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Resumen.

El angiofibroma juvenil de nasofaringe (AJN), es un tu

mor histoldgicamente benigno, cuyo tratamiento ideal es la

reseccidn quirdrgica. En ocasiones el tumor es demasiado gran
de para lograr esto con seguridad, o bien, recidiva despuds
de 1a cirugfa, por 1o que se han empleado tratamientos alter
nativos. En el Instituto Nacional de Pediatria (INP), se ha
utilizado l1a quimioterapia con 5 fluoruracilo para este propél
sito. Con el fin de conocer los resultados de este tratamien
to, se revisd la experiencia de dicha institucidn con este
tumor, encontrando que el 5 fluoruracilo como monedroga no re
duce en forma significativa el tamano de la lesidn, aunque si

produce mejorf{a transitoria de la sintomatologfa. Se concluye
que la cirugfa sigue siendo el tratamiento de eleccidhn.

Abstract.

The juvenile nasopharyngeal angiofibromé is a histologically
benign tumor, for which the ideal treatment is surgery. Some
times this is noto possible because of the tumor's size and
also it may grow back after its removal. To treat patients
on this conditions, several alternative aproaches have been
propsed. At the National Institute of Pediatrics we have used
chemotherapy with 5 fluoruracile for this pourpose. The insti

tution's experience is revised, finding that the drug is not



in reducing the tumor's size, even though it relives some of
the symptoms, at least, temporarily. It is concluded that sur

gery 1s still the best way of treatment for this condition.

Palabras clave: angiofiborma juvenil de nasofarfnge, 5 fluorn

racilo, cirugfa, tratamiento.

Key words: juvenile nasopharyngeal angiofiborma, 5 fluoruraci

le, surgery, treatment.
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Introduccion.

E1 angiofibroma juvenil de nasofaringe (AJN) es una neg
plasia histoldgicamente benigna (1), pero de comportamiento
tan agresivo, por su tendencia a recurrir y destruir estructy
ras édyacenées al crecer, que algunos autores lo han conside
rado "clf{nicamente maligno" (2).

El tejido de orfgen de este tumor es desconocido. Desde
el siglo pasado se han propuesto multiples teorfas, sin embar
go, lo mas aceptado ahora, como lo proponen Girgis y Fahmy,
es que se desarrolla a partir de tejido paraganglidnico que
normalmente se encuentra en relacidn con la porcidn terminal
de la arteria maxilar interna (1). Con respecto a su etiolg
gfa, existe evidencia clfnica y de laboratorio, que sugiere
la participacidn de algi¥n trastorno hormeonal, particularmente
de factores gonadotrdpicos hipofisiarios (3,4,5).

Parece ser un padecimiento exclusivo del sexo masculino;
aunque existen reportes del tumor en el sexo femenino (2), es
una situacidn suficientemente rara como para que otros inves
tigadores pongan en duda el diagndstico en estos casos (6).

cidsicamente ocurre entre los 10 y los 20 anos de edad,

con una media de 14 (7); se han reportado algunos pacientes
de 8 afios y despuds de los 25 (1).

Invariablemente afecta el fordmen esfenopalatino, por lo
gue se ha postulado a este como su sitio de inicio (8); 1a

historia natural del tumor no se conoce completamente y la ve
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locidad de crecimiento es muy variable, sin embargo, se sabe
que a partir del or{gen crece para extenderse a 1a po:cidn
posterior de la cavidad nasal y al seno esfenoidal, de donde
se extiende a la fosa infratemporal, a travds del foramen pte
rigopalatino. Desde ahf puede 1legar a los tejidos blandos de
la cara e introducirse a la érbita a traves de la fisura orbi
taria inferior, o bilen hacia el piso medio de la base del cri
neo (8), produciendo destruccidn del hueso. La erosidn dsea
se produce bdsicamente por presidn y efecto de masa. Siempre
recibe irrigacion de 1a arteria maxilar interna y, al crecer,
desarrolla circulacidn colateral a partir de estructuras adya
centes (8).

El diagndstico es bdsicamente clinico. Los hallazgos qué
se reportan con mayor frecuencia son epistaxis, obstruccidn
nasal, voz nasal, rinorrea, aumento de volumen a nivel de 1la
regidn malar, proptosis, alteraciones en la visién, alteracip
nes en ia audicidn y cefalea en forma decreciente (1,2,8,9).
Las radiograffas simples, generalmente confirman el dato cli
nico de tumor nasofarfngeo con 1las caracter{sticas antes
descritas, y ademas pueden demostrar erosién dsea. La angio
graff{a sigue considerandose esencial en el abordaje diagn6§
tico y de estadificacidn de 1a enfermedad (10), aunque la uti
lidad de la tomograffa para establecer 1la extensidn del tu
mor se cuestiona cada vez menos (9).

Existen varias formas de estadificar al tumor; en el INP

hemos utilizado la publicada por Chandler en 1984 (8), que es
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tablece cuatro categorfas (ver tabla 1).
Desde el punto de vista del tratamiento, el uso de qui

mioterapia citotéxica se cuestiona todavfa, pero puede tener

utilidad en aquellos pacientes en quienes no es posible la re
seccidn completa (que es la forma ideal de tratamiento) (3),
o bien, en los que presentan recurrencia. En el INP se ha da-
do tratamiento a un grupoc de pacientes con AJN; se ha utiliza
do quimioterapia fundamentalmente a base de 5 fluoruracilo
por via intraarterial o intravenosa, cuando el tratamiento
quirdrgico se ha considerado con pocas posibilidades de éxito

o bien ante las recurrencias después de la cirugfa. En base

a las consideraciones anteriores y con el deseo de conocer
los resultados obtenidos con esta modalidad de tratamiento se

1levd a cabo este trabajo.

Material y Metodo.

Se revisaron los expedientes de todos los pacientes tra
tados en el INP desde enero de 1971 hasta diciembre de 1992
con AJN. Para efectos del reporte se 1nc1uy6 unicamente a
aquellos expedientes en los gue existe diagndstico histopato~
18gico de este tumor, llevado a cabo por el servicio de Patg
1ogfa de dicha institucidn. Se excluyd a todos los expedien-
tes que no contaban con registro escrito del diagnéstico y se

elimind a agquellos que, por estar incompletos, no proporciona

ban la informacidn requerida. Se investigaron 1los siguientes
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datos: edad al diagndstico, sexo, duracidn de 1las manifesta
ciones clinicas antes del diagndstico, manifestaciones cifni
cas, forma inicial de tratamiento y sus resultados, asi co

mo las formas alternativas de tratamiento que fueron utiliza

das en caso de fallar la forma iniclal; finalmente, se recabd
informacidn sobre el estado actual de los pacientes.

Dade que muchos pacientes fueron tratados antes de 1984,
en que se introdujo la estadificacidn de Chandler, la estadi
ficacidn que se menciona en los resultados se hizo en forma

retrospectiva, a partir de los datos de los expedientes.

Resultados.

Entre enero de 1971 y diciembre de 1991 se ha dado trata
miento a 129 pacientes con AJN. Los expedientes de 21 de
ellos no fueron incluidos en el siguiente reporte, por cual
quiera de los motivos antes mencionados. Los resultados que
a continuacidn se describen, son producto de la investigacidn

de 108 expedientes.

El padecimiento se presento entre los 9 -y los 17 anos
de edad, con una media de 13. E1l sexo es masculino en el
100% de los casos. Se presentaron a consulta con manifestacio
nes clinicas de entre 6 y 21 meses de evolucidn, con una me
dia de 8. Las manifestaciones cilinicas fueron similares a lo

que se reporta en la literatura (ver tabla 2); el sintoma

mds comdn fud la obstruccidn nasal de grado variable, que se
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presentd en todos los pacientes, seguida de la epistaxis que
se observé en el 93%; sigue la rinorrea mucopurulenta en el
67% y, posteriormente, el tumor facial en el 43%. La cefalea
Y las alteraciones de la visidn estuvieron presentes en el 6
Y 1.8% respectivamente. Es de llamar la atencidn que no se en
contraron alteraclones en la audicidn ni proptosis.

La distribucidn por estadios se muestra en la tabla 3.
Es evidente que predominan los estadios avanzados (III y IV),
que constituyen el 64.8% de todos los pacientes.

Todos los pacientes fueron sometidos a algun procedimien
to quirdrgico, ya sea con la idea de resecar completamente el
tumor, o con fines de diagndstico. Sesenta y tres pacientes
fueron sometldos a reseccldn como forma inicial de tratamien-
to (ver cuadro 1); 3 de estos fueron estadificados como I, 35

como II, 20 estadio IITI y 5 como IV; 55 de ellos 6e reporta

ron como sin actividad tumoral despuds de la intervencién: 3
estadio I, 35 estadio II, 16 estadio III y 1 estadio IV; la
vigilancia en estos pacientes va de 2 a 134 meses, con una
media de 93. Hubo 6 recidivas en este grupo: 4 estadio 111
Y 2 estadio IV; tres de ellos abandonaron el tratamiento an
tes de recibir otra modalidad (3 estadio III y 1 estadio IV),
los tres restantes se describen posteriormente. Un paciente
en estadio IV fallecid por sangrado incoercible en el post
operatorio inmediato. ©Las complicaciones no letales de la ci
rugia fueron sangrado (cuya magnitud es dificil de evaluar a

partir de los expedientes) y fiebre; esta Gitima esta descri
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ta en el 28% de los expedientes y se resolvid sin dificuita
des, en algunos pacientes, con antibidticos y, en otros, sin
necesidad de tratamiento.

Cuarenta y cinco pacientes recibileron quimioterapia como
forma inicial de tratamiento. Inicialmente a todos se les ad
ministrd monoterapia con 5 fluoruracilo; 35 de ellos fueron
sometidos a cateterizacidn de la arteria maxilar interna y
el medicamento se infuncid a través de esta via; solo 11 de
ellos continuaron con esta técnica por mas de un curgo, Yya
que en el resto, después del primero, se cambi¢ a 1la via in
travenosa; la droga se administrd a razdn de 10 mg/K/dia "has
ta que se presentara toxicidad a la médula désea o complicacig
nes por el catéter"; esto dltimo motivé el retiro del mismo
en todos los paclientes, pues se presentaba dolor e inflama
cidn local o el catéter se oclufa. Los 10 restantes recibie
ron el medicamento por via intravenosa desde el inicio, a ra
zén de 250 mg/m2/dia por 7 dfas. La distribucidn por estadios
en estos pacientes fue la siguiente: 26 III y 19 IV; ademés
los tres gue recidivaron después de cirugia, y-que continuaron
en tratamiento fueron sometidos a esta modalidad. La indica

cién fué: tumor irresecable en 45 y recidiva despuéds de la ci

rugia en 3. Son muy pocos los expedientes en que se detalla
en forma objetiva la medicidn de la respuesta; en todos se
describe mejoria de los sintomas, particularmente disminucidn
o, incluso, desaparicidn de la epistaxis, sin embargo, la obs

truccidn nasal nunca dejé de estar presente. Despuds de un ni
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mero'variable de cursos. (entre 4 y 12), administrados cada 3
a’'4 semanas, se sometf{a a los pacientes a vigilancia. Después
de.3 a 6 meses de haber suspendido la quimioterapia, los sin
tomas recurrieron en todos, por lo que fueron sometidos a o
tras modalidades.de tratamiento, aunque es importante notar
que 21 abandonaron el sequimiento; de los 27 restantes 8 re
cibieron alguna otra combinacidn de medicamentos (ver tabla
3): de estos, dos m&s abandonaron el seguimiento y 6, por res
puesta nula, fueron sometidos posteriormente a radioterdpia y
serdn descritos posteriormente.

Los 19 que no recibieron otros esquemas de quimiotera
pia (estadificados como III) fueron sometidos a una o mds in

tervenciones quirﬁrgicas, 16 con buenos resultados y 3 con rg
currencia y abandono del tratamiento.

Seis pacientes fueron sometidos a radioterapia por falla
a un segundo esquema de quimioterapia. Dos se perdieron a la
vigilancia antes de completar el tratamiento planeado; dos no
tuvieron respuesta y fueron sometidos a cirugia en forma exi-
tosa y 2 se encuentran libres de enfermedad a 16 y 13 meses
respectivamente.

Es importante mencionar que 68 pacientes fueron someti
dos a embolizacién como preparacidn para cirugfa. Se presenta
ron complicaciones en 86% de ellos; hubo fiebre en 65% de g

1los, que llegd a producir retraso en la intervencidn quirdr

gica de hasta 20 dfas. Hubo alteraciones mentales como confu

sidn y somnolencia en 22%, sin que se demostraran fendmenos



J=B=

embdlicos} pero estos se presentaron en el 23% de los pacien
tes; la mayoria fueron cerebrales pero, incluso, en uno hubo
embolismo a la arterja axilar. La mitad de estos fenomenos em
bélicos dejaron secuelas permanentes como hemiparesias, pard

lisis faciales y otras.
Discusion.

La reseccidén quirdrgica es el tratamiento de elecciédn

en los pacientes con AJN (3,9). Existen algunos pacientes en

quienes, por la extensidn del tumor esto no es posible (3).
En estos pacientes se ha utilizado embolizacién del tumor
o la quimioterapia hormonal (3); 1los resultados 4gque se rg
portan son buenos, sin embargo, la experiencia en el INP con
embolizacidn es mala por 1la alta morbilidad que se deriva del
procedimiento, y los estrégenos jamas se han utilizado. En o
tros pacientes, el tumor recurre despué¢s de la cirugia. Esto
ha motivado el uso de radioterapia y quimloterapia como alter

nativas. En la literatura internacional existen dos reportes

que describen excelentes resultados con el uso de agentes ci
totéxicos (12,13). La justificacidn para el uso de estos me
dicamentos en un tumor histolégicamente benigno, obviamente
radica en el potencial del tumor para producir destruccibn b
sea y deformidad facial, asi como introducirse a 1a cavidad
craneana y de producir sangrados masivos en aquellos pa,

cientes en que no se consigue la curacién mediante cirugfa.
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Los resultados con el uso de 5 fluoruracilo en el INP
sugieren que este no es el agente ideal, si es que la quimio
terapla citotdxica tiene algun papel en el tratamiento de
estos pacientes. Aunque no existe manera de confirmarlo con
estos resultados, pareceria que el medicamento facilita la
intervencién quirdrgica, lo cual pudiera deberse a alguna re
duccidn del tumor, o bien, a algin cambio que disminuye las
posibilidades de sangrado trans y postoperatorio. La utilidad
de 165 otros agentes no puede evaluarse con los resultados
de este trabajo, dado el pequeno numero de pacientes tratados
con ellos y la falta de seguimiento.

El numero de pacientes tratados con radioterapia evita

que sea posible sacar conclusiones con respecto a esta modali

dad, si bien, la literatura sugiere que es efectiva y segura.

Conciusiones.

La quimioterapia con 5 fluoruracilo en pacientes con AJN
no produce reduccidn significativa del tumor, aunque si redu
ce, cuando menos en forma temporal, algunas de las manifesta
ciones cilinicas.

La radioterapia es un tratamiento alternativo a 1la ciru

gia, cuando esta no es posible, o ante la presencia de recu-
rrencias en este padecimiento. No existe experiencia suficien

te en el INP como para establecer la eficacia y seguridad de

esta modalidad de tratamiento.
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CUADRO 1

ESTADIFICACION DEL ANGIOFIBROMA JUVENIL DE _NASOFARINGE

ESTADIO I  TUMOR CONFINADO A LA NASOFARINGE.
ESTADIO II TUMOR QUE SE EXTIENDE A LACAVIDAD
i NASAL Y/0O AL SENO ESFENOIDAL.
ESTADIO III TUMOR QUE INVOLUCRA A UNO O MAS
DE LOS SIGUIENTES: SENOS MAXILAR
0 ETMOIDAL, FOSAS INFRATEMPORAL
O PTERIGOMAXILAR Y/O ORBITA Y/0
MEJILLA.
ESTADIO IV TUMOR QUE SE EXTIENDE A LA CAVIDAD
CRANEANA.
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TABLA 2

MANIFESTACIONES CLINICAS MAS COMUNES

OBSTRUCCION NASAL 100%
EPISTAXIS 93%
RINORREA MUCOPURULENTA 67%
TUMOR FACIAL 43%
CEFALEA 6%

ALTERACIONES DE LA VISION 1.8%
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TABLA 3

ESQUEMAS DE_QUIMIOTERAPIA ALTERNATIVOS

VAC (vincristina 2 mg/m2 + actinomi
cina D 15 mcg/K X 3 dias + clelg
fosfamida 600 mg/m2),

vde (vincristina 2 mg/m2 + adriamici
na 50 mg/m2 + clclofosfamida

600 mg/m2).

cDD {cis platino 120 mg/m2 + adriami
cina 50 mg/mZ + DTIC 400 mg/m2).



ANGIOFIBROMA JUVENIL DE NASOFARINGE
% DE REMISION CON CIRUGIA POR ESTADIOS
CUADRO 1

.\

T T T T

i 1 T T T
1 0.8 0,6 04 0,2 0O & 10 16 20 25 30 35
27 % REMISION No. PTS

ONCOLOGIA INP 85
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