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LINFOMAS NASALES

UN ESTUD!IO HISTOLOGICO CON ANALISIS INMUNOFENOTIPICO Y

CORRELACION CLINICOPATOLOGICA.

INTRODUCCION.

Las neoplasias malignas de la cavidad nasal son poco frecuentes, pero dada la
relacién que guarda este organo con las importantes estructuras adyacentes las

hacen de pronéstico muy adverso,

La cavidad nasal tiene relacidon estrecha con los huesos de la region centrofacial
y con |os senos paranasales, estos juegan un papel muy importante en la
diseminacion de los procesos patoldgicos que afectan esta regidn debido a la
comunicacion que existe a través de los aguieros de drenaje. Entre los principales
senos estan el esfenoidal, etmeidal, frontal y el maxilar superior, su comunicacién
la realizan por los meatos superior, medio @ inferior y los agujeros etmoidal y
esfenoetmoidal. La separacion 6sea de la cavidad nasal con la cavidad orbitaria
lo costituye la pared interna de dicha cavidad y con las fosas cerebrales
anterior y media a través del seno etmoidal y la lamina papiracera del etmoides,

estas estructuras son muy delgadas y débiles lo que permite que los transtomos
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afecten rapidamente a los érganos vilales contenidos en esas cavidades, antes

de diseminarse sistémicaments.

Las neoplasias malignas epiteliales son los mas frecuentes, ocupando el
carcionoma epidermoide sinonasal el primer lugar seguido por el
adenocarcinoma, y después las neoplasias malignas de otras estirpes como los
angiosarcomas, melanoma, linfomas 6 tumores raros de los tejidos blandos como

el estesioneuroblastoma o tumores de origen neural.

ANTECEDENTES

En conjunto las lesiones que afectan mas frecueniemente la region
centrofacial y en especial a la cavidad nasal, son las lesiones inflamatorias y
neoplasias benignas, estas lesiones tienen cuadros clinicos muy parecidos, pues
ambos forman tlumor, pueden infectarse y ulcerarse, aungue los procesos
malignos son poco frecuente presentan signos y sintomas semejantes. El
rinoescleroma y la rinosporidiosis son procesos inflamatorics provocades por
bacterias y hongos que pueden producir formacion de pseudotumores. Los
polipos  inflamatorios, papilomas y angiofibromas alcanzan tamafos
considerables, se infectan, se ulceran y muestran aspectos muy parecidos.
Ocasionaimente los tumores malignos pueden mostrar un aspecto benigno en la

superficie aunque hayan invadido extensamente los tejidos adyacentes. Los
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tumores malignos mas frecuentes en esta regién son los epileliales, los sarcomas
y son raros los procesos linfoproliferativos. Estos ultimos alcanzan una frecuencia
de 5.8% de los trastomos sinonasales (9) y representan el 1.5% de los Linfomas

No Hodgkin (LNH) en general (9,10).

Los Linfomas No Hodgkin son neoplasias malignas constituidas por una
proliferacién de linfocitos, células plasmaticas o sus precursores (21,23). Este tipo
de neoplasias pueden ser: a) ganglionares, que tienen su origen en los 6rganos
linfoides como los ganglios linféticos, el timo y el bazo. y b) extraganglionares,
gue se originan en sitios donde hay ciumulos de linfocitos, secundarios a
estimulos inmunes o infecciosos, pueden presentarse en sitios como el estémago,

glandula tiroides, gléndulas salivales y en la cavidad nasal.

Los linfomas extraganglionares alcanzan una frecuencia de 10 a 34%
(3,5,9) entre los linfomas en general y pueden estar constituidos, al igual que los
linfomas ganglionares, por células linfoides de fenotipe B & T. Este dltimo
concepto fue desarrollado cuando se descubrio que las células muestran en sus
superficies ciertos marcadores que desarrollan y cambian durante su evolucién y
se estudian a ftravés de Inmunchistoquimica (21,23). E! hecho de estar
constituido por lingjes celulares B o T es una caracteristica importante debido a
que tienen implicaciones pronédsticas. Ademas existen marcadores de evoluf:ién

temprana que nos permiten saber si los linfocitos son inmaduros o maduros, y
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esto le confiere a la neoplasia también caracteristicas histoldgicas y prondsticas

pariculares.

La clasificacion histolégica de los LNH de la cavidad nasal tuvo en periodo
prolongado de desarrollo, Desde el siglo pasado se conocia los limfomas de tipo
convencional, actualmente clasificados de acuerde a! Panel de trabajo para uso
clinico, como linfomas de grados alto, intermedio y bajo: los linfomas de la
cavidad nasal fueron descritos como infiltrados monomérfos, de manera
semejante a los linfomas gangtionares (8,10,12). Actualmente todos los linfomas

se estadifican bajo el sistema de Ann Harbor (8,10).

Desde el siglo pasado se advirtio {a aparicién de cierto tipo de lesiones de
la regién centrofacial que mostraban una agresividad extrema y a pesar de los
tratamientos proporcionados en esas épocas nunca se alcanzaba remisidn
completa e histoldgicamente no tenia ningun parecido a las lesiones conocidas en
la época en que se describid. Fue en 1897 cuando McBride ptiblica el primer caso
y lo titula *Fotografias de destruccidn répida de la cara y la nariz’, en la que
describe la aparicién de lesiones ulceronecrotizantes en la cavidad nasal que se
extendian rapidamente a los tejidos blandos y 6seos provocando su destruccion,
que causaron la muerte del paciente en un afio. El estudio histopatolbgico de esta
lesibn mostrd wn infiltrado polimorfo, principalmente linfocitos, células

plasmaticas, macrofagos, células reticulares y células de aspecto blastico que
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semejaban inmunoblastos y oftras parecidas a células de Reed Sternberg,
situadas en zonas extensas de necrosis e invasidén de vasos sanguineos. A estas
lesiones se les denominaba clinicamente Granuloma Letal de la Linea Media
(GLM) (3,13,14) término que agrupaba a lesiones de origen infeccioso como la
sifilis, lepra; a lesiones de origen inmune y a procesos malignos como los
linfomas. En los afios "30 se describe la Granulomatosis de Wegener (WN) (4,7);
a esta lesién también se le agrupa bajo el rubro de GLM, sin embargo difiere de
ella por la afeccién a los vasos sanguinecs en general y a los riflones, y es
semejante a ella por la afeccién a la regién nasal. Histoldgicamente la
caracteristica de esta entidad son los granulomas perivasculiticos o
pericolagencsos, con necrosis geografica en areas extensas de los tejidos, sin
embargo el infiltrado es muy semejante al GLM y consiste en linfocitos, células

plasmaticas, macrofagos y células gigantes multinucleadas,

La conducta de ambos procesos se describia como muy parecida,
comportandose como procesos malignos con diseminacidén extensa afectando
érganos vitales como el ojo, cerebro, ¢ destruccidn renal, sin embargo por la
histologia polimérfica fueron considerados entidades inflamatorias, sin poder

explicar el contraste entre la conducta y |a histologia.

En 1960 se tratd de diferenciar a estas dos lesiones y a los LNH

convencionales en terrenos histologicos y clinicos para efectos de tratamiento y
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las separan en Granulomatosis de Wegener (WG) (4,7) definida como una
enfermedad benigna, inflamatoria y sistémica; el Granuloma Clasico Maligno
(GLM) como una lesidn inflamatoria, centrofacial localmente agresiva, y el
Sarcoma de Células Reticulares (LNH) como un proceso maligno desde su

instalacion y con diseminacion sistémica rapida.

Otra entidad descrita en 1972, fue la Granulomatosis Linfomatoide (GL)
(6,15) que también afecta de manera importante a la reqidén centrofacial, sin
embargo el asiento principal e inicial de esta lesion son las vias aéreas inferiores,
histolégicamente muestra también infiltrado polimorfo sin embargo predominaban
los linfocitos y células grandes blasticas, areas de necrosis y vasculitis. En este
estudio el prondslico y agresividad de las lesiones dependia de las células
grandes. Ademas se describe la transformacion a Linfomas No Hodgkin

convencionales en un 12% de tos casos estudiados (7,15,18).

En todas estas lesiones, el tratamiento se basé en cirugia inicial y
radioterapia y quimioterapia basada en ciclofosfamida, vincristina y prednisna,
con resultados frustrantes por respuesta inicial incompleta y recurrencias

tempranas con mayor agresividad,

DeRemme (€) piensa que en realidad tanto el Granuloma Letal de la Linea

Media como la Granulomatosis Linfomaloide son una misma lesién con diferentes
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expresiones clinicas y que la Granulomalosis de Wegener es una entidad

diferente.

En 1984 Lipford, Jaffe y Medeiros (17, 18) agrupan a las lesiones linfoides
que presentan la caracteristica histolégica de angiocentricidad bajo el rubro de
Lesiones Inmunoproliferativas Angiocéntricas (LIA) las dividen en tres grados bajo
perspectivas prondsticas, siendo el factor prondstico principal el conseguir la
remision total en el primer ciclo de tratamiento. Consideran esos autores que los
dos primeres grados representan lesiones de caracter inflamatorio con evelucidn
hacia lesiones de tercer grado que denominan Linformas Angiccéntricos, estas
lesiones pueden aparecer en cualquier parte de la economia como piel, aparato
digestivo, aparato respiratorio, rifiones, nariz, etc. La descripcidn histolégica que
sefialan en los dos primeros grados es de lesiones con infiltrados polimorfos con
linfocitos, células plasmaticas, macréfagos y en las de segundo grado presencia
de escasas células blasticas, areas de necrosis parchada y muy discreta
angiocéntricidad y finaimente en las lesiones de tercer grado, un infiltrado
polimorfo con linfocitos atipicos y abundantes células blasticas; mitosis frecuentes
y atipicas, angiocentricidad, angiodestruccion y areas extensas de necrosis,
{caracteristicas histoldgicas de los Linformas Angiocéntricos). Sin embargo este
tipo de Linfomas recientemente caraclerizados, pueden tener histologias diversas,
pudiendo ser mixtos de células pequefias hendidas y células grandes, 6 de

células grandes o pequenas, Las dos primeras son las mas frecuentes,



Autores japoneses en 1982 tipifican a eslas entidades como Linformas de

estirpe T, principalmente a las que se presentan en la cavidad nasal (20,24).

Actualmente los Linfomas Angiccéntricos Centrofaciales son considerados
neoplasias Linfoides de fenotipo cooperador CD 4+ y CD 8-y de linaje Periférico

T(2,3,5,13,18,22,25).

En 1994 es descubieric el genoma de Virus del Epstein Bar en las células
grandes de caracter blastico de los Linfomas Angiocéntricos de la cavidad nasal

(1,11,18,21).

Actualmente la mayor parte de los linfomas nasales estan considerados
como linformas angiocéntricos centrofaciales que pueden afectar la cavidad
nasal, los senos paranasales, el paladar duro y la faringe. La sinlomatologia
depende del sitio de afeccién; asi los linfomas propiamente nasales muestran una
evolucidn prolongada con sintomas iniciales vagos como obstruccidn nasal,
rinorrea hialina anterior y posterior y signos como tumores polipoides pequefios y
ulceras agudas, que crecen, se necrosan, remiten y recidivan, para finaimente
alcanzar una fase de crecimiento rdpido e infiltrante y se diseminan a las

estructuras anatémicas adyacentes come ojo y cerebro.
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Estas neoplasias se presentan en gente muy joven con promedio de edad

de 40 afios en la mayor parte de reportes (1,2,3,11,13) que muestran la evolucion
e histologias descritas y con tratamiento de quimioterapia y sobrevidas muy cortas

con promedio de 6 meses.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio retrospeclivo y descriptivo. Se revisaron los libros del
archivo de Patologia del Hospital General “Dr. Manue! Gea Gonzalez” buscando
los casos diagnosticados como Linfomas de la Cavidad Nasal, en el periodo
comprendido entre el 1ro. de Enero de 1989 y el 31 de diciembre de 1996, se
revisaron los expedientes clinicos para recabar datos como: edad, sexo,
sintomatologia, hallazgos de la expleracion fisica y estudios de gabinete y de
laboratorio. Se revisaron las laminillas tefidas con Hematoxilina y Eosina. Método
en el que el tejido se fija en Formol al 10%, se incluye en parafina, se corta a 4
micras, se hidrata, se tifie con hematoxilina por dos minutos, se deshidrato con
bafios sucesivos de alcoho! de 96° hasta alcohol absoluto y tincién con Eosina
por cinco minutos, montado con resina. E1 estudio consistié en la busqueda de las
caracleristicas clinicas, morfolégicas y resultados del tratamiento que poseen
estos tumores. La cuantificacion se realizd de manera subjetiva. Los parametros
histolégicos buscados fuerort. cantidad porcentual de linfocitos pequeﬁds y

grandes. La angiocentricidad se cuantifico en cruces (+ escasas células dentro de
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la pared vascular hasta ++++ células malignas abundantes que destruian la pared
vascular). De manera semejante, de una a cuatro cruces fueron reportados los
siguientes parametros: la necrosis, segun la percepcidn subjetiva percepcidn
subjetiva del autor, correspondid a dreas extravasculares; la trombosis, en este
hallazgo se cuantificaron el nimero de vasos afectados y 1a cantidad de oclusidn
de la luz de los vasos trombosados y la apoptosis de + cuando habia 1 a §
células apoptdticas, ++ més de 5 células apoptdticas. Las mitosis se buscaron a
40x (alto poder) en un microscopio de luz, marca Olympus. Se reporto el nimero
de mitosis atipicas (tripolares ¢ tetrapolares caracteristica de los tumores
malignes) encontradas en 10 campos, cuantificadas como + de 1 -5 mitosis; ++ de
5 a2 10 mitosis y de +++ mas de 10 mitosis/10 campos de alto poder. La revision
de las laminillas sometida a reacciones de inmunohistoquimica, para corrobar la
moenoclonalidad de los tumores, se llevd a cabo en todos los casos del estudio, Se
realizaron reacciones de inmunohistoguimica con la técnica de inmunoperoxidasa
y ¢! método de Adivina-Biolina, en todos los casos incluidos en el estudio con los
siguientes anticuerpos CD-45 RB (Antigeno Leucocitaric Comuin) (Enzo, Ca,
USA), CD 43 RO (Antigenc Monoclonal contra Linfocitos T; Pan T) Enzo, Ca.
USA), CD-26 (Antigeno Monoclonai contra Linfocitos B; Pan B) (Enzo; Ca. USA) y
HMB-45 (antigeno Monoclonal Antihumano de Raton Contra el Melanoma) (Enzo
CA USA) este Uitimo anticuerpo se utilizé en dos casos cuyas células mostraron
pseudoinclusiones nucleares, que es una caracteristica del melanoma.

Brevemente la técnica consiste en aplicar a cortes de tejido desparafinizado,
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alcohol absoluto para deshidratacion, aplicar acido peryodico al 2.5%; lavar con
agua, aplicar Bromuro de sodio, incubar, favar y amortiguar. Aplicar 4 a 6 gotas de
suero de conejo con anticuerpos primarios (CD-45 RB; CD-43 RO: CD-26 Y
HMB-45) contra los antigenos problema, incubar durante 20 minutos, lavar con
agua y amorliguar; aplicar 4 a 6 gotas de suero de cabra con anticuerpos
antiinmunoglobulina de conejo previamente conjugado con bioting, incubar 20
minutos, lavar con agua y amortiguar; aplicar peroxidasa conjugada con avidina-
biotina, lavar con agua, amortiguar y aplicar el cromégeno {dibenzidina),

contratefir con Hematoxilina de Harris y montar.

Para recabar datos del tratamiento, evolucidn y estadc actual de los
pacientes se revisaron los expedientes en el Instituto Nacional de Cancerologia
de los que se recabd datos sobre el diagnostico de admisién, modalidad de
tratamiente (Cirugia, radioterapia sola, radioterapia mas quimioterapia,

quimioterapia sola), evolucion y estado actual de los pacientes.

RESULTADOS
HALLAZGOS CLINICOS, EPIDEMIOLOGICOS Y TRATAMIENTO.

Se encontraron 17 casos diagnosticados como Linfomas No Hogdkin de la

Cavidad Nasal. En cuatro casos el diagnostico de revision en 1a investigacion no
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fue consistente con el diagnéstico reportado en los libros del archivoc y en uno de
los casos no se encontrd material suficiente para Hevar a cabo los estudios de
laboratorio y reacciones de inmunohistoquimica. Doce casos fueron admitidos en
este estudio, nueve fueron hombres y tres mujeres, con unarelaciénde 3a 1. La
edad media fue de 30 afos, siendo el paciente mas joven de 25 afios y el mayor
de 62 afios. Los sintomas de presentacién fueran obstruccion nasal en siete de
los doce casos (58%) y descarga retronasal purulenta y serosanguincienta en
cinco de los doce casos (41%). Los signos encontrados en la exploracion fisica
fugron tumor nasal en nueve de los doce casos (75%); uiceras necrotizantes en
8/2 casos para un {66%) y desviacion septal en 5/12 casos {41%) (Cuadro 1),
Deformacion facial por inflamacion de los tejidos blandos fue observado en todos
los pacientes (Fig. 1). Los estudios de gabinete solicitados fueron radiografias de
senos paranasales en dos de los doce pacientes (16%) y Tomografia Axial
Computada en dos pacientes de los doce (16%). En siele de los doce pacientes
la sospecha clinica inicial fue de procesos benignos como polipos, rinoescleroma,
En fres pacientes (26%) se sospeché entidades malignas linfoides (Edades 26,
34, 56 afios) y en dos (16%) la sospecha fue de entidades malignas epiteliales
(Edades 59,62}, Se realizé biopsia incisional en todos los pacientes.

) CUADRO I.-
SIGNOS Y SINTOMAS DE PACIENTES CON LINFOMAS
NO HODGKIN CENTROFACIALES

SINTOMAS FRECUENCIA
Obstruccién /12 (58%)
Descarga retronasal serosanguinolenta. 5/12 (41%)
SIGNOS

Tumor 9/12 (75%)
Ulceras necrotizantes nasales 8/12 (66%)
Desviacion sepral 5/12 (41%)




Fiqg. 1: Aspoctos clinicos de los --
Linfomas Nasales Anaiocén -
tricos.
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Ocho de los doce pacientes recibieron tratamiento en el [nstituto Nacional
de Cancerologia México (INCan). El diagnéstico de admisién fue el mismo que se
emitid en la referencia a ese centro oncolégico, como revision de las laminillas
enviadas 6 como producto de una nueva biopsia. La edad media de los pacientes
tratados fue de 30 afios, el menor de 26 afos y el mayor de 50 afos. La
modalidad de tratamiento fue radioterapia mas quimioterapia en 4/8 pacientes

(50%); radioterapia sola en 2/8 pacientes (25%) y quimioterapia sola en 2/8

pacientes. (25%). La quimioterapia consistid en ciclofosfamida, vincristina y

prednisona. La Deshidrogenasa Lactica (DHL) se cuantificd en 6/8 pacientes

(75%).
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HALLAZGOS HISTOLOGICOS (Cuadro li),

La revisién de las laminilias de los doce casos seleccionados mostraron fos
siguientes resultados: Ia histologia en todos fue polimorfa constituidas por celulas
linfoides atipicas, grandes o pequefias, mezcladas con celulas plasmaticas,
macréfagos y polimorfonucleares, esto 0ltimo secundario cuadros infecciosos
agregados. Otros hallazgos fueron necrosis angioinvasion y angiodestruccion. En
siete de los doce casos (58%) el tipe celulas predominante fueron linfocitos
pequefios hendidos, que se encontraron con porcentajes mayores al 50% estas
células se caracterizaban por presentar escaso citoplasma y nuicleos
hipercromaticos, convalutos y multilobulados; en los ofros cinco de los doce
casos (41%) el tipo de células predominante fueron los linfocitos grandes de
aspecto blastico, que se caracterizaron por lener citoplasma abundante

acidofilico y nucleos redondos, de cromatina polvorulenta y nucleolos centrales

{Fig. 2).
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CUADRO IIl: HALLAZGOS HISTOLOGICOS E INMUNOHISTOQUIMICOS

DE LINFOMAS ANGIOCENTRICOS CENTROFACIALES

CELULAS INMUNOHIST,

No Edad | Peque- | Gran- | Angio- | Necro- | Trom- | Apop- | Mitosis | PAN PAN
fias. des cent sis bosis | tosis T B
1 27 a. 25 65 ++ +4++ + ++ + +++ -
2 28 a, 55 40 ++ + + + + ++ N
3 548 60 30 ++ +++ + + + -t .
4 31a. 55 40 ++ ++ - + + e+ -
5 37a 50 30 + ++ ++ + + e -
é 50 a. 25 €0 +++ ++ + ++ + ++ .
7 30a. 30 55 +++ + + ++ + ++ -
8 30 a. 60 35 ++ 0 - + + + N

9 62 a. 10 a0 + 0 . ++ B .
10 25 a. 80 30 ++ 4 + + + e -
11 34 a, 65 30 ++ + + + + 4+ .
12 26 a, 25 60 +44 ++4 + ++ + ey .

Claves: Angiocent: angiocentricidad

: inmunchist. inmunohistoquimica.




Fig.

2:

Histologla de los Linfomas Nasales angiocen

tricos: celulas qrandes y pequechas.

(HyE) 100 =x.
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La angiocéntricidad se encontrd en proporciones variables. El mayor
numero de casos 7/12 (58%) fue cuantificado en dos cruces, en los linfomas de
células grandes fue donde se encontrd mayor destruccion de los vasos
sanguineos, con ruptura de las fibras elasticas (Fig. 3), con zonas patentes de

hemorragia en las dreas vecinas de los vasos afectados.

Los trombos arteriales reporiados con frecuencia en olros estudios sobre
este tema, fueron un hallazgo poco frecuente, hecho que contrasta con la
presencia de necrosis que fue cuantificada con tres cruces en 4/12 casos (33%) y

en dos cruces en otros cuatro casos (33%) que en conjunto suman 66%.

Las mitosis fueron observadas en numerc menor de cinco en diez campos
de alto poder (+) en 11/12 casos {91%). La apoptosis fue cuantificada en dos

cruces en 41% (5/12) de los cases y en una cruz en el 58% (7/12) de los casos.
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Fig. 3: Ruptura de las fibras elasticas vasculares

{(Reticulina} 100 X.
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HALLAZGOS DE INMUNOHISTOQUIMICA

Todos los casos resultaron positivos para el Antigeno Leucocitaric Comuin
(CD45 RB) indicando que las celulas atipicas eran de estirpe linfoide y
monoclonales. El resto de las reacciones inmunchistoquimicas tuvieron los
siguientes resultados: CD- 43 RO (Pan T) fue positivo en 11 de los 12 casos
(91%) (Fig. 4) y el CD-26 (Pan B) resultd positivo en solo 1 caso de los 12
estudiados (9%). Las inmunotinciones con el HMB-45 (Antigenos contra el

Melanoma) resultaron negativas en los dos casos en los cuales se aplicaron,




. Positividad al antigeno CD-43RO {PanT)

{(Inmunohistoquimica) 100 X.
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HALLAZGOS DEL TRATAMIENTO Y EVOLUCION

En el cuadro Il se detallan los hallazgos del tratamiento y seguimiento
extrahospitalario. Los casos 5 y 8 de [a tabla se diagnosticaron como Linfomas
Angiocéntricos de la Cavidad Nasal de celulas grandes semejante a Sarcoma
Inmunobléastico y los otros 6 como LNH con predominio de celulas pequefias y un
caso con predominio de celulas grandes. Los Sarcomas Inmunoblasticos se
presentaron en hombres de 26 y 28 afios, ambos fueron tratados con
quimioterapia sola, agresiva desde el principio y remitieron en forma total con el
primer tratamiento, posteriormente recurrieron aunque fueron perdidos del
seguimiento. Dos mujeres, casos 1 y 4, (28,59 afios) y dos hombres, casos 4 y 6,
(30, 37 anos) recibieron quimioterapia y radioterapia secuencial, y los casos 2 y 8,
mujer de 33 afios y un hombre de 26 afios recibieron quimioterapia sola. Los
casos no Sarcomas Inmunoblastico, excepto el caso 4, tuvieron una supervivencia
media de 3 meses y el caso 4 que fue diagnosticado como LNH Nasal de
celularidad mixta con predominio de celulas grandes, tuvo una supervivencia de
13 meses. En los pacientes que fallecieron las cifras de DHL fueron por muy
arriba de las cifras normales (575,927,489) (Normal: 44-155 Ul). y en los que
tuvieron sobrevidas prolongadas, de 13 a 33 meses las cifras se mantuvieron por

abajo 6 muy cercanas a lo normal.
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DISCUSION

Los Linfomas No Hodgkin de la Cavidad Nasal actualmente conocidos
como Lesiones Inmunoproliferativas Angiocéntricas Centrofaciales de tercer
grado & simplemente Linfomas Angiocéntricos Centrofaciales pasaron por un
periodo prolongado para que se aclarara su verdadero caracter maligno a pesar
de su historologia benigna, esto se logré al correlacionar histologia, evelucion,
tratamiento y al advenimiento de técnicas de investigacion sofisticadas como la
Inmunchistoguimica. Los primeros reportes en relacidén estas lesiones las
denominaron Granuloma Letal de la Linea Media (3,13,22), posteriormente
Reculosis Polimérfica (7,14) término que agrupa también a ta Granulomatosis
Linfomatoide (7,14,22) frecuentemente confundida con la Granulomatosis de

Wegener, (4,8) descrita como un proceso benigno.

En este estudio se encontro predominio del sexo masculino en una relacion
de 3 a 1, confirmado por muchos estudios sobre el tema. Los sintomas con
obstruccion nasal y descarga retronasal serosanguinolenta también son
reportados en la literatura. Los principales signos fisicos fueron tumor nasal y
ulceras necrotizantes. Las ulceras se presentarcn en un 66% hecho gue contrasta
con los reportes en los que el porcentaje maximo es de 35% (4,10,11,13,14). La
correlacién clinocopatologica fue muy pobre, la sospecha clinica de transtorno

linfoide maligno fue de dos de doce casos (16%), aunque el diagnéstico
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presuntivo de malignidad fue de 5/12 casos (44%). Quiza esto se deba al hecho
de que este tipo de neoplasias se presentan en gente joven, edad en la que
también se presentan la mayor parte de los procescs benignos y a que los

cuadros clinicos de todos los padecimientos nasales son muy parecidos.

La estadificacion clinica no se realizé en los pacientes en ninguna de la
Instituciones que les prestaron atenciéon médica y este hecho también sucede en
la mayor parie de los reportes. Solo Ho y cols, fo hacen (12). Es necesario que
ante cualquier lesidon sospechosa de malignidad se realice siempre la

estadificacion clinica, debido a que el tratamiento puede ser paliativo o curativo.

En cuanto a la conformacion histoldgica fue mixta en la mayor parte de los
casos (66%), con un predominio de casos con células pequefas hendidas de
manera semejante & lo reportado por Lipford y Medeiros (18,20) y en cinco casos
la histologia predominante fueron las celulas grandes, aunque la diferencia en
realidad es minima, 7:5, no es estadisticamente significativa. En dos casos de
celulas grandes, la angiocentricidad y la necrosis fueron marcadas, sin embargo
el volumen tumoral fue anaiogo al resto de los casos. El tra!amiénto consistio
principaimente en radioterapia y quimioterapia secuencial en 4 casos y
quimicterapia y radioterapia sola en dos casos, respectivamente. En los dos
casos, diagnosticados como LNH Sarcomas Inmunoblasticos el tratamienio fue

quimioterapia sola y en estos se consiguio remision total en el primer tratamiento
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lo que permitié un periodo libre de enfermedad prolongado, 13 y 33 meses, io que
confirma lo estipulado por Jaffe (19). La sobrevida media encontrada en este

estudio es de 3 meses (2 a 10 meses) menor a los seis meses reporiado por

Frierson y Ho (10,12).




CUADROII
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TRATAMIENTO Y EVOLUCION DE PACIENTES CON LINFOMAS

ANGIOCENTRICOS CENTROFACIALES.

No, SEXO EDAD TRATA D.H. CONDI- | SUPERVI-
MIENTO CICN VENCIA
1 F 28 Rty Qt 575 MCAT 4m
2 F 33 Rt N.R. MCAT 2m
3 M 37 Rty Qt 927 MCAT 3m
4 F 50 Rty Qt 141 PSAT 13m
5 M 28 Qt 150 PCAT 33m
6 M 30 Rty Qt N,R. MCAT 10m
7 M 34 Rt 489 MCAT 3m
8 M 26 Qt 258 VSAT 13m

Claves: DHL: Deshidrogenasa Lactica (N:55-140 Ulit); Qt: quimioterapia. Rt:

Radioterapia; MCAT: Muerto con actividad tumoral, PCAT: perdido con actividad

tumoral: PSAT: perdido sin actividad tumoral: VSAT; Vivo sin actividad tumoral.

N:R: No realizado.
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CONCLUSIONES

1. Los LHN Angrocentricos Centrofaciales afectan mds frecuentemente a hombres

que mujeres: relacionde 3 a 1.

2. Los Linformas No Hodgkin Angiocéntricos Centrofaciales son neoplasias

malignas que se presentan en gente joven, edad media de 30 afios.
3. Son neoplasias altamente letales con sobrevida media de 3 meses.

4. La frecuencia de estas neoplasias es baja y debido a la edad de presentacion

la sospecha inicial es de transtornos benignos.

5. Tumor nasal y ulceras necrotizantes son signos de presentacidén muy

frecuentes en estas neoplasias raras.

&. Los linfomas angiocéntricos centrofaciales con predominio de celulas grandes

respondan mejor al tratamiento.
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