp(B) 

95,0% CI para 

Exp(B) 

Inferior Superior 

MTV40_Comp 0,042 0,016 6,634 1 0,010 1,043 1,010 1,076 

MTV50_Comp -0,063 0,045 1,975 1 0,160 0,939 0,860 1,025 

MTV60_Comp 0,032 0,053 0,360 1 0,549 1,032 0,931 1,144 
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Tabla 70. Modelo de Cox. Determinación del valor pronóstico de los parámetros 

metabólicos cuantitativos para la SLP. 

 Pruebas ómnibus de coeficientes de modelo 

 Global (puntuación) 
Cambio respecto a 

paso anterior 

Cambio respecto a 

bloque anterior 

Log. de la 

verosimilitud -2 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

Chi-

cuadrado 

 

gl 

 

Sig. 

494,414 26,202 3 0,000 19,141 3 0,000 19,141 3 0,000 

 

 Variables en la ecuación 

  

 

B 

 

 

SE 

 

 

Wald 

 

 

gl 

 

 

Sig. 

 

 

Exp(B) 

95,0% CI para 

Exp(B) 

 Inferior Superior 

MTV40_Comp 0,066 0,019 11,792 1 0,001 1,068 1,029 1,109 

MTV50_Comp -0,097 0,050 3,741 1 0,053 0,908 0,823 1,001 

MTV60_Comp 0,036 0,057 0,410 1 0,522 1,037 0,928 1,159 

 

 

 

*   *   * 
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El CE es uno de los cánceres más frecuente y con mayor mortalidad en el mundo, 

ocupando, en la lista de neoplasias, el séptimo y sexto lugar, respectivamente, según los últimos 

datos publicados3,5. En España, el CE supone el 0,85% de todos los tumores malignos y es causa 

del 1,63% de las muertes por cáncer8. Por su incidencia y, especialmente, por su elevada 

mortalidad, se hace necesario desarrollar técnicas diagnósticas con elevada sensibilidad y que 

además ofrezcan factores pronósticos que ayuden a planificar la estrategia terapéutica 

individualizada para cada paciente. En base a ello, nos planteamos determinar el valor 

pronóstico de los parámetros cuantitativos de la PET/TC con [18F]FDG de estadificación inicial.  

En primer lugar, se discutirán las características de los pacientes de la población en 

estudio (género y edad) y las características tumorales (histología, localización, tamaño y 

estadio tumoral) para establecer la representatividad del grupo y poder determinar si los 

resultados obtenidos pudieran ser extrapolables al conjunto de enfermos con CE. 

Posteriormente, se discutirán los tratamientos administrados y la capacidad predictiva de los 

parámetros cuantitativos de la PET/TC con [18F]FDG al diagnóstico para la respuesta a los 

mismos. Por último, se considerará si estos parámetros metabólicos podían servir como factores 

pronósticos de la enfermedad, en concreto para la SCE, la SLP y la SG. 

 

 

6.1. POBLACIÓN EN ESTUDIO 

6.1.1. CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES 

A nivel mundial, el CE de esófago es más frecuente en hombres que en mujeres, 

especialmente en el AE3,6. En el caso de España, también se observa mayor incidencia en 

hombres (80%) que en mujeres (20%) según se recoge en las Cifras del Cáncer en España 

20208. En nuestra población en estudio, se ha encontrado igualmente una incidencia de CE 

mayor en hombres, aunque con un porcentaje ligeramente mayor respecto a la estimada para 

España, alcanzando el 93% del total de casos de CE por el 7% de mujeres4 (Figura 33). 

La edad media al diagnóstico fue de 63,7 años, con un intervalo (media ± 1 desviación 

estándar, correspondiente al 68% de la población) entre 52 y 76 años. En el caso de los 

hombres, la edad media fue de 63,6 años con un rango de edad entre 33 y 85 años, y en las 

mujeres de 65,6 años con un intervalo entre 50 y 83 años (Tabla 11 y Figura 34). Estos datos 

son coincidentes con los recogidos en la literatura, donde la edad habitual de presentación del 

CE se sitúa entre los 55 y los 70 años4. 
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6.1.2. CARACTERÍSTICAS TUMORALES 

A nivel mundial, el subtipo histológico más prevalente de CE es el CCE con más del 

85% de todos los casos, siendo especialmente frecuente en países con bajo desarrollo 

socioeconómico. No obstante, en los países occidentales con mayor nivel económico se ha 

observado un gran aumento de la incidencia del AE en los últimos años, llegando a ser el 

subtipo histológico predominante en Europa y EEUU13,14. Estos datos son coincidentes con los 

encontrados en nuestro grupo en estudio, donde el subtipo histológico más frecuente también 

fue el AE, con un 64% del total de CE (Tabla 13).  

En cuanto a la localización tumoral, según los trabajos publicados, el AE se localiza 

más frecuentemente en el tercio inferior del esófago, mientras que el CCE es más común en los 

dos tercios superiores6,7,23. Esto también coincide con nuestra población en estudio, donde la 

mayor parte de los AE se encontraban en el tercio inferior, representando el 90% del total (58 de 

64). Por su parte, el CCE se localizaba con mayor frecuencia en los dos tercios superiores del 

esófago, alcanzando el 78% del total de casos (28 de 36) (Tabla 13). 

Al evaluar el tamaño tumoral no se evidenciaron diferencias significativas al comparar 

ambos subtipos histológicos (Tabla 15). La importancia de analizar este parámetro se encuentra 

en el hecho de que un mayor tamaño tumoral se correlaciona con un mayor estadio tumoral y 

por tanto con peor pronóstico (Figura 42). En este sentido, Goense et al.180 evaluaron el uso de 

la PET/TC con [18F]FDG para diagnosticar y predecir la existencia de metástasis de CE tras 

QRT neoadyuvante. En este estudio, el tamaño tumoral se dividió en lesiones mayores o iguales 

a 4 cm y lesiones menores de 4 cm, observando que los que pertenecían al primer grupo tenían 

un significativo mayor riesgo de presentar metástasis a distancia.   

Setenta y tres de los 100 pacientes presentaban afectación ganglionar o a distancia al 

diagnóstico (Tabla 16), un valor que coincide con lo más frecuentemente observado en la 

literatura26. En un estudio de Borggreve et al.181, los 69 pacientes con CE reclutados en las 3 

instituciones participantes presentaban enfermedad local avanzada o enfermedad avanzada. Del 

mismo modo, en el trabajo de investigación de Jayachandran et al.80, 36 de los 37 pacientes 

presentaban CE localmente avanzado. Asimismo, en el trabajo de Tamandl et al.182, en el que se 

incluyeron a 71 pacientes con CE, el 86% mostraba afectación ganglionar y el 56% presentaba 

metástasis a distancia. 

 Una de las causas del elevado número de enfermos con neoplasia avanzada al 

diagnóstico es la ausencia de sintomatológica en los estadios precoces del tumor, pasando con 

ello desapercibido clínicamente. 
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A tenor de lo anteriormente expuesto, las características descritas en el grupo en estudio 

son similares a las observadas en la literatura, no evidenciándose diferencias estadísticamente 

significativas en la edad de los pacientes, entre subtipos histológicos y su localización, el 

tamaño tumoral y la frecuencia de afectación ganglionar y a distancia (Tablas 11, 13 y 16). El 

hecho de que los parámetros analizados hasta el momento se asemejen a los publicados para 

pacientes con CE en España, permitiría validar la representatividad de la población en estudio, 

cumpliendo con ello uno de los objetivos específicos planteados. 

 

 

6.2. RESPUESTA AL TRATAMIENTO 

- Consideraciones sobre la población en estudio 

La mayor parte  de nuestros pacientes (61) recibió QRT como tratamiento, seguida en 22 

de ellos de cirugía, y en tercer lugar únicamente QT (25 pacientes). En este sentido, la QRT es 

la modalidad terapéutica más empleada previa al tratamiento quirúrgico114.  

Al analizar la respuesta al tratamiento en cada uno de los casos, se evidenció que no 

había diferencias significativas al comparar el tipo de respuesta con la histología, la edad o la 

localización del tumor primario (Tablas 24, 27 y 28). Asimismo, se apreció peor respuesta al 

tratamiento en pacientes que presentaban mayor tamaño o estadio tumoral, con diferencias 

estadísticamente significativas (Tabla 25 y 26). Estos hallazgos son concordantes con lo 

evidenciado por los grupos de trabajo de Song et al.69 o Domachevsky et al.71.  

En nuestro caso, la prueba de imagen más frecuentemente utilizada para valorar la 

respuesta al tratamiento fue la PET/TC con [18F]FDG (45 pacientes), seguida por la TC (38 

pacientes). De todos los pacientes evaluados, el 33% mostró respuesta completa al tratamiento y 

el 61% no presentó respuesta completa al mismo. Esta tasa de respuesta completa es 

concordante con la descrita en estudios como el de Domachevsky et al.71, donde se observó en 

un 28% de pacientes, Borggreve et al.181 evidenciándolo en un 26,1% o Stiekema et al.183 que 

apreciaron un 23% de pacientes con respuesta completa a la terapia administrada. 

 

- Valoración del parámetro metabólico SUV 

En nuestro trabajo, se observó que ningún valor de SUVmáx o SUVmed determinado 

en el tumor primario, en las lesiones ganglionares y a distancia o en la suma de todas las 

lesiones neoplásicas en el estudio metabólico basal, mostró resultados estadísticamente 
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significativos al comparar entre los grupos de pacientes respondedores y pacientes no 

respondedores. En la Tabla 71 se muestra un resumen de las Tablas 54, 55 y 56 recogidas en el 

apartado 5.6 Parámetros de la PET como factores pronósticos en la respuesta al tratamiento de 

los Resultados. 

 

Tabla 71. Parámetro SUV del tumor primario, afectación ganglionar y a 

distancia, y suma de todas las lesiones neoplásicas en los grupos de 

respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=33) No respondedores (N=51) 

p 
media±SD media±SD 

SUVmáx_T 16,50 ± 12,66 14,17 ± 5,80 0,993 

SUVmed_T 5,68 ± 2,69 5,56 ± 1,90 0,700 

SUVmáx_C 8,95 ± 6,35 9,07 ± 5,81 0,859 

SUVmed_C 4,21 ± 1,61 4,48 ± 1,84 0,702 

SUVmáx_Comp 17,12 ± 12,38 14,26 ± 5,84 0,657 

SUVmed_Comp 5,88 ± 2,58 5,79 ± 1,97 0,644 

 

 

Existen escasas publicaciones en las que los autores evalúen la capacidad que tienen los 

valores de SUV obtenidos en la PET/TC basal para diferenciar entre pacientes respondedores y 

no respondedores al tratamiento. En este sentido, Elimova et al.184 estudiaron a 31 pacientes con 

CE a los que se les realizaron tres estudios PET/TC, uno basal, uno interim a los 12±2 días del 

comienzo de la QRT y uno tras la finalización de la misma, observando que el SUVmáx basal 

del tumor primario no era predictor de la respuesta al tratamiento.  

Sin embargo, en un estudio de Jiang et al.72 observaron que el SUVmáx obtenido en la 

PET/TC de estadificación inicial era capaz de diferenciar entre pacientes respondedores de no 

respondedores a la RT o QRT.  

La mayor parte de los trabajos encontrados en las bases de datos consultadas utilizaron 

el ΔSUV (cambio de SUV) que se produce entre los estudios PET/TC pre y postratamiento para 

la valoración de la respuesta a la terapia que recibieron los pacientes con CE. En nuestro trabajo 

no se evaluó debido a que solo a 45 de los 100 pacientes incluidos se les realizó una exploración 

PET/TC tras finalizar el tratamiento. 

En un estudio prospectivo y multicéntrico de Borggreve et al.181, los autores evaluaron 

el valor predictivo de la PET/TC realizada antes, durante y después de la QRT neoadyuvante, 

observando que el ∆SUVmed entre el estudio basal y postratamiento podía ayudar a identificar 
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a los pacientes con respuesta histopatológica completa. Fatima et al.185 realizaron un estudio 

prospectivo en 34 pacientes con CE de los cuales a 11 se les realizó estudio PET/TC basal y 

post-QRT neoadyuvante, evidenciando que el ∆%SUVmáx ayudó a cambiar el manejo en más 

de la mitad de los pacientes. En un metaanálisis de Chen et al.186 encontraron que una reducción 

del 50% del SUVmáx entre la PET/TC basal y la PET/TC realizada 2 semanas después del 

inicio de la terapia neoadyuvante era el valor óptimo para predecir la respuesta al tratamiento.  

Por el contrario, hay otros autores que observaron que el ΔSUV no era capaz de 

predecir dicha respuesta. En un metaanálisis de Kwee187 en el que se incluyó 20 estudios con un 

total de 849 pacientes con CE, se evidenció que el ΔSUV no era predictor de respuesta al 

tratamiento neoadyuvante, por lo que se concluyó que la PET/TC no debería utilizarse de rutina 

para decidir el tipo de terapia neoadyuvante a seguir. Malik et al.188 valoraron a 37 pacientes con 

AE localmente avanzado encontrando que el ∆SUVmáx calculado entre el estudio basal y el 

realizado durante la segunda semana de tratamiento con QRT neoadyuvante no se 

correlacionaba ni con la respuesta histopatológica ni con la supervivencia. En el trabajo de 

Elimova et al.184 descrito anteriormente, tampoco se demostró que el ΔSUVmáx fuera capaz de 

predecir la respuesta al tratamiento. En un estudio de Stiekema et al.183 con 76 pacientes con CE 

a los que se les realizó una PET/TC pre y post-QRT neoadyuvante, los autores observaron que 

esta fue útil en el 8% de sus pacientes al detectar metástasis al finalizar el tratamiento de 

inducción, por lo que la cirugía posterior no se llevó a cabo. Sin embargo, encontraron que el 

ΔSUVmáx, ΔMTV (cambio de MTV) y ΔTLG (cambio de TLG) eran parámetros metabólicos 

que no eran capaces de predecir la respuesta al tratamiento.  

Del mismo modo, en otros tipos de tumores tampoco se ha descrito la utilidad del SUV 

para predecir la respuesta al tratamiento. Pierson et al.189 evidenciaron que los SUVmáx pre y 

postratamiento no eran predictores de control de la enfermedad ni de supervivencia al estudiar 

pacientes con cáncer de pulmón no microcítico en fases iniciales. 

La disparidad de resultados descrita en estos trabajos ha sido explicada por la propia 

naturaleza del SUV. El parámetro más frecuentemente utilizado es el SUVmáx, probablemente 

por su facilidad de cálculo y reproductibilidad. No obstante, aporta limitada información, ya que 

se trata de la actividad metabólica de un único voxel y, por tanto, no representa a todo el 

tumor48. Además, existen varios factores que pueden producir variaciones del SUVmáx de hasta 

el 50% de su valor:  

- Factores técnicos: desconocimiento de la dosis real inyectada al paciente por 

extravasación del radiofármaco, actividad residual en la jeringa o falta de 

calibración del activímetro.  
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- Factores biológicos: nivel de glucemia, movimientos previos a la adquisición de 

las imágenes o diferentes tiempos de reposo que pueden modificar el estado 

metabólico del paciente y de las lesiones en estudio.  

- Factores físicos: tipo de adquisición y procesado de las imágenes48,190,191.  

Por todo ello, numerosos autores desaconsejan su uso, ya que conduce a errores de 

interpretación y de manejo de los pacientes.  

El valor del SUVmed también puede verse afectado por el tamaño del volumen de 

interés o VOI, por lo que su variabilidad inter e intraobservador es alta48.  

Por último, el SUVpico se ha propuesto para valorar la respuesta al tratamiento en 

ensayos clínicos, ya que es un parámetro con menos interferencias y que mejor refleja el 

metabolismo tumoral192. Sin embargo, su utilidad clínica es limitada debido al desacuerdo 

existente sobre su definición, lo cual puede modificar su valor hasta en un 50%, cambiando la 

interpretación de la respuesta tumoral al tratamiento193. 

Los valores de SUV reflejan la cantidad de [18F]FDG normalizada por la actividad 

inyectada y la distribución corporal usando el peso del paciente. Sin embargo, debido a que el 

SUV de algunos tejidos muestran una fuerte correlación con el peso del paciente, como por 

ejemplo el hígado, con el cambio de peso o la proporción de grasa corporal, el parámetro puede 

verse alterado. Por ello, se ha propuesto el SUL (SUV normalizado por la masa magra) como 

parámetro más exacto. Este es especialmente útil para valorar la respuesta al tratamiento, ya que 

durante el mismo muchos pacientes pueden cambiar de peso o alterar su proporción de grasa 

corporal194,195. Sin embargo, Valkema et al.196 evaluaron si este parámetro era capaz de predecir 

la respuesta a la QRT. Para llevar a cabo su estudio realizaron una PET/TC pre y postratamiento 

sobre 129 pacientes con CE concluyendo que el SULmáx no era adecuado para discriminar con 

precisión entre enfermedad residual y patología inflamatoria secundaria al tratamiento. Por otra 

parte, una limitación importante del SUL es que su cálculo varía entre equipos y estaciones de 

trabajo, pudiendo presentar errores cuando el índice de masa corporal es muy elevado, por lo 

que en la actualidad su uso no está extendido48. En la Tabla 72 se recoge un resumen de los 

trabajos considerados. 
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Tabla 72. Principales características de los estudios referidos en el texto. 

Estudio Tipo de estudio N.º pacientes Parámetros 

metabólicos 

Conclusión estudio 

respecto a la respuesta 

Elimova et al.184 P 31 SUVmáx basal 

∆SUVmáx 

No útil 

Jiang et al.72 R 98 SUVmáx basal Útil 

Borggreve et al.181  P 69 ∆SUVmed Útil 

Fatima et al.185  P 34 ∆%SUVmáx Útil 

Chen et al.186  M 13 estudios ∆SUVmáx 

∆SUVmed 

Útil 

Malik et al.188  R 37 ∆SUVmáx No útil 

Stiekema et al.183 R 76 SUVmáx basal No útil 

Valkema et al.196 P 129 SULmáx No útil 

Nuestro trabajo R 100 SUVmáx basal 

SUVmed basal 

No útil 

P, prospectivo; R, retrospectivo; M, metaanálisis 

 

 

- Valoración de los parámetros volumétricos MTV y TLG 

Para valorar la respuesta al tratamiento en CE también se han evaluado otros parámetros 

metabólicos como el MTV y la TLG en la PET/TC de estadificación inicial.  

En nuestro trabajo, todos los valores de MTV calculados a diferentes umbrales en el 

conjunto tumoral (MTV_Comp: suma del tumor primario, lesiones ganglionares y lesiones a 

distancia), los MTV40 y MTV50 en la afectación ganglionar y a distancia, y el TLG2_Com en 

la PET/TC basal mostraron diferencias significativas entre los grupos de respondedores y no 

respondedores. En la Tabla 73 se muestra un resumen de las Tablas 54, 55 y 56 recogidas en el 

apartado 5.6 Parámetros de la PET como factores pronósticos en la respuesta al tratamiento de 

los Resultados. 
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Tabla 73. Parámetros volumétricos MTV y TLG de la afectación ganglionar y 

a distancia, y de la suma de todas las lesiones neoplásicas con diferencias 

significativas entre los grupos de respondedores y no respondedores. 

Prueba U de Mann-Whitney 

Parámetros 
Respondedores (N=33) No respondedores (N=51) 

p 
media±SD media±SD 

MTV_Comp 51,55 ± 47,91 88,78 ± 74,44 0,021 

MTV2_Comp 60,68 ± 50,50 111,62 ± 92,07 0,007 

MTV40_Comp 25,25 ± 16,68 39,22 ± 26,36 0,025 

MTV50_Comp 16,38 ± 11,22 23,76 ± 15,97 0,045 

MTV60_Comp 9,52 ± 6,18 13,97 ± 9,69 0,046 

MTV40_C 7,65 ± 5,8 17,68 ± 19,53 0,039 

MTV50_C 5,28 ± 4,36 10,00 ± 9,12 0,029 

TLG2_Comp 345,43 ± 369,09 574,43 ± 572,03 0,040 

 

 

En este sentido, Domachevsky et al.71 evidenciaron que al utilizar umbrales del 42% y 

del 50%, este parámetro se correlacionaba con respuesta histopatológica al tratamiento (QRT 

neoadyuvante). En el estudio de Jiang et al.72, previamente comentado, además del SUVmáx 

basal también evaluaron el MTV en el estudio metabólico de estadificación, concluyendo que 

este último era útil para predecir los resultados a corto plazo de la RT o QRT. Simoni et al.197 

estudiaron a 54 pacientes con CE a los que se les realizaron tres estudios PET/TC, uno pre-

QRT, uno post-QRT y uno previo a cirugía, observando que el MTV y la TLG en el estudio 

basal se correlacionaban de forma significativa con respuesta adecuada al tratamiento, y que el 

SUVmed y la TLG en el estudio post-QRT también eran predictivos de respuesta adecuada. 

Asimismo, al analizar los parámetros volumétricos de la PET/TC en la respuesta al 

tratamiento, como ya se vio previamente con los valores de SUV, otros autores evaluaron el 

ΔMTV y el ΔTLG entre los estudios PET/TC inicial y postratamiento, y en ocasiones también 

en la PET/TC interim.  

Tani et al.198 observaron que el Δ%MTV (cambio porcentual de MTV) calculado en el 

tumor primario era el mejor indicador de respuesta a la QT neoadyuvante. Fang et al.199 llevaron 

a cabo un estudio sobre 20 pacientes con CE a los que les realizaron una RM y una PET/TC 

basal, una interim a las dos semanas del inicio de la QRT y otra durante el seguimiento, 

observando que el Δ%TLG (cambio porcentual de TLG) entre la PET basal y la PET interim 

podía ser útil para discriminar de forma temprana a los pacientes respondedores de los no 

respondedores.   
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En nuestro trabajo tampoco se evaluaron los ΔMTV y ΔTLG, ya que en menos de la 

mitad de nuestro grupo en estudio se llevó a cabo una PET/TC postratamiento. 

La evaluación de estos parámetros volumétricos de la [18F]FDG PET/TC para valorar la 

respuesta al tratamiento también realizó en otros cánceres. El-Hennawy et al.200 estudiaron a 36 

pacientes con tumor de la familia del sarcoma de Ewing a los que se trató con QT 

neoadyuvante, encontrando que la MTV2,5 postratamiento y el MTV y la TLG postratamiento, 

estos dos últimos con el SUVmed hepático como umbral, eran predictores de pobre respuesta al 

tratamiento. Igualmente, observaron que una reducción del SUVmáx de 2,5 o menos en el 

estudio postratamiento predecía una mala respuesta al tratamiento. 

Se han publicado trabajos en los que se ha valorado la utilidad, como predictor de 

respuesta al tratamiento, de los criterios PERCIST 1.0.  

Nakajo et al.81 observaron que estos criterios podían ser adecuados para valorar la 

respuesta a la QRT neoadyuvante e incluso que actuaban como factor independiente para la SLP 

y la SG. Del mismo modo, Kitajima et al.201 también evidenciaron que los criterios PERCIST 

1.0 podían ser usados para valorar la respuesta a la QRT con intención curativa y que eran, junto 

con el Δ%TLG, predictores independientes para la SG.  

En otros cánceres también se vieron los beneficios de utilizar los criterios PERCIST 1.0. 

Katsuura et al.202 estudiaron a 42 pacientes con carcinoma de cabeza y cuello a los que se les 

realizó un estudio metabólico antes y después de la QRT observando que los criterios PETCIST 

1.0 eran adecuados para predecir la respuesta al tratamiento e incluso eran capaces de predecir 

de forma significativa la SLP y la SG. 

Estos criterios no fueron analizados en nuestro trabajo debido a que no a todos los 

pacientes se les realizó una PET/TC tras finalizar el tratamiento.  

Por último, algunos autores evaluaron la capacidad de predecir la respuesta al 

tratamiento utilizando el TLR (tasa de captación al dividir el SUVmáx tumoral entre el 

SUVmed del hígado) y el SUR (tasa de captación al dividir el SUVmáx tumoral entre el 

SUVmed del pool vascular). Así, en un estudio de Wang et al.203 evidenciaron que el TLR era 

predictor independiente de pobre respuesta al tratamiento y que se correlacionaba con una SG 

más corta. En la Tabla 74 se recoge un resumen de los trabajos considerados. 

En nuestro caso ningún valor derivado del cociente lesión/hígado determinado en la 

lesión primaria, las lesiones ganglionares y a distancia o en la suma de todas las lesiones 
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tumorales de la PET/TC inicial demostró diferencias estadísticamente significativas entre el 

grupo de respondedores y el grupo de no respondedores. 

 

Tabla 74. Principales características de los estudios referidos en el texto. 

Estudio Tipo de estudio N.º pacientes Parámetros 

metabólicos 

Conclusión estudio 

respecto a la respuesta 

Domachevsky et al.71 R 61 MTV basal Útil 

Jiang et al.72 R 98 MTV basal Útil 

 

Simoni et al.197 

 

R 

 

54 

MTV basal 

TLG basal 

TLG post-tto 

 

Útil 

Tani et al.198 R 30 Δ%MTV Útil 

Fang et al.199 P 20 Δ%TLG Útil 

Nakajo et al.81 R 60 PERCIST 1.0 Útil 

Kitajima et al.201  R 181 PERCIST 1.0 Útil 

Wang et al.203 R 128 TLR Útil 

Nuestro trabajo R 100 MTV basal 

TLG basal 

Útil 

P, prospectivo; R, retrospectivo 

 

 

6.3. VALOR PRONÓSTICO DE LOS PARÁMETROS METABÓLICOS SOBRE LA 

SUPERVIVENCIA 

En nuestro trabajo, los pacientes con CE mostraron bajas tasas de supervivencia a los 5 

años, con unos valores para la SG del 19%, para la SCE del 17% y para la SLP del 12%. Estos 

resultados se encuentran en consonancia con los evidenciados en la literatura6,87,204–206.  

Por otro lado, se ha demostrado una relación directa entre la respuesta a la terapia 

administrada y la supervivencia. Roedl et al.75 observaron que los pacientes con respuesta 

completa al tratamiento presentaron mayor SG y SLP en comparación con los pacientes sin 

respuesta a la terapia administrada. En esta misma dirección, Monjazeb et al.76 encontraron que 

los pacientes con respuesta adecuada al tratamiento mostraron una SG a los 2 años del 71%, 

mientras que para los no respondedores la SG a los 2 años descendía al 11%.  

En consonancia con estos resultados, en nuestro trabajo encontramos que los pacientes 

que alcanzaban respuesta completa al tratamiento presentaban mejor SG, SLP y SCE respecto a 
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los pacientes que no la alcanzaban, lo que implica que los primeros podrían permanecer en 

seguimiento estrecho mientras que el segundo grupo de pacientes requeriría un enfoque 

terapéutico más agresivo.  

Lo anteriormente descrito pone en evidencia la utilidad que pudiera tener definir 

factores pronósticos que permitan planificar un tratamiento con mayor esperanza de éxito. 

 

- Parámetro metabólico SUV 

Nuestros resultados mostraron que ni el SUVmáx ni el SUVmed del tumor primario, de 

la afectación ganglionar o de la suma de todas las lesiones obtenidos en la PET/C con [18F]FDG 

basal fueron fatores pronósticos significativos para la supervivencia, tanto SG, SLP como SCE 

(Tablas 60, 61 y 62), coincidiendo en ello con otros autores. Así, Jayachandran et al.80 

estudiaron a 37 pacientes con CE en estadio T2-T4 o con afectación ganglionar con el objetivo 

de comparar el valor pronóstico del SUV en los PET/TC con [18F]FDG pre y postratamiento 

(QRT con o sin cirugía con intención curativa). En sus resultados evidenciaron que en ningún 

caso el SUVmáx se correlacionaba con la SG de los pacientes. Piessen et al.86 evaluaron el papel 

de la PET/TC en la valoración de la respuesta a la QRT neoadyuvante en 60 pacientes con CE 

localmente avanzado. Para ello determinaron los SUVs pre y postratamiento y el Δ%SUV entre 

los mismos, no encontrando correlación entre estos parámetros y el pronóstico de los pacientes. 

Por otro lado, Rizk et al.207 encontraron resultados contradictorios en su estudio. En él se analizó 

el SUVmáx de la [18F]FDG PET/TC pretratamiento (QRT neoadyuvante y cirugía) de 189 

pacientes con AE, evidenciando que el SUVmáx en el estudio metabólico inicial no era capaz 

de predecir la SG, aunque un SUVmáx alto (mayor o igual a 4,5) se asociaba a una significativa 

mejor respuesta al tratamiento de inducción.  

Algunos autores evaluaron la capacidad predictiva del cambio que experimenta el SUV 

entre los estudios PET/TC pre y postratamiento. Así, en un trabajo prospectivo observacional 

sobre 119 pacientes con CE localmente avanzado a los que se les realizó el estudio metabólico 

antes y después del tratamiento (QRT neoadyuvante seguida de cirugía), Vallböhmer et al.87 

observaron que el Δ%SUV entre exploraciones no se correlacionaba con el pronóstico de los 

pacientes.  

Estos mismos resultados también se observaron al analizar el valor pronóstico del SUV 

en otros cánceres. Infante et al.208 evaluaron de forma prospectiva a 50 pacientes con cáncer de 

pulmón localizado e inoperable, tratados únicamente con radioterapia estereotáxica corporal 

(SBRT), evidenciando que el SUVmáx obtenido en la [18F]FDG PET/TC basal no era factor 
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predictor para la SG, la SCE o la SLE. En otro trabajo en el que se estudió a pacientes con 

cáncer de pulmón no microcítico en estadio I inoperable tratados con SBRT, Henderson et al.209 

apreciaron aumento moderado del SUVmáx 12 meses después de finalizar el tratamiento sin que 

existiera recurrencia local durante el seguimiento. En esta misma línea, Burdick et al.210 

estudiaron 72 pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña en estadio T1-2N0M0 

tratados con SBRT, no evidenciando que el SUVmáx obtenido en la PET/TC con [18F]FDG 

predijera la SG. En un estudio de La et al.211 sobre 85 pacientes con cáncer de cabeza y cuello 

localmente avanzado observaron que el SUVmáx antes del tratamiento tampoco se relacionaba 

significativamente con la SLE ni con la SG.  

En cambio, otros autores describen el SUV como predictor pronóstico significativo. En 

un metaanálisis de Pan et al.212 en el que se incluyeron 10 estudios de los 164 encontrados en las 

bases de datos consultadas, observaron que el SUV determinado en pacientes con CE podía 

actuar como factor pronóstico. Miyata et al.213 estudiaron de forma consecutiva a 211 pacientes 

con CE a los que se les realizó un estudio PET/TC antes de iniciar la QRT neoadyuvante y 2-3 

semanas después de completarla. Al analizar los valores de SUVmáx pre y postratamiento, así 

como el Δ%SUV entre estudios, evidenciaron que el SUVmáx postratamiento actuaba como 

factor pronóstico independiente y que tanto este como el Δ%SUV se correlacionaban con la 

respuesta histopatológica.  

Asimismo, en un estudio de Fathinul Fikri et al.214 evidenciaron que el SUVmáx 

pretratamiento en el tumor primario y la presencia de adenopatías hipermetabólicas eran 

predictores independientes de supervivencia. Sin embargo, en ninguno de estos dos últimos 

trabajos se evaluó el MTV ni la TLG. Mantziari et al.215 evaluaron el valor predictivo del 

SUVmáx obtenido en la PET/TC con [18F]FDG de estadificación inicial, encontrando que un 

SUVmáx mayor de 12,7 se asociaba a recurrencia tumoral local precoz y pobre SLE.  

En el estudio de Yap et al.83 sobre 102 pacientes con CE a los que se les realizó una 

exploración metabólica de estadificación inicial, apreciaron que un SUVmáx elevado en las 

adenopatías era el mayor predictor pronóstico independiente, mientras que el SUVmáx 

determinado en el tumor primario no tenía valor predictivo significativo para la SG, SLP, 

supervivencia libre de progresión ganglionar ni para la supervivencia libre de metástasis a 

distancia.   

En otros tipos de neoplasias también se ha descrito el valor pronóstico del SUV. Por 

ejemplo, Han et al.216 realizaron un metaanálisis en el que incluyeron 21 estudios con un total de 

1.630 pacientes con cáncer de mama que recibieron QT neoadyuvante, encontrando que el 
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Δ%SUVmáx proporciona valor predictivo significativo para SLE y SG, pudiendo ayudar en la 

estratificación del riesgo y en la toma de decisiones en el manejo del paciente. 

Esta disparidad de resultados entre los diferentes estudios es probablemente debida a las 

limitaciones del SUV descritas en el apartado previo. 

Por último, también se ha evaluado si los valores de SUR podían actuar como factores 

predictivos. Bütof et al.85 analizaron varios parámetros metabólicos en 130 pacientes con CE a 

los que se les realizó una [18F]FDG PET/TC previa al tratamiento (QRT definitiva), observando 

que el SUR era factor pronóstico independiente para SG y supervivencia libre de metástasis a 

distancia. En la Tabla 75 se recoge un resumen de los trabajos considerados. 

Como se comentó anteriormente, en nuestro trabajo no se determinó este parámetro 

metabólico. 

 

Tabla 75. Principales características de los estudios referidos en el texto. 

Estudio Tipo de 

Estudio 

N.º 

pacientes 

Parámetros 

metabólicos 

Conclusión del estudio 

respecto a supervivencia 

Jayachandran et al.80 R 37 SUVmáx basal 

SUVmáx post-tto 

No predictor 

 

Piessen et al.86 

 

P 

 

60 

SUVmáx basal 

SUVmáx post-tto 

ΔSUVmáx 

 

No predictor 

Rizk et al.207 R 189 SUVmáx basal No predictor 

Vallböhmer et al.87 P 119 Δ%SUV No predictor 

Pan et al.212 M 542 SUVmáx basal 

SUVmed basal 

Predictor 

Miyata et al.213 R 211 SUVmáx post-tto Predictor 

Fathinul Fikri et al.214 P 18 SUVmáx basal Predictor 

Yap et al.83 R 102 SUVmáx basal No predictor 

Mantziari et al.215 R 86 SUVmáx basal Predictor 

Bütof et al.85 R 130 SUR basal Predictor 

Nuestro trabajo R 100 SUVmáx basal 

SUVmed basal 

No predictor 

       P, prospectivo; R, retrospectivo; M, metaanálisis 
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- Parámetros volumétricos MTV y TLG 

El MTV y la TLG fueron introducidos por Larson et al.47 en 1999. Desde entonces, 

estos parámetros volumétricos son cada vez más utilizados ya que permiten valorar las lesiones 

primarias, las lesiones metastásicas o el conjunto de todas ellas, reflejando la carga tumoral del 

paciente217.  

Como se comentó en el apartado Material y métodos, tanto el MTV como la TLG son 

calculados en los softwares específicos de las estaciones de trabajo generalmente utilizadas a 

partir de un umbral determinado por el médico nuclear. Una vez introducido dicho valor y tras 

dibujar un VOI en la lesión en estudio, el software calcula el volumen tumoral que cumple 

dicho criterio, dando el resultado en cm3 cuando se trata del MTV. Una vez obtenido el MTV es 

posible calcular la TLG, que es el producto de este primer parámetro por el SUVmed48. 

En nuestro trabajo, al aplicar el análisis de supervivencia a todos los valores de MTV 

calculados a diferentes umbrales en el conjunto tumoral, se evidenció que todos ellos eran 

factores pronósticos significativos para SCE y SLP, y dos de ellos, en concreto el MTV40 y el 

MTV60, lo eran para SG. Del mismo modo, la TLG calculada con un umbral de 2 en el estudio 

metabólico basal sobre el conjunto de lesiones tumorales (TLG2_Comp) también fue factor 

pronóstico significativo para SLP.  

Estos resultados están en consonancia con lo evidenciado por otros autores. En un 

estudio de Chang et al.218 se estudiaron 44 pacientes con CE localmente avanzado para 

determinar el valor pronóstico del SUVmáx, SUVmed, MTV, TLG, estadio tumoral y 

heterogeneidad intratumoral obtenidos en la [18F]FDG PET/TC previa al tratamiento. En sus 

resultados evidenciaron que el MTV era un potente predictor de SG y SLR. En un estudio de 

Hofheinz et al.84 sobre 147 pacientes con CCE a los que se les realizó un estudio metabólico 

basal con el objetivo de valorar el MTV, la TLG, el SUVmáx y el SUR como factores 

pronósticos de la enfermedad, observaron que el MTV fue un factor pronóstico independiente 

para la SG, considerándolo el parámetro de elección para la estratificación del riesgo basado en 

la PET.  

Tamandl et al.182 evaluaron el valor pronóstico de los parámetros volumétricos de la 

PET/TC, apreciando que el MTV predecía una pobre SG en el AE avanzado. Yildirim et al.206 

también evaluaron el MTV y la TLG, además del SUV, en 72 pacientes con CE tratados con 

QRT o RT definitivas, demostrando que los dos primeros eran factores pronósticos 

significativos para la SLE y la SG.  
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En un metaanálisis de Han et al.219, en el que se incluyeron 16 estudios obtenidos del 

motor de búsqueda PubMed y de la base de datos EMBASE, analizaron el valor pronóstico de 

los parámetros volumétricos MTV y TLG en la [18F]FDG PET/TC inicial, observando que 

ambos eran factores pronósticos significativos, concluyendo que podrían reforzar el papel de la 

PET/TC en el tratamiento del CE. Li et al.220 aplicaron los valores de SUVmáx, TLG y MTV en 

pacientes con CCE no operable y concluyeron que los parámetros volumétricos actuaban como 

factores predictores mientras que el SUVmáx no mostraba valores estadísticamente 

significativos. Del mismo modo, Chen et al.221 también evidenciaron que el MTV con un umbral 

del 20% actuaba como factor pronóstico en 90 pacientes con CCE, no encontrando resultados 

estadísticamente significativos para el SUVmáx. Los resultados de estos dos últimos grupos de 

trabajo solo incluyeron a pacientes con CCE.  

Como ya se ha comentado, Jayachandran et al.80 demostraron que MTV2, MTV2,5 y 

TLG2,5 pueden utilizarse como factores predictores de supervivencia, hallazgo que se encuentra 

en concordancia con los nuestros. Tustumi et al.222 encontraron que el MTV y la TLG medidos 

en el tumor primario eran factores independientes de SG. Takahashi et al.223 realizaron un 

estudio sobre 90 pacientes con CE en estadios II o III apreciando que tanto el MTV como la 

TLG derivados de la suma de todas las lesiones tumorales eran predictores independientes de 

control local de la enfermedad, la SLP y la SG. 

Nuestros resultados presentan una significativa concordancia con estos últimos autores. 

El número de pacientes estudiado es muy similar (100 vs 90), la mayor parte con estadio II o III 

al diagnóstico. Asimismo, en nuestro caso, el MTV40_Comp mostró ser un factor predictivo 

independiente para la SCE y la SLP tras la aplicación del método de regresión de Cox. 

También hay otros autores que evaluaron los cambios producidos en los parámetros 

volumétricos entre el estudio metabólico basal y el estudio metabólico postratamiento. Makino 

et al.224 analizaron el ∆MTV determinado en la PET/TC con [18F]FDG pre y post-QRT 

neoadyuvante en 102 pacientes con CE, observando que una reducción del MTV del 60% entre 

el primer y segundo estudio mostraba gran utilidad clínica, al predecir tanto la SLP como la 

respuesta histopatológica previa a la cirugía, además de ser factor pronóstico independiente en 

el análisis multivariante.  

En la misma línea, Kim et al.225 realizaron un estudio sobre 21 pacientes en el que 

evaluaron el ∆MTV y el ∆%SUVmed calculado entre el estudio metabólico basal y el estudio 

adquirido durante el tratamiento con RT, encontrando que ambos podían predecir la respuesta al 

tratamiento, la recurrencia locorregional y la tasa de metástasis a distancia. En un estudio de 

Cervino et al.226 observaron que el ∆%TLG entre los estudios pre y postratamiento y la TLG 



DISCUSIÓN 

154 

postratamiento podían considerarse como factores pronósticos. En la Tabla 76 se recoge un 

resumen de los trabajos considerados. 

Como ya se comentó cuando se analizaron los resultados obtenidos en los trabajos en 

los que se evaluaba el valor pronóstico del cambio producido en los valores de SUV, tampoco 

en nuestro caso se determinó la capacidad predictiva del ∆MTV ni del ∆TLG al no disponer de 

una PET/TC postratamiento en todos los pacientes.  

 

Tabla 76. Principales características de los estudios referidos en el texto. 

Estudio Tipo de Estudio N.º pacientes Parámetros 

metabólicos 

Conclusión del estudio 

respecto a supervivencia 

Chang et al.218 R 44 MTV basal Predictor 

Hofheinz et al.84 R 147 MTV basal Predictor 

Tamandl et al.182 R 71 MTV basal Predictor 

Yildirim et al.206 R 72 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Han et al.219 M 1.294 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Li et al.220 P 86 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Chen et al.221 R 90 MTV basal Predictor 

Jayachandran et al.80 R 37 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Tustumi et al.222 R 113 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Takahashi et al.223 R 90 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

Makino et al.224 R 102 ΔMTV Predictor 

Kim et al.225 R 21 ΔMTV Predictor 

Cervino et al.226 R 29 Δ%TLG 

TLG post-tto 

Predictor 

Nuestro trabajo R 100 MTV basal 

TLG basal 

Predictor 

 P, prospectivo; R, retrospectivo; M, metaanálisis 
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Estos parámetros volumétricos de la PET/TC también han mostrado ser factores 

pronósticos en otros tipos de tumores. En el estudio de Infante et al.208 sobre el cáncer de 

pulmón localizado e inoperable descrito previamente, los autores apreciaron que el SUVmáx 

basal no era factor predictor. Sin embargo, encontraron que el MTV2 y la TLG2 fueron factores 

pronósticos significativos para SLE. En un estudio multicéntrico internacional sobre el 

carcinoma de nasofaringe, Zschaeck et al.227 demostraron que el MTV se asociaba de forma 

significativa a la SG, la SLR y el control locorregional.  

En un estudio de Albano et al.228, en el que se incluyeron a 61 pacientes con linfoma de 

Burkitt, se encontró que tanto el Δ%MTV como el Δ%TLG entre los estudios basal y tras 

finalizar el tratamiento eran factores pronósticos independientes para la SG y la SLP. En un 

metaanálisis realizado por Pak et al.229 en el que pretendían evaluar el valor pronóstico de los 

parámetros volumétricos del estudio metabólico con [18F]FDG en el cáncer de mama, 

evidenciaron que unos valores de MTV o TLG elevados en el tumor primario se 

correlacionaban con un alto riego de eventos adversos (recurrencia o metástasis) mientras que 

un elevado TLG en la suma de todas las lesiones tumorales se correlacionaba con un alto riesgo 

de muerte.  

Shagera et al.230 apreciaron que el MTV2,5 en la suma de todas las lesiones neoplásicas 

obtenido en la PET/TC de estadificación inicial era factor independiente de SLP y de SG, y que 

añadía valor pronóstico a un NCCN-IPI (National Comprehensive Cancer Network 

International Prognostic Index) de alto riesgo en pacientes con linfoma difuso de células B 

grandes. Los autores concluyeron que la combinación de estos dos parámetros (MTV2,5 total 

más NCCN-IPI) podría mejorar el pronóstico, ayudando a la toma de decisiones sobre el uso de 

una terapia más agresiva y a la realización de ensayos clínicos. 

A pesar de que los parámetros volumétricos son ampliamente utilizados en la 

actualidad, debido a que proporcionan información del volumen tumoral del paciente de forma 

más precisa que el SUV y que existen múltiples estudios en diferentes cánceres que informan de 

su poder pronóstico, se han publicado estudios en los que no se ha evidenciado correlación entre 

estos y los índices de supervivencia. 

En un trabajo sobre 103 pacientes con cáncer de pulmón no microcítico inoperable, 

Nappi et al.231 observaron que ni el MTV42 ni la TLG42 eran parámetros adecuados para 

predecir la SLP. Adamas et al.232, al contrario de lo observado por Shagera et al.230, encontraron 

que ni el SUVmáx, el MTV ni la TLG proporcionaban información pronóstica en pacientes con 

linfoma difuso de células B grandes. 
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Estas discrepancias de resultados entre las publicaciones descritas pueden ser debidas a 

diferencias en el número de sucesos acaecidos en los grupos de pacientes (muertes, 

progresiones…) o a diferentes criterios de inclusión-exclusión y de evaluación aplicados en los 

distintos trabajos. Además, también debe considerarse la variabilidad que existe entre 

instituciones en relación al nivel máximo de glucemia aceptado, el tiempo de ayuno y captación 

del radiofármaco, así como a los métodos de reconstrucción utilizados233.  

La comparación de nuestros resultados con otras publicaciones también se ve limitada 

por la variabilidad existente a la hora de determinar el MTV y la TLG. Actualmente no hay un 

consenso sobre cuál es el sistema de segmentación más apropiado. Hay autores que utilizan el 

método de gradiente, mientras que otros emplean los basados en la fijación de umbrales 

absolutos o relativos, estos últimos aplicados en nuestro trabajo. Existe gran disparidad en los 

umbrales de isocontorno utilizados en las diferentes publicaciones, lo que nos llevó a considerar 

una amplia variedad de ellos.  

Atendiendo a la fijación de umbrales relativos o absolutos, estos son los más 

frecuentemente utilizados por su simplicidad y disponibilidad. Hay 3 formas de determinar el 

umbral a través del SUV para segmentar los tumores:  

1) SUV fijo (más frecuentemente SUV2,5).  

2) Umbral dependiente del SUVmáx, siendo habitualmente un porcentaje.  

3) Umbral dependiente del SUVmáx o SUVmed del hígado, del mediastino o algún 

valor dependiente de ellos48.  

Ninguna de estas formas ha demostrado ser superior a las otras.  

Al utilizar un SUV2,5 puede sobrestimarse el volumen tumoral, especialmente en 

tumores con elevado grado metabólico (artefacto por volumen parcial) o en neoplasias 

localizadas en órganos con elevada actividad fisiológica48,234. El uso de umbrales basados en un 

porcentaje del SUVmáx también pueden sobrestimar el volumen tumoral, al valorar lesiones 

con un grado metabólico leve o moderado.  

Finalmente, el tercer método para determinar el umbral de segmentación tumoral tiene 

la desventaja de tener que estandarizar las medidas para calcular el umbral de cada paciente, lo 

cual dificulta su utilización en la práctica clínica habitual48. A pesar de todo esto, y como 

comentábamos previamente, los parámetros volumétricos son los más utilizados actualmente, al 

proporcionar la carga tumoral del paciente. 
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En los trabajos de investigación se pueden utilizar otros métodos de segmentación de 

los tumores para poder delimitar el tejido tumoral y diferenciarlo del tejido sano. Existen 

métodos que utilizan el cambio de volumen en un VOI cuando el umbral atraviesa la interfase 

tumor-fondo, otros utilizan cálculos del borde basados en la lógica difusa, el gradiente de 

cambio de actividad o métodos probabilísticos235–239. Aunque todas estas metodologías pueden 

determinar con bastante precisión los contornos neoplásicos en lesiones con elevada avidez de 

[18F]FDG situadas en un tejido con baja actividad metabólica, no han sido evaluadas en tumores 

con bajo grado de actividad metabólica localizados en una región con elevada captación 

fisiológica194. En nuestro caso, estas metodologías de segmentación no se utilizaron. 

En resumen, si bien el SUV es el parámetro metabólico más utilizado en la literatura 

científica, este presenta limitaciones que desaconsejan su uso, especialmente en relación con su 

valor pronóstico, y que podrían ser la causa de los hallazgos contradictorios descritos en las 

publicaciones antes referidas. Nuestros resultados muestran que el SUVmáx y el SUVmed 

basales no fueron adecuados como predictores pronósticos. 

Por el contrario, tanto el MTV como la TLG determinados en base a la suma de todas 

las lesiones neoplásicas en el estudio PET/TC al diagnóstico fueron capaces de predecir tanto la 

SCE como la SLP y la SG. 

La QT o QRT seguida de cirugía es el tratamiento estándar del CE. Ensayos controlados y 

randomizados han encontrado una mayor supervivencia en pacientes tratados con este plan 

terapéutico en comparación con el uso de cirugía sin neoadyuvancia previa114. Sin embargo, se 

ha descrito similar supervivencia al comparar QRT definitiva con respuesta al tratamiento con 

QRT neoadyuvante seguida de cirugía, lo que plantea la posibilidad de que la QRT definitiva 

puede ser una primera línea de tratamiento en caso de cáncer de esófago localmente avanzado6. 

En este sentido, es conocido que la esofaguectomía se asocia a alta morbilidad, disminución de 

la calidad de vida y a una mortalidad superior al 7% durante los primeros meses tras la cirugía. 

Por otro lado, pacientes sin respuesta a la QRT pueden presentar toxicidad al tratamiento sin 

recibir beneficio del mismo, reportándose tasas de fracaso local de la terapia por encima del 

50%6,240.  

Por todo ello, determinar factores pronósticos al diagnóstico que puedan predecir la 

respuesta al mismo permitiría individualizar el tratamiento a administrar, pudiendo planificar 

terapias más agresivas en los pacientes con un pronóstico desfavorable, así como disminuir el 

coste económico.  

Asimismo, los enfermos diagnosticados de CE suelen presentar alteración del equilibrio 

nutricional, con pérdida de peso, anemia y baja tolerancia a las exploraciones invasivas, por lo 
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que el ajuste del tratamiento cobra especial importancia. Valorar factores predictivos 

posibilitaría minimizar o asumir el riesgo de aparición de efectos secundarios tras la terapia. 

 

- Características tumorales como factores predictores 

Tal y como se recoge en la literatura científica, los tumores con mayor extensión tienen 

un comportamiento más agresivo, presentando con mayor frecuencia afectación de estructuras 

adyacentes y metástasis a distancia. Sin embargo, los valores de SUV pueden ofrecer resultados 

erróneos debido a que aportan poca información de la actividad metabólica tumoral y a que 

pueden mostrar gran variabilidad debida a factores externos, como ya se describió previamente. 

Por ello, tanto el MTV como la TLG parecen ser parámetros más precisos a la hora de describir 

la carga tumoral de los pacientes, como hemos encontrado en nuestro trabajo. 

En nuestro estudio, el estadio tumoral también fue predictor pronóstico, 

correlacionándose de forma significativa con la SG, la SLP y la SCE. Este hallazgo es 

concordante con los datos publicados en la 8ª edición de la clasificación TNM de la AJCC1, en 

la que se recogen las diferentes curvas de supervivencia dependiendo de los diferentes estadios 

tumorales.  

Existen otras características del metabolismo tumoral que proporciona el estudio 

PET/TC con [18F]FDG que han sido analizados como factor pronóstico de la enfermedad. Una 

de estas características sería la heterogeneidad intratumoral, sobre la que pueden contribuir 

diferentes factores como la hipoxia o la proliferación celular, y para la cual Chang et al.218 

demostraron que podría proporcionar información pronóstica. En nuestro estudio no se valoró si 

la heterogeneidad tumoral podía actuar como factor pronóstico o si era capaz de predecir la 

respuesta al tratamiento.  

 

 

6.4. LIMITACIONES DEL ESTUDIO 

Existen limitaciones de nuestro estudio que han de ser consideradas. Si bien el número 

de pacientes incluidos es estadísticamente significativo y parece ser representativo, no es tan 

elevado como el de algunas publicaciones previas.  

Obviamente, al ser de carácter retrospectivo no se pudo controlar el método diagnóstico 

utilizado para valorar la respuesta al tratamiento. Ello impidió analizar o comparar con otros 
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trabajos los cambios producidos en los parámetros metabólicos entre estudios PET/TC pre y 

postratamiento, como son el ΔSUV, ΔMTV, ΔTLG o los criterios PERCIST 1.0, debido a que 

menos de la mitad de nuestros pacientes tenía un estudio metabólico al finalizar la terapia. A 

pesar de ello, el estudio estadístico no demostró diferencias al comparar los resultados entre la 

PET/TC y la TC. Por otro lado, este posible sesgo no comprometería los resultados relacionados 

con el análisis de supervivencia derivado de los parámetros metabólicos determinados al 

diagnóstico.  

Igualmente, deben considerarse las limitaciones inherentes a la técnica metabólica, en la 

que existen falsos positivos y negativos. Entre los primeros se encuentran los procesos 

inflamatorios-infecciosos y granulomatosos, y entre los segundos el límite de resolución del 

sistema.  

Aunque no consideramos que sea una limitación de nuestro estudio, el cálculo de los 

parámetros metabólicos de la PET fue laborioso, ya que se utilizó un software semiautomático 

para evaluar cada una de las lesiones de todos los pacientes. Dicho software era el que se 

encontraba a nuestra disposición durante el desarrollo del trabajo. La comercialización en un 

futuro de softwares automáticos permitirá el cálculo de los parámetros metabólicos de una 

manera más eficiente que facilitará su utilización en la práctica clínica diaria.  

En la comparación de resultados con otras instituciones debe considerarse la 

variabilidad en cuanto al tiempo de ayuno, el nivel máximo de glucemia aceptado, el tiempo de 

captación previo a la adquisición o los métodos de corrección de atenuación y reconstrucción 

utilizados.  

Por último, el estudio metabólico al diagnóstico fue realizado en todos los casos con 

[18F]FDG, no utilizándose otros radiofármacos PET. 

En los últimos años se han publicado estudios sobre el uso de la L-[3-18F]-α-

metiltirosina, la [18F]F-timidina o el [18F]F-MISO en los pacientes con CE89,90,93. En nuestro 

servicio no tenemos experiencia con otros radiofármacos aparte de la [18F]FDG ni con el uso de 

otros isótopos radioactivos como el 11C o el 68Ga en la valoración del CE. 
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• Las características de nuestra población en estudio y las características tumorales estaban en 

concordancia con los datos demográficos descritos para España y los encontrados en la 

literatura mundial. Esto validaría los resultados obtenidos y podría permitir su extrapolación 

al resto de la población española.  

• El parámetro volumétrico MTV calculado a diferentes umbrales fue capaz de predecir la 

respuesta al tratamiento.  

• El parámetro volumétrico MTV calculado a diferentes umbrales mostró significación 

estadística para la SCE y la SLP y en algunos casos para la SG.  

• Los valores de SUV y los derivados de los cocientes lesión/hígado no predijeron la respuesta 

al tratamiento ni fueron factores pronósticos de la enfermedad. 

• Los resultados obtenidos permiten personalizar el tratamiento de los pacientes con 

diagnóstico de cáncer de esófago. 

• En base a estas conclusiones, recomendamos la determinación rutinaria de los parámetros 

volumétricos de la PET y su inclusión en el informe médico. 

• El desarrollo de un software automático, así como los modelos de radiómica y redes 

neuronales, permitirían automatizar la obtención de los parámetros metabólicos PET, 

facilitando su uso en la práctica clínica diaria. 

 

 

 

*   *   * 
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