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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN

Historia del articulo: El estesioneuroblastoma es un tumor maligno de la mucosa olfatoria localizado en el tracto

Recibido el 30 de junio de 2012 nasosinusal con un manejo controvertido debido a su baja incidencia y a su origen desco-
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2012 La reseccién craneofacial, empleando un abordaje subfrontal, es uno de los abordajes
de eleccién para el tratamiento de esta compleja entidad. Describimos un caso tratado en

Palabras clave: nuestra institucién que fue resuelto favorablemente con este procedimiento, asi como una

Estesioneuroblastoma revisién exhaustiva de la bibliografia con respecto a este tipo de tumor y a las ventajas de

Base de crédneo este abordaje.
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Reseccién craneofacial

Sub-frontal approach in the treatment of esthesioneuroblastoma

ABSTRACT

Keywords: Esthesioneuroblastoma is a rare malignant tumor of the olfactory mucosa located in the
Esthesioneuroblastoma sinonasal tract with a controversial management due to its low incidence and unknown
Skull base origin.

Subfrontal approach Craniofacial resection using a subfrontal approach is one of the techniques of choice for
Craniofacial resection treating this complex entity. We describe a case treated in our institution that responded

favorably to this procedure, as well as a thorough review of the literature regarding this type
of tumor and the advantages of the approach.
© 2012 SECOM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccién

El estesioneuroblastoma o neuroblastoma olfatorio es un
tumor maligno de comportamiento agresivo, de extremada
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Figura 1 - RNM corte sagital.

La sintomatologia es poco especifica, presenta altas tasas
de metastasis y su manejo y etiologia son controvertidos.
Las recomendaciones terapéuticas varian desde el abordaje
endoscépico minimamente invasivo hasta las resecciones en
bloque craneofaciales. El abordaje subfrontal proporciona un
adecuado acceso a las estructuras de la base anterior del
crdneo con pocas complicaciones. El tratamiento multidis-
ciplinario con radioterapia y quimioterapia es de eleccién,
especialmente para estadios avanzados de la enfermedad. El
prondstico es malo pero la supervivencia se ha incremen-
tado en los Ultimos anos gracias al empleo de tratamientos
combinados™?.

Caso clinico

Acude a nuestras consultas una mujer de 44 anos sin
antecedentes de interés que refiere un cuadro de epistaxis
autolimitada y de obstruccién de la fosa nasal izquierda de
un mes de evolucién.

En la exploracién fisica destaca una masa de aspecto
polipoide y de color rosado que se biopsia, asi como una ade-
nopatia laterocervical en el nivel 11 ipsilateral sobre la que se
realiza una puncién aspiracién con aguja fina (PAAF).

Los resultados de la biopsia son compatibles con el estesio-
neuroblastoma y la PAAF confirma la metéstasis cervical.

Se realiza una tomografia computarizada (TC) y una reso-
nancia magnética (RM) que ponen de manifiesto una lesién
tumoral localizada en los 2 tercios superiores del septo nasal
izquierdo y que infiltra la ldmina cribiforme y la base anterior
del craneo, asi como adenopatias sospechosas de malignidad
en el nivel 11. No se aprecia infiltracién orbitaria (figs. 1y 2).

El tumor es clasificado como un estesioneuroblastoma en
estadio Kadish D y Dulgerov T4N1.

Discusion

El estesioneuroblastoma o neuroblastoma olfatorio es una
neoplasia maligna que representa solo el 2-5% de todos los

Figura 2 - RNM corte coronal.

tumores del territorio nasosinusal. Fue por primera vez des-
crito por Berguer et al. en 1924°.

Se puede desarrollar a cualquier edad pero se ha estable-
cido una distribucién bimodal en torno a la segunda y quinta
década de la vida*°.

La sintomatologia es inespecifica, como la obstruccién
nasal unilateral y la epistaxis.

También puede aparecer anosmia, ronquidos, dolores de
cabeza, diplopia, proptosis y salivaciéon excesiva. Los sinto-
mas mas frecuentes son la obstruccién nasal y la aparicién
de masas polipoides nasales. Debido a la baja especificidad de
estos sintomas se suele confundir con enfermedades benignas
y es por ello que hasta un 70% de los pacientes no se diagnos-
tican hasta que la enfermedad se encuentra en estadios més
avanzados®’.

La clasificacién por estadios fue propuesta por Kadish
y modificada posteriormente por Morita® (tabla 1). Algunos
autores consideran mas 1util el empleo de la clasificacién de
Dulguerov basada en el TNM®. El tumor se extiende a través
de la submucosa nasal y de los senos pudiendo llegar a inva-
dir la fosa craneal anterior a través de la ldmina cribiforme.
La incidencia de la metastasis varia desde un 0-47%. Se puede
propagar a través de la via hematica o linfatica. Las metéstasis
cervicales son las mas frecuentes (10-30%) de acuerdo con la
literatura indexada®'?. La RM y la TC son las pruebas de ima-
gen empleadas para los estudios de localizacién y extensiéon
de la lesién.

El estesioneuroblastoma es un tumor de origen neuro-
ectodérmico que proviene de la membrana olfatoria. Las
células tumorales poseen una marcada actividad mitética

Tabla 1 - Clasificacién de Kadish-Morita

Grado Extension

A Tumor limitado a la cavidad nasal

B Tumor en cavidad nasal y senos paranasales

@ Tumor localizado mas alla de la cavidad nasal y senos
paranasales (6rbita, base del craneo, etc.)

D Metastasis a distancia
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y se diferencian a partir de células precursoras a células
de tipo sustentacular y de tipo neuronal. Histolégicamente
presenta varios patrones histolégicos. Mdas frecuentemente
presenta una arquitectura lobular con formacién de rosetas
o pseudorosetas. Las rosetas de tipo Flexner-Wintersteiner
son aquellas formadas por un anillo de céluas columnares
alrededor de un espacio central circular u oval. Las pseudoro-
setas de Homer-Wright son caracterizadas por ser algo més
discohesivas con presencia de material fibrilar en la luz. Las
células tumorales son de tipo célula pequeiia, mostrando un
nucleo oval con presencia de cromatina en sal y pimienta,
nucléolo inconspicuo y escaso citoplasma. Dicha celularidad
se encuentra inmersa en una matriz fibrilar formada por
procesos axonales neuronales demostrables con tinciones
convencionales. En los tumores de alto grado existe pleo-
morfismo nuclear, figuras mitéticas (>2/cga) y necrosis. La
presencia de calcificaciones es un signo de bajo grado1?.

A veces la conformacién de estas células pequenas es
variable, con presencia o ausencia de rosetas y matriz neu-
rofibrilar. Las imprecisiones diagnésticas se deben al hecho
de que el estesioneuroblastoma es histolégicamente simi-
lar a otros tumores de células pequenas (linfoma, sarcoma
de Ewing, melanoma, rabdomiosarcoma, carcinoma de Mer-
kel, neuroblastoma y carcinoma microcitico). La distincién
del estesioneuroblastoma de otros tumores es de gran impor-
tancia por la respuesta variable a los diferentes tipos de
tratamiento’>4,

El esquema propuesto por Hyams de graduacién en 4 gru-
pos tiene importancia diagndstica y pronéstica. Sin embargo,
la separacién definitiva entre grados es arbitraria (tabla 2). A
mayor grado, mayor sera la dificultad diagnéstica y el reque-
rimiento de estudios especiales para su confirmacién'>'?, En
nuestro caso, fue clasificado como grado Hyams II (fig. 3).

Inmunohistoquimicamente, muestra positividad difusa
para NSE y sinaptofisina y con menos frecuencia para
cromogranina. En tumores con patrén lobular las células sus-
tentaculares presentan positividad para S-100 y negatividad
para citoqueratinas. Los marcadores neuronales como la tin-
cién de neurofilamentos se expresan mas frecuentemente en
tumores con patrén mas difuso''?,

La diferencia histolégica con un tumor pobremente dife-
renciado de la cavidad nasal es dificil y se basa en un panel
inmunohistoquimico amplio y, si es necesario, una microsco-
pia electrénica®.

Entre otros diagnésticos diferenciales se incluyen el lin-
foma (antigeno leucocitario comun +), el sarcoma de Ewing
(CD99 +), el melanoma (UMB45 +), el carcinoma de Merkel
(CK20 +) y el carcinoma microcitico. Los carcinomas micro-
citicos usualmente presentan células aglomeradas entre si
con moldeamiento nuclear, escaso citoplasma y ausencia de
diferenciacién neuroblédstica. Ademas, presentan positividad
tanto para sinaptofisina como para cromogranina, siendo la
principal diferencia la ausencia de células sustentaculares y
la positividad para TTF1 en un gran porcentaje de los casos
(ﬁg- 4)13,14.

El tratamiento de eleccién es discutido ya que es un tumor
del que no se han descrito gran cantidad de casos y no se han
realizado estudios prospectivos. Las cifras de supervivencia
han aumentado desde el empleo del tratamiento multimodal.

La cirugia combinada con la radioterapia ha demostrado
proporcionar un mayor control de la enfermedad y menos
recurrencias que la cirugia o la radioterapia por separado’®.

Para el tratamiento quirtrgico de tumoraciones pequeiias
(estadios AB de Kadish) y tumores de bajo grado el tratamiento
endoscoépico ha demostrado ser eficaz. Algunas instituciones
lo recomiendan incluso sin el uso de radioterapia en tumores
de bajo grado y estadio A"

Las resecciones craneofaciales se emplean para grandes
tumoraciones (estadios CD de Kadish) permitiendo una resec-
cién en bloque y un mejor control de los margenes. Constituye
un método agresivo pero es responsable del aumento de
las tasas de supervivencia globales'®. No existen diferencias
estadisticas significativas en cuento a la tasa de recurrencia,
tiempo de intervencién, sangrado y estancia hospitalaria entre
la reseccién craneofacial y el tratamiento endoscépico™®.

El abordaje subfrontal fue popularizado por Joram Rayeh
depués de sus estudios basados en tumores de la base del cra-
neo y de fracturas complejas®’?!. Permite un magnifico acceso
a la base anterior del craneo y una exposicién de ambas 6rbi-
tas, senos maxilares, el clivus y la sella. Por otra parte, se
necesita una minima retraccién cerebral, no se produce inva-
sién del tracto aerodigestivo, reduce el tiempo quirtrgico, la
pérdida de sangre y la estancia en unidades de cuidados inten-
sivos. Se emplea para lesiones de la fosa craneal anterior, seno
esfenoidal y clivus hasta C1. La desventaja mas evidente es la
anosmia que puede llegar a producir?’.

Para comenzar se realiza un drenaje lumbar controlado del
liquido cefalorraquideo que impide que se produzcan hernia-
ciones cerebrales al realizar la craneotomia. El paciente se
coloca en decubito supino con la cabeza fijada al cabezal de
Mayfield (Ohio Medical Instrument Co, Inc., Cincinnati, Oh, EE.
UU.) y en posicién neutra.

Previo a la incisién bicoronal se emplea anestesia local con
epinefrina para evitar el excesivo sangrado del SCALP. Se debe
prestar especial atencién con la rama temporal del nervio
facial y el nervio supraorbitario que emerge desde el techo
de la érbita.

A continuacidn, se realiza un colgajo pericraneal mediante
una diseccién en el plano suprapericraneal y la diseccién con-
tinua hasta conseguir una buena exposicién de ambas 6rbitas,
el hueso nasal y los arbotantes malares (fig. 5). Se procede ala
desinsercién de los ligamentos cantales mediales.

Seguidamente, se realiza una craneotomia bifrontal en 2
bloques, teniendo precaucién en no lesionar el seno longitudi-
nal superior. El sangrado del seno se puede controlar mediante
el empleo de gasas de celulosa oxidada. Se preserva la dura-
madre intacta que se cuelga alrededor de la craneotomia con
puntos de sutura al hueso?.

Antes de realizar las osteotomias, se moldean las placas de
osteosintesis para ayudar a la reconstruccién inmediata. Las
osteotomias se extienden a lo largo de los arbotantes malares,
los huesos nasales y la pared medial y el techo de la érbita
(fig. 6). Ambos lébulos frontales son rechazados y se secciona
la parte anterior del seno longitudinal y la hoz. La tumora-
cién de la paciente se halla a nivel de los surcos olfatorios, por
lo que una osteotomia en el esfenoides y la reseccién de la
ldmina cribosa son los pasos previos necesarios para ampliar
elaccesoyrealizarlareseccién en bloque de la tumoracién que
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Tabla 2 - Clasificacién histopatolégica de Hyams

Grado Preservacion de fndice mitético Polimorfismo Matriz fibrilar Rosetas Necrosis
la arquitectura nuclear
lobular
I + Cero No Prominente HW No
1 + Bajo Bajo Presente HW No
111 e Moderado Moderado Baja FW Rara
v + Elevado Elevado Ausente No Frecuente

Figura 3 - Hyams II.

se extiende hacia la cavidad nasal, las celdillas etmoidales y
el seno paranasal izquierdo (fig. 7).

Finalmente, la duramadre se reconstruye y se emplea un
injerto de calota para reconstruir el defecto frontal. La osteo-
sintesis se consigue recolocando las miniplacas preformadas,
se reposiciona el colgajo del pericraneo y finalmente se sutura
el SCALP?*,
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La incidencia de metdstasis cervicales varia del 0-30% en
la literatura, en la que se recomienda la realizacién de vacia-
miento cervical ganglionar cuando se demuestra que el cuello
se encuentra afectado mediante citologia. La radioterapia pos-
quirdrgica también esta indicada en estos pacientes. El cuello
contralateral no se trata mientras no haya evidencias de enfer-
medad, aunque algunos autores recomiendan el vaciamiento

i
’

Figura 4 - Inmunohistoquimica.
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Figura 5 - Imagen intraoperatoria.

cervical ganglionar bilateral de entrada®. No se ha establecido
todavia si el vaciamiento profilactico de los cuellos NO podria
mejorar el prondstico de estos pacientes, aunque la mayoria
de los centros que tienen mds experiencia con el manejo de
este tipo de tumoracién no lo recomiendan ya que las metds-
tasis cervicales suelen desarrollarse pasados 2 afios después
del diagnéstico, aunque si que podria estar recomendado para
pacientes que presenten una enfermedad localmente avan-
zada. La quimioterapia se anade en estados avanzados con
cuellos positivos'’~°, En nuestro caso nos decantamos por la
realizacién de un vaciamiento cervical supraomohioideo del
lado izquierdo. A las 3 semanas de la intervencién y tras la
realizacién de una tomografia computarizada por emisién de
fotones individuales (SPECT) por aparicién de una tumoracién
submandibular derecha se demuestra la presencia de adeno-
patias sospechosas a este nivel, por lo que se decide realizar
un vaciamiento ganglionar supraomohioideo dellado derecho
que posteriormente confirma la metéstasis tumoral.

La radioterapia preoperatoria consigue una reduccién del
volumen tumoral, incrementando las posibilidades de preser-
var la drbita y facilitando la reseccién, pero, por otro lado,
complica la determinacién de los mérgenes de seguridad de
forma intraoperatoria, por lo que normalmente se recomienda

Figura 6 - Imagen intraoperatoria.

Figura 7 - Imagen intraoperatoria.

después de la cirugia en un rango que varia de 50 a 70 Gy”°. En
nuestro caso la paciente recibié 64 Gy.

El estesioneuroblastoma es un tumor quimiosensible pero
el papel de la quimioterapia continua siendo controvertido y
solo se considera de utilidad en combinacién con la cirugia
y radioterapia en pacientes que presentan tumores de alto
grado, recidiva locorregional, enfermedad metastésica y en
aquellos que sean inoperables?®2°,

Los factores mdas importantes que afectan a la super-
vivencia y al prondstico son: el grado de diferenciacion
histopatolégico (clasificacién de Hyams), la extensién locorre-
gional y las metdastasis (clasificacién de Kadish, Morita y
Dulguerov) y el grado de resecabilidad del tumor en la ciru-
gia primaria’. Las tasas de supervivencia a 5 afios se han
incrementado del 37,5 al 82% debido al empleo del trata-
miento multimodal. Sin embargo, las recidivas locorregionales
y las metdstasis a distancia continian siendo el mayor pro-
blema ya que pueden aparecer incluso afios después del
tratamiento'826.27,

Conclusiones

El neuroblastoma olfatorio es un tumor con un tratamiento
controvertido debido a su baja incidencia. La reseccién
craneofacial, empleando un abordaje subfrontal, es uno
de los tratamientos quirdrgicos de eleccién para tumores de
mediano o gran tamaino localizados en el area nasosinusal y
presenta una baja tasa de complicaciones.
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Aunque las cifras de supervivencia se han incrementado
en los ultimos anos gracias al empleo de protocolos agresivos
que combinan grandes resecciones quirargicas, radioterapia y
quimioterapia, las recidivas locorregionales y las metéstasis a
distancia contintan siendo un reto para el cirujano.

Es necesario realizar estudios prospectivos para establecer
el algoritmo de tratamiento idéneo para esta compleja enti-
dad.

Proteccién de personas y animales. Los autores declaran que
para esta investigacién no se han realizado experimentos en
seres humanos ni en animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que han
seguido los protocolos de su centro de trabajo sobre la publica-
cién de datos de pacientes y que todos los pacientes incluidos
en el estudio han recibido informacién suficiente y han dado
su consentimiento informado por escrito para participar en
dicho estudio.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
autores han obtenido el consentimiento informado de los
pacientes y/o sujetos referidos en el articulo. Este documento
obra en poder del autor de correspondencia.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener ningin conflicto de intereses.
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