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Carcinoma de Cabeza y Cuello 
Incidencia Mundial 

 
 





 

 Es más frecuente en hombres que en mujeres, con una 

relación aproximada de 3 a 1 
       
                                                      
                                                                 



  Causas del cáncer de cabeza y cuello 







Factores de riesgo y 

pronóstico 

 Tabaquismo: factor de riesgo y 

pronóstico 

 

 HPV: factor de riesgo y pronóstico 

 

 Factores histopronósticos 



HPV: Implicancia como 

Factor de Riesgo 

 



HPV: Implicancia como 

Factor de Riesgo 

Cambio epidemiológico  

 

 Tropismo anatómico:  orofaringe 
y base de la lengua 

 

Mecanismo carcinogénico 

 

Vía de transmisión 



Cambio de Paradigma 

Epidemiológico 

 Transición etiológica: Los tumores de cabeza y cuello 

clásicamente asociados al tabaco y alcohol están disminuyendo, 

mientras que la incidencia de carcinomas escamosos asociados 

al HPV ha incrementado exponencialmente. 

 

 Perfil del paciente: Adultos más jóvenes, con nivel 

socioeconómico medio-alto y sin una exposición tabáquica o 

enólica significativa. 

 

 Afinidad anatómica: Afecta de manera electiva a la orofaringe 

(base de la lengua, amígdalas palatinas y paredes faríngeas). El 

VPH-16 es responsable de más del 85-90% de los casos positivos. 



Papilomavirus HPV en el tumores de cabeza y cuello 



Mecanismo de 

Carcinogénesis Molecular 



 Mecanismo de 

Carcinogénesis Molecular 

 La oncoproteína E6 se une a p53 induciendo su degradación 

proteasómica. Esto anula los mecanismos de apoptosis y 
reparación del ADN. 

 

 La oncoproteína E7 se une a la proteína del retinoblastoma (pRb) 

provocando la progresión descontrolada de la fase S del ciclo 
celular 

 

 Genómica tumoral: Estos tumores presentan genes p53 y Rb de 
tipo salvaje (wild-type), lo que determina su comportamiento 

biológico diferente y la ausencia de las mutaciones complejas 

del cáncer inducido por carcinógenos químicos 



Mecanismo de 

Carcinogénesis Molecular 



Mecanismo de 

Carcinogénesis Molecular 





¿Qué es p16 y por que se 

acumula la cuando hay VPH?  

 La proteina p16 es un supresor tumoral. 

 

 Cuando la célula nota que su pRb ha sido destruida, empieza a 

fabricar p16 de manera exagerada (sobreexpresión). 

 

 El virus es tan potente que ignora por completo este freno 

celular. La p16 se sigue acumulando masivamente dentro de la 

célula porque no puede cumplir su función. 

 

 En Ca de Orofaringe: La presencia masiva de p16 es el 

estándar para confirmar si el cáncer fue provocado por el VPH 





Métodos de Detección en 

la Clínica 

 Inmunohistoquímica (IHQ) para p16: Es el biomarcador  

estándar y de rutina. La sobreexpresión difusa y fuerte de 

p16 (nuclear y citoplasmática) refleja la inactivación de Rb 

mediada por E7.  

 

 Detección directa del virus: Se confirma mediante reacción 

en cadena de la polimerasa (PCR) o hibridación in situ (ISH) 

para ADN/ARN de HPV de alto riesgo, recomendada en 

casos dudosos 



 



Importancia Pronóstica 

 Supervivencia global elevada: Los pacientes con tumores HPV 

positivos experimentan tasas de supervivencia global a 5 años 

superiores (cercanas al 80%) frente al 40% de los casos HPV 

negativos. 

 

 Mayor radiosensibilidad y quimiosensibilidad: La integridad de la 

vía de p53 no mutada permite una respuesta celular mayor ante 

los tratamientos con quimiorradioterapia concomitante 

 

 Estratificación de riesgo: El tabaquismo activo empeora el 
pronóstico aun en pacientes HPV positivos, por lo que el 

consumo de cigarrillos actúa como covariable pronóstica 



Implicancia Pronóstica y 

Estadificación (AJCC 8th) 

Estadificación AJCC (8.ª edición):  

 

- Debido a este comportamiento biológico 

favorable, el TNM para orofaringe se dividió en dos 

sistemas independientes: VPH+ y VPH- 

 

- Para tumores p16+, el compromiso ganglionar 

clínicamente extenso (N+) corresponde a un estadio 

menor que en un tumor VPH- 





Estudios Randomizados 

RTOG 0129 : 

 

 SV a 3 años: El 82.4% para los pacientes HPV positivos frente a 

un 57.1% para los pacientes HPV negativos. 

 

 SLP a 3 años: El 73.7% en el grupo HPV positivo comparado 

con apenas un 43.4% en el grupo HPV negativo. 

 

 Conclusión: El estado del HPV demostró ser el factor 

pronóstico independiente más fuerte para la supervivencia 

 





Estudios Randomizados 

 

Ensayo De-ESCALaTE HPV y RTOG 1016 

 

 Ambos estudios confirmaron que la sobrevida de los 
pacientes HPV positivos roza el 85-90% a los 5 años cuando 

reciben el estándar de quimiorradiación con cisplatino 

 

Ensayos Clínicos ECOG 3311 y ORATOR 



Radiotherapy plus cetuximab or cisplatin in human 

papillomavirus-positive oropharyngeal cancer (NRG Oncology 
RTOG 1016): a randomised, multicentre, non-inferiority trial 
 

 



Mensajes Clave y Futuro 

(Conclusiones) 

 Desescalada terapéutica: Es el foco de discusión 

actual en la comunidad oncológica (ensayos 

como De-ESCALATE, RTOG 1016, ECOG 3311), 

buscando reducir las secuelas de toxicidad a 

largo plazo sin comprometer las altas tasas de 

curación. 

 

 Prevención: La vacunación sistemática contra el 

VPH es la herramienta definitiva a largo plazo 

para erradicar el incremento de estos tumores. 



 

  Muchas  

     Gracias! 


