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I. MARCO TEORICO

1. Antecedentes:

Los tumores fibroblasticos y miofibroblasticos de la infancia se clasifican de
acuerdo a la edad, la histologia y el comportamiento biologico. Estas lesiones son
particulares en la infancia y, en general, no tienen contraparte en el adulto. Sus
caracteristicas microscopicas inusuales no reflelan con exactitud su
comportamiento biologico y pueden ser confundidas con patrones malignos que

llevan a tratamientos excesivos e innecesarios. (1, 2)

Los tumores miofibroblasticos inflamatorios (TMI) son tumores fibroblasticos raros
gue ocurren principalmente en las visceras y tejidos blandos de nifios y adultos
jovenes; tienen un potencial biolégico intermedio pero, generalmente, un curso
clinico benigno, sin embargo existe evidencia de una alta propension a recidivar, lo
gue los hace problemas clinicos relevantes. La Organizacién Mundial de la Salud
los ha definido como una entidad clinica distintiva con caracteristicas clinicas,

patolégicas y moleculares propias. (1, 3-5)

HISTORIA

El tumor miofibroblastico inflamatorio fue descrito inicialmente en 1937. (3) Brunn
en 1939 y Umiker y colaboradores en 1954 acuiaron el término de pseudotumor

inflamatorio por su habilidad tanto clinica como radioldgica de imitar una lesion



maligna. (6). Desde entonces y debido a su etiologia desconocida y su variabilidad
celular ha sido descrito en la literatura con una gran variedad de términos que se
utilizan de manera indistinta, lo que ha llevado a confusion a través del tiempo y a
diversas dificultades para la revision de la literatura. Berardi y colaboradores
encontraron mas de 19 denominaciones, entre los que destacan: granuloma de
células plasmaticas, pseudotumor inflamatorio, xantogranuloma, histiocitoma,
proliferacion miofibrohistiocitica inflamatoria, xantoma, fibroxantoma, xantoma
fibroso, pseudotumor xantomatoso, complejo histiocitoma-células plasmaticas,
plasmocitoma, granuloma solitario de mastocitos, fibrosarcoma inflamatorio, tumor

fibromixoide atipico, tumor pseudosarcomatoso. (3, 6-9)

El término de tumor miofibroblastico inflamatorio fue utilizado por primera vez en
1990 por Pettinato y colaboradores que reportaron 20 casos de granulomas de
células plasméticas en los que encontraron que los miofibroblastos eran el tipo

celular principal. (10)

Los tumores fibroblasticos y miofibroblasticos representan un grupo grande de
lesiones entre los tumores mesenquimatosos. Los de cabeza y cuello son
numerosos y afectan a nifios y adultos. Pueden ser benignos no recidivantes,
benignos recidivantes, de bajo grado de malignidad o claramente malignos.

(Cuadro 1) (2)



Cuadro 1 Clasificacion de las lesiones fibroblasticas y
miofibroblasticas de cabeza y cuello

LESIONES BENIGNAS QUE NO
RECIDIVAN

Fascitis nodular y lesiones similares.
Tumor de aspecto hemangiopericitario
(glomagiopericitoma) de las vias
nasosinusales.

Fibromatosis coli.

LESIONES BENIGNAS QUE
PUEDEN RECIDIVAR PERO SIN
METASTASIS

Fibrosis profunda de tipo desmoide.
Fibroma asociado al sindrome de Gardner.
Lipofibromatosis.

Miofibroma y miofibromatosis.
Angiofibroma nasofaringeo.

LESIONES DE BAJO GRADO DE
MALIGNIDAD QUE RECIDIVAN
PERO CON METASTASIS POCO
FRECUENTES (<10%)

Tumor miofibroblastico inflamatorio.
Tumor fibroso solitario.

Sarcoma miofibroblastico de bajo grado de
malignidad.

Fibrosarcoma infantil.

LESIONES MALIGNAS QUE
RECIDIVAN Y DAN METASTASIS
(>10%)

Fibrosarcoma de tipo adulto.

Sarcoma sinovial

Sarcoma fibromixoide de bajo grado de
malignidad.

Fibrosarcoma epiteloide esclerosante.
Sarcoma indiferenciado con células
fusiformes y pleomorfas.

Estos tumores cuando se localizan en la region de la cabeza y el cuello presentan
tres tipos de dificultades: en el diagndstico, en la evaluacion del potencial evolutivo
y en el tratamiento. Las dificultades diagndsticas estan dadas, principalmente, por
el reconocimiento de su caracter benigno o maligno. La ruta diagnostica debe

basarse en la presentacion clinica (edad, sexo, antecedentes, localizacion) y el

estudio histopatoldgico.




La inmunohistoquimica y/o biologia molecular son valiosos complementos para el
diagnéstico y en ocasiones, determinantes. Evaluar la agresividad de un tumor es
un ejercicio complejo, ciertas lesiones pueden tener una evolucion maligna en el
escenario de un patron histolégico seguro y otras tienen una evolucion favorable a
pesar del aspecto histologico sugestivo. Las dificultades del tratamiento estan
esencialmente asociadas a la localizacion de las lesiones. La reseccion quirdargica
amplia y completa de grandes tumores es, a menudo, dificil de conseguir en la

cabezay el cuello. (1, 2)

FACTORES ETIOLOGICOS

Los factores etiolégicos responsables del desarrollo de los TMI no estan
claramente establecidos. Algunos investigadores sostienen la teoria de que
representan una reaccion inflamatoria secundaria a agentes infecciosos o no
infecciosos. Se han reportado asociaciones con Mycobacterium avium
intracellulare, Corynebacterium equi, Campylobactar jejuni, Bacillus sphaericus,
Coxiella burnetti, Ebstein-Barr virus, Echerichia coli. (3, 8) Los agentes no
infecciosos que estan involucrados son tabaquismo, traumas menores, cirugias,
factores genéticos y padecimientos autoinmunes. Se ha sugerido que mediadores
inflamatorios como citocinas e interleucina 1 son liberadas en respuesta a algun
agente causando proliferacion de fibroblastos y extravasacion de infiltrado celular

polimorfo a los espacios extracelulares. (3, 4, 9, 11)



Otra corriente afirma que se trata de neoplasias verdaderas, de comportamiento
bioldgico intermedio, que recurren localmente y que rara vez metastatizan. Este
concepto se ha reforzado por el descubrimiento de aberraciones citogenéticas
como translocaciones cromosomales que involucran al brazo corto del cromosoma
23, sitio del gen ALK (Anaplasic Lymphoma Kinase) cuya expresion se ha
asociado a comportamientos clinicos y biologicos diferentes de los tumores

miofibroblasticos inflamatorios. (3, 4, 9-13)

EPIDEMIOLOGIA

Estas lesiones afectan principalmente a nifios y adultos jovenes (menores de 40
afos), aunque el rango de edad es muy amplio. No hay predileccion de ninguno
de los sexos; sin embargo hay reportes que en la region de la cabeza y cuello
predominan en el sexo masculino; el 50% de los casos en la edad pediatrica se

originan del pulmon y del arbol traqueo bronquial. (8, 14)

LOCALIZACION

Los tumores miofibroblasticos inflamatorios se pueden presentar practicamente en
cualquier parte del organismo; los sitios en que se ha reportado con mayor
frecuencia es: pulmén, orbita, higado, tractos gastrointestinal y genitourinario,

cavidad abdominal, tejidos blandos. En la region de la cabeza y el cuello: en la



cavidad oral (lengua, paladar duro, encias, mucosa oral, maxilar superior y
mandibula), las glandulas salivales, la nariz y senos paranasales, el hueso
temporal, la via aereodigestiva superior y el sistema nervioso central; Son tumores

extremadamente raros en el area otorrinolaringologica. (7, 12, 15-17)

CUADRO CLINICO

La presentacién clinica de estas lesiones esta determinada por el sitio de origen y
el efecto de masa que producen; se pueden presentar como masas induradas, no
dolorosas, o zonas de inflamacién localizadas de poco tiempo de evolucion y con
sintomas asociados especificos a la zona. Los que se presentan en la via aéreo-
digestiva superior presentan sintomas inespecificos como estridor, disnea,
disfagia, sibilancia, hemoptisis, tos crénica y dolor toracico. Un porcentaje bajo de
pacientes puede presentar sintomas y signos sistémicos, también inespecificos,
como fiebre, pérdida de peso, falla en el crecimiento, debilidad, vémito,
escalofrios, ictericia, anemia, trombocitosis, hipergamaglobulinemia y velocidad de

sedimentacion globular elevada. (8, 9, 12, 14)

El curso clinico de la enfermedad es muy diverso, va desde una lesion
completamente benigna y resecable que no recurre, hasta una enfermedad

maligna, recurrente y metastasica con desenlaces fatales.



Se ha descrito que los tumores miofibroblasticos inflamatorios pueden estar
relacionados o asociados a desordenes inflamatorios sistémicos, enfermedades

autoinmunes o neoplasias. (13)

CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS

Macroscopicamente los tumores miofibroblasticos inflamatorios se presentan
como lesiones nodulares blanco amarillentas, bien circunscritas, no encapsuladas,
polipoides o pediculadas, de consistencia firme, que en ocasiones pueden ser
multinodulares. En raras ocasiones pueden presentar areas de necrosis o
hemorragia focal. El tamafio promedio de las lesiones extrapulmonares es de 6 cm
(rango de 1 a 17 cm), mientras que las lesiones pulmonares miden en promedio 3

cm (rango de 1 a 36 cm). (8, 9)

Histolégicamente este tipo de tumores se componen de células fusiformes
miofibroblasticas mesenquimatosas acompafiadas de un infiltrado inflamatorio de
células plasmaticas, linfocitos, eosindfilos e histiocitos en diversas proporciones.
Estas células tienen un nucleo oval a redondeado con cromatina fina y nucléolos
caracteristicos con un citoplasma rosado abundante. El tamafio y forma de estos
miofibroblastos varia en las diferentes lesiones, pero, distintivamente, el grado de
pleomorfismo esta en el rango de la benignidad. Las células estan suspendidas en
un estroma mixoide, fibroso o fibrilar. La tasa de mitosis es caracteristicamente

baja, usualmente menos de 2 mitosis por campo de alto poder. (4, 9, 10, 12)
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Se han descrito 3 patrones histologicos distintos:

a). El patron mixoide-vascular caracterizado por células fusiformes o redondeadas
dispuestas sueltamente en un fondo edematoso mixoide, con numerosos vasos
sanguineos, con un infiltrado inflamatorio que recuerda al tejido de granulacion, la

fascitis nodular y otros procesos reactivos.

b). El patrén de células fusiformes compacto que consiste en una proliferacion de
células fusiformes, fasiculares, entrelazadas con areas mixoides y colagenizadas
variables, acompafadas de un infiltrado inflamatorio caracteristico con inflamacion
difusa, pequefios agregados de células plasmaticas o nddulos linfoides que

recuerda a la fibromatosis, histiocitoma fibroso y neoplasias de musculo liso.

c). El patron fibroso hipocelular caracterizado por placas de colageno, inflamacion
difusa y baja celularidad con linfocitos y células plasmaticas atrapadas en una
matriz eosinofila densa que recuerda un proceso cicatrizal o al tumor desmoide.

(9, 11)

En el terreno de la inmunohistoquimica, los TMI son positivos para vimentina en
89 a 99% de los casos, para la actina de musculo liso y actina de musculo
especifica en un 92 y 89% de los casos respectivamente. También pueden ser
postivos, aunque menos frecuentemente, para desmina (69%), citoqueratina
(36%), KP-1 (24%), CD 68 (19%) y CD 30 (6%). Son negativos para miogenina,

mioglobina, CD 34, CD 117 y proteina S100. (7, 9, 11)

11



DIAGNOSTICO

El diagndstico de los tumores miofibroblasticos inflamatorios deberia ser un
diagndstico de exclusion. Es de suma importancia su reconocimiento preoperatorio
para evitar resecciones radicales, radioterapia y quimioterapia, lo que hace

obligada la toma de biopsias. (3, 6, 15)

En lo que se refiere a los estudios de imagen, tanto el ultrasonido, como la
tomografia y la resonancia magnética permiten definir la lesion de manera
adecuada, sin embargo no son especificos. El ultrasonido muestra patrones
variables de ecogenicidad con margenes bien definidos. Se puede demostrar una
vascularidad prominente con el doppler. La tomografia computada con medio de
contraste muestra homo o heterogenicidad, e hipo, iso o hiperdensidad. La
resonancia magnética muestra lesiones hipointensas en T1 y T2 con un realce

marcado con el gadolinio. (11, 18) (Figura 1)

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagnéstico diferencial debe hacerse con carcinoma de células fusiformes,
histiocitoma fibroso, histiocitoma fibroso maligno, fibrosarcoma, fascitis nodular,
tumores miogénicos, miofibroblastoma, rabdomiosarcoma, leiomiosarcoma, tumor
maligno de vaina de nervio periférico, fibromatosis, fibromatosis infantil congénita,

y linfoma. (3, 6,7, 9,)

12



Figura 1 Corte sagital de tomografia computada en la que se observa la
presencia de una masa a nivel de hipofaringe y laringe (flecha),
heterogénea, de bordes bien definidos y que compromete por completo la
luz de la via aérea.

TRATAMIENTO

El tratamiento sugerido por muchos autores es la reseccion quirargica completa
con el objetivo de lograr una resolucién pronta, evitar las recurrencias y evitar,
asimismo, el dafio potencial de la quimio y radioterapia. En la region de la cabeza
y el cuello, las resecciones quirdrgicas amplias no siempre estan indicadas por el
riesgo potencial de lesionar estructuras vitales. (9, 12, 15) El tratamiento con
esteroides, en localizaciones fuera de la érbita, se ha reportado con éxito por

algunos autores, lo han recomendado como terapia Unica, como tratamiento previo
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a la cirugia, y en casos de cirugia conservadora como tratamiento posterior. No
existe hasta el momento regimenes bien establecidos y probados; los resultados
no son consistentes por lo que no se recomienda como una terapia estandar. (4, 6,
17) También existen reportes con resultados favorables con tratamientos a base
de antiinflamatorios no esteroideos, especificamente con los inhibidores de la
ciclooxigenasa 2 que actuan inhibiendo la proliferacion fibroblastica, endotelial y
vascular. Otras modalidades de terapia adyuvante incluyen la quimioterapia con
medicamentos como ciclosporina, metrotexate, azatioprina y ciclofosfamida. Los
resultados son controversiales y la mayoria de las veces, tanto la quimioterapia
como la radioterapia se manejan como opcion en aquellos tumores que muestran
un comportamiento biolégico agresivo (recurrentes, metastasicos o irresecables).

(3, 4, 6)

RECURRENCIA Y METASTASIS

La tasa de recurrencia, en localizaciones extra- pulmonares, se ha reportado en
entre 15 y 37% y estd en relacibn a la localizacion, la resecabilidad y la

multinodularidad de la lesion. (3, 6, 9, 10, 12)

Las metastasis son raras en los tumores miofibroblasticos inflamatorios, con
reportes en la literatura de 5 a 8%. Los sitios de predilecciéon son pulmon, cerebro,

higado y hueso. (6, 9, 12)

14



2. Planteamiento del problema

Los tumores miofibroblasticos inflamatorios son tumores fibroblasticos raros que
tienen un comportamiento biologico intermedio, pero generalmente un curso
clinico benigno. Los que se presentan en el area otorrinolaringologica son
sefialadamente raros, ademas de ser casos aislados y altamente complejos, tanto
para su diagnostico, como su resolucién terapéutica. No existen reportes que
destaquen los problemas médico-quirdrgicos de estos tumores en poblacién

mexicana.

15



3. Justificacion

Los tumores miofibroblasticos inflamatorios son lesiones poco frecuentes cuyo
comportamiento biolégico fluctia en un espectro clinico que va de lesiones
benignas, no recurrentes y totalmente resecables hasta lesiones claramente
malignas, altamente recidivantes e irresecables. Los que se presentan en el area
otorrinolaringoldgica son particularmente raros, lo que ha originado que exista
poca informacion en la literatura, siendo la mayor parte, reportes de casos

aislados.

En la region de la cabeza y el cuello, y en particular en el area
otorrinolaringoldgica, representan una serie de retos para el médico. En el ambito
del diagndstico es necesario un alto indice de sospecha debido a que la
sintomatologia tanto regional como sistémica es, la mayor parte de las veces,
inespecifica; lo que ocasiona que los pacientes reciban diversos tratamientos
antes de que la enfermedad sea diagnosticada. En este sentido, se hace obligada
la toma de biopsias para la confirmacion histolégica y los estudios de imagen que
permiten delimitar la extension de la enfermedad. En el ambito del tratamiento, las
dificultades estan dadas por la complejidad anatomica y funcional de la regién que
muchas veces no permite la realizacion de resecciones quirdrgicas extensas y los
resultados con tratamientos médicos complementarios no han sido consistentes.
El tercer reto para quien trata este padecimiento es el reconocimiento del

comportamiento biolégico del tumor para evitar, en lo posible, tratamientos con

16



guimioterapia y/o radioterapia que resulten excesivos y para identificar

oportunamente las recurrencias.

17



4. Objetivos:

e Describir la presentacion clinica del tumor miofibroblastico inflamatorio en el
area otorrinolaringologica en pacientes pediatricos.

e Describir las estrategias para el diagnéstico.

e Describir las modalidades de tratamiento utilizadas, incluyendo el tipo de
abordaje quirdrgico y el empleo de tratamientos complementarios.

e Describir la presencia de metastasis asi como de recurrencias.

18



II. METODOLOGIA

1. Tipo de Estudio

Observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal.

2. Diseino del estudio:

Serie de casos

3. Poblacion

Pacientes pediatricos, hombres y mujeres con el diagnéstico de tumor
miofibroblastico inflamatorio en cabeza y cuello que fueron atendidos en el servicio
de Otorrinolaringologia del Hospital Infantil de México Federico Gémez entre el 1°

de enero de 2002 y el 31 de diciembre de 2011 (10 afos).

4. Criterios de Inclusion

Pacientes pediatricos de ambos sexos, con diagndéstico histopatolégico de tumor

miofibroblastico inflamatorio, en el area de cabeza y cuello.

19



5. Criterios de Exclusioén

Pacientes con tumor miofibroblastico inflamatorio fuera del &rea

otorrinolaringologica.

Pacientes con expedientes clinicos incompletos para los fines del estudio.

6. Muestreo

No probabilistico de casos consecutivos.

7. Variables de estudio

Edad. Se define como el tiempo que ha vivido el paciente desde su nacimiento al
momento del diagndstico. Tipo de variable: cuantitativa discreta. Categoria: afios y

meses.

Sexo. Condicion organica que permite distinguir al macho de la hembra en los

seres humanos. Tipo de variable: cualitativa nominal. Categoria: hombre y mujer.

Localizacion del tumor. Ubicacion. Determinacion del sitio anatbmico donde se
encuentra el tumor. Tipo de variable: cualitativa, nominal. Categoria: traqueal,

laringeo, nasal, orofaringeo, hipofaringeo, 6tico y palatino.

20



Estudios de imagen. Método diagndstico radiologico. Tipo de variable: cualitativa,

nominal. Categoria: solicitado o no solicitado.

Abordaje quirdrgico. Se define como el procedimiento quirdrgico mediante el cual
un 6rgano o una parte del mismo quedan expuestos. Tipo de variable: Cualitativa,
nominal. Categoria: Laringoscopia directa, transcervical, transoral vy

mastoidectomia.

Estudio histopatoldgico. Se define como el andlisis de tejidos realizado al
microscopio para establecer un diagnéstico definitivo de una enfermedad. Tipo de
variable: cualitativa, nominal. Categoria: tumor miofibroblastico inflamatorio

benigno o maligno.

Inmunohistoquimica. Grupo de técnicas de inmunotincion que permiten demostrar
una variedad de antigenos presentes en las células o tejidos utilizando anticuerpos
marcados. Tipo de variable: cualitativa nominal. Categoria: realizada o no

realizada.

Metastasis. Se define como el proceso por el que las células tumorales se
diseminan hacia localizaciones distantes del organismo. Tipo de variable:

cualitativa, nominal. Categoria: presente o no presente.

Tratamiento complementario. Conjunto de acciones terapéuticas agregadas al
tratamiento de eleccion inicial que se ponen en practica para la curacion de la

enfermedad. Tipo de variable: cualitativa, nominal. Categoria: medicamentos

21



antiinflamatorios no esteroideos, medicamentos antiinflamatorios esteroideos,

quimioterapia y radioterapia.

Recurrencias. Se define como la aparicidon repetida de signos y sintomas de una
enfermedad después de remision o latencia. Tipo de variable: cualitativa, nominal.

Categoria: presente o no presente.

Tiempo de seguimiento. Periodo de tiempo que transcurre desde que el paciente
recibe el tratamiento hasta la fecha del dltimo control. Tipo de variable:

cuantitativa, discreta. Categoria: dias y meses.

8. Descripcién general del estudio:

Se revisaron los reportes de estudios histopatolégicos en el archivo del
Departamento de Patologia para identificar aquellos con diagnéstico de tumor
miofibroblastico inflamatorio. Posteriormente se revisaron los expedientes clinicos
en el Departamento de Bioestadistica y Archivo Clinico para la recoleccion de
datos de los pacientes: sexo, edad, localizacién del tumor, cuadro clinico, estudios
de imagen, tipo de abordaje quirdrgico, reporte histopatolégico, tinciones de
inmunohistoquimica, tratamientos complementarios, presencia de metastasis,

recurrencias y el tiempo de seguimiento. (Anexo 1)
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9. Andlisis Estadistico:

Estadistica descriptiva de la muestra.

10.Aspectos Eticos:

Al ser un estudio retrospectivo se considera una investigacion sin riesgo. Motivo

por el cual no se necesita carta de consentimiento informado de participacion.
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[ll. RESULTADOS

Se revisaron un total de 23,531 reportes de Patologia del 1° de enero del 2002 al
31 de diciembre del 2011. Se encontraron un total de 28 reportes de tumor
miofibroblastico inflamatorio (Tabla 1); 13 en la region de la cabeza y el cuello, 5

de los cuales se presentaron en el area otorrinolaringoldgica. (Tabla 2)

Edad y sexo de los pacientes con tumor miofibroblastico inflamatorio

localizados en el &rea otorrinolaringolégica:

3 mujeres

2 hombres

Rango de edad: 2 a 13 afios.

Localizacion del tumor de los pacientes con tumor miofibroblastico

inflamatorio localizados en el area otorrinolaringoldgica::

Via aéreo-digestiva superior: (n=4)

Laringotraqueal 1

Orofaringe 1
Hipofaringe 1
Paladar duro 1

Cavidad de oido medio: (n=1)

24



Tabla 1 Pacientes con diagnéstico histopatolégico
de tumor miofibroblastico inflamatorio localizados en el area
otorrinolaringolégica durante el periodo de estudio.

No. | Sexo Edad Localizacion | No. | Sexo Edad Localizacion
1 M 7 afios Higado 15 F 3 afios Caja timpanica
2 F 6 afos Seno maxilar 16 F 4 afios Muslo derecho
Derecho

3 M 7 afios Subescapular 17 M 9 afios Techo de o6rbita
derecho derecha

4 M 7 meses Fosa nasal * 18 F 8 afos Labio inferior

5 M 13 afios Car_rlllo 19 M 4 anos Abdomen
Izquierdo

6 M 10 afos Higado 20 F 5 afios Abdomen

7 M 9 afios Inguinopélvico | 21 M 14 afios | Térax izquierdo

8 M 13 afios Estémago 22 M 13 afios Conjuntiva

9 M 1 afio Region 23 M 2 afos Paladar
temporal

10 F 11 afio Higado 24 F 13 aflos | Laringotraqueal
11 M 1 afio Mesenterio 25 M 12 afios Higado
12 M 13 afios Peritoneo 26 M 13 afios Retrofaringe

~ . ~ Amigdala

13 M 11 afios | Orbita derecha | 27 F 5 aflos

derecha
14 M 13 afios Fosz_i Nasal 28 F 13 afios Maxilar superior
Izquierdo ** derecho

* Reporte histopatolégico de pieza quirdrgica: Hamartoma condromesenquimal

** Reporte histopatolégico de pieza quirdrgica: Nasoangiofibroma juvenil
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Signos y sintomas:

Los sintomas reportados por los pacientes fueron disnea progresiva (n=2) disfagia
(n=1), odinofagia (n=1), estridor intermitente y sibilancias (n=1), tos en accesos
(n=1). El paciente con la patologia en el oido debuté con un cuadro de
otomastoiditis aguda y el paciente con la lesion en el paladar se manifesté por la
presencia de una Ulcera de bordes necroéticos asintomatica. (Tabla 3) Ninguno de
los pacientes presentd signos o sintomas sistémicos. Dos pacientes tenian
enfermedad subyacente, un paciente con artritis reumatoide juvenil y un paciente

con leucemia mieloblastica aguda.

Tabla 3. Sintomas manifestados por los pacientes
con tumor miofibroblastico inflamatorio

Disnea progresiva 2
Disfagia 1
Odinofagia 1
Estridor

. ) 1
intermitente

Sibilancias 1
Tos en accesos 1
Otalgia 1
Inflamacion

retroauricular con 1
calor y rubor local

Ulcera

asintomatica
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Diagndstico:

Como parte del abordaje diagnéstico se realizaron los siguientes estudios de
estudios de imagen: tomografia computada (n=5) e imagenes de resonancia
magnética (n=2) en forma preoperatoria. También se realizaron laringoscopia
directa diagnostica y endoscopia videoasistida en tres pacientes. Cabe sefalar
que en ninguno de los pacientes se sospechO la presencia de un tumor
miofibroblastico inflamatorio como diagnéstico presuncional. En 3 pacientes se
concluyd, hasta ese momento, la presencia de una lesién tumoral. No se realiz6
biopsia debido a que la localizacion anatémica no lo permitia. Al paciente con
sintomas otoldgicos se le hizo el diagnéstico de otomastoiditis aguda. En el
paciente con la lesion en el paladar se sospeché la presencia de una micosis
invasiva ya que se trataba de un paciente inmunocomprometido por una

enfermedad linfoproliferativa en tratamiento con quimioterapia.

Tratamiento:

El tratamiento primario elegido fue la reseccién quirtrgica en cuatro pacientes, el
tipo de abordaje estuvo determinado por el sitio de origen del tumor, al paciente
con el tumor en la region laringotraqueal se le realizé reseccion por un abordaje
transcervical anterior y reseccion cricotraqueal; al paciente con el tumor
dependiente de la amigdala se realiz6 amigdalectomia para biopsia excisional; el

paciente con el tumor en la region de la hipofaringe y la supraglotis presentaba
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anquilosis cervical y temporomandibular bilateral con limitacién importante para la
apertura bucal como secuelas de artritis reumatoide juvenil, por lo que se le tuvo
que realizar, en un primer tiempo operatorio una traqueostomia de urgencia ante
la imposibilidad de intubarlo orotraquealmente. En un segundo tiempo quirdrgico
se le realizd la reseccién del tumor por laringoscopia directa, para lo que
previamente se tuvo que practicar una coronoidectomia y condilectomia bilateral
que permitiera la apertura bucal del nifio. Al paciente diagnosticado con
otomastoiditis aguda se le realiz6 mastoidectomia simple. El tejido obtenido de la
mastoides y la cavidad de oido medio se envio a estudio histopatologico. En el

paciente con sospecha de micosis se le realizé una biopsia incisional.

Estudio histopatolégico y de inmunohistoquimica:

El estudio histopatolégico revel6 la presencia de un tumor miofibroblastico
inflamatorio en todos los pacientes. Se realizaron tinciones de inmunohistoquimica
en dos de ellos presentando positividad para actina especifica de musculo liso,

desmina y vimentina en un paciente y para CD3 y CD20 en el otro paciente.

Tratamiento complementario:

Se utiliz6 tratamiento médico complementario en dos pacientes:
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A un paciente se le administré un inhibidor selectivo de la ciclooxigenasa 2
(meloxicam 7.5 mg al dia) por dos meses y a otro paciente se le administro

dexametasona 0.5 mg/kg/dia por 15 dias.

Metastasis y recurrencias:

Ningun paciente presentd metastasis ni recurrencias durante el tiempo de
seguimiento. Un paciente presentd persistencia del tumor por reseccion quirdrgica
incompleta por las dificultades anatdmicas y técnicas derivadas de las secuelas de

su artritis reumatoide.

Tiempo de seguimiento:

El tiempo de seguimiento fue de 15 dias a 18 meses. A la paciente con la
reseccion de la tumoracién laringotraqueal se le realizaron peridodicamente
nasofibrolarigoscopias flexibles, laringoscopias directas y tomografia computada

de cuello.

Al paciente con persistencia tumoral se le realiz6 una nasofibrolaringoscopia
flexible a los 4 meses de la reseccion y posteriormente tomografia computada de
cuello a los 5 y 10 meses de la reseccion. Ante la permanencia obligada de la

canula de traqueostomia, que resolvia el problema obstructivo y la naturaleza
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benigna de la tumoracién se decidié no realizar una nueva reseccion quirargica y

valorar su evolucién ulterior.

PRESENTACION DE CASOS

Caso 1

Paciente femenino de 13 afios de edad sin antecedentes personales de
importancia. Inicia 6 meses previos con disfonia progresiva constante, disnea
progresiva inicialmente de grandes esfuerzos y posteriormente de medianos
esfuerzos que se exacerbaba con el ejercicio, tos seca en accesos disneizante, no
cianosante, estridor bifasico intermitente y sibilancias. Recibié mudltiples
tratamiento a base de antibiético, antiinflamatorios no esteroideos y esteroideos,
mucoliticos, broncodilatadores y esteroides inhalados sin mejoria, por lo que se le
realiz6 una nasofibrolaringoscopia flexible en donde se descubrié una masa en
regiéon subglética redondeada de aspecto liso y rosado que comprometia la luz de
la via aérea en aproximadamente 40%. Se le realiz6 una tomografia computada
de laringe y trAdquea en la que se observa una masa dependiente de la pared
posterior de la traquea, con compromiso del lumen traqueal y desplazamiento en
sentido contralateral del esofago, sin realce con la administracion del medio de
contraste. La resonancia magnética mostrdé, en la secuencia T1, una lesion
lobulada retrotraqueal con involucro de la luz desde C3-C4 hasta T1, isointensa y

con discreto realce heterogéneo tras la administracion de gadolinio. (Figura 2). Se
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realizé laringoscopia directa diagnostica encontrando en el espacio subglético una
masa en la pared posterior que se extiende hasta los dos tercios superiores de la
traguea con obstruccién de su luz en un 50%, lobulada, cubierta de mucosa de
aspecto normal. Se realizé extirpacion quirdrgica de la lesibn mediante un
abordaje transcervical anterior con reseccion cricotraqueal (cricoides y 2 anillos
traqueales) para exponer la lesidén, que se encontraba por debajo de la traqueo y
por delante del eséfago, sin infiltrarlos, resecandose la tumoracion en la porciéon
retrotraqueal en 100% y de la porcion laringea en un 90% por compromiso de las
cuerdas vocales. Se realizé anastomosis tirotraqueal y traqueostomia egresando
al 13° dia de su ingreso sin complicaciones. El analisis histopatologico reportd
tumor miofibroblastico inflamatorio. Ganglios linfaticos con hiperplasia sinusal
reactiva. Tinciones de inmunohistoquimica: Actina de muasculo liso negativa, ALK-1
negativa, desmina negativa, colagena IV negativa, CD 3 positiva en 30% de los

linfocitos, CD 20 positiva en 70% de los linfocitos.

El seguimiento a 18 meses con laringoscopias directas y nasofibrolaringoscopias
flexibles con paresia de la cuerda vocal derecha en tratamiento foniatrico, que
posteriormente se recuperd totalmente; imagenes por resonancia magnética y

tomografia computada de control sin evidencia de recurrencia tumoral. (Figura 3)
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Figura 2 Imagen por resonancia magnética preoperatoria, cortes sagitales.

a). T1 Lesion retrotraqueal, desde C3 hasta T1, lobulada, isointensa, homogénea con obstruccién
importante de la luz de la traquea (flecha).

b). Tras la administracion de gadolinio ligero reforzamiento heterogéneo (flecha).
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Figura 3 Tomografia computada de control a 10 meses de la reseccion.

a). Reconstruccion coronal en donde se observa sitio de anastomosis de buen calibre (flecha), sin evidencia
de enfermedad recidivante.

b). Corte axial con medio de contraste en donde se observa discreto engrosamiento en el area de la
anastomosis sin evidencia de recidiva.

Caso 2

Paciente femenino de 5 afios de edad, sin antecedentes personales de
importancia, present6 odinofagia durante un cuadro de varicela no complicada, en
la exploracién fisica se encontrd un tejido exofitico de neoformacion en orofaringe
dependiente de amigdala derecha. La tomografia demostré una tumoracién por
arriba de la glotis, de bordes bien delimitados, homogénea, sin reforzamiento con
el medio de contraste y al parecer dependiente de la pared posterolateral de la
faringe. (Figura 4). Se realiz6 amigdalectomia para biopsia excisional de la lesion
encontrandose durante la cirugia una lesion dependiente de polo superior

amigdalino de consistencia firme, pediculado con mucosa de aspecto normal.
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(Figura 5) EI reporte del analisis histopatolégico: tumor miofibroblastico
inflamatorio con tejido de granulacion. Amigdala derecha con hiperplasia folicular
linfoide. No se realizO inmunohistoquimica. La evolucién postquirdrgica fue
adecuada, en el seguimiento a 10 meses sin evidencia clinica de recidiva tumoral.

(Figura 6)
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Figura 4 Tomografia computada de cuello sin medio de contraste preoperatoria a). reconstruccion
coronal y b) corte axial, en donde se observa masa isodensa, homogénea de bordes bien
delimitados dependiente de la pared lateral faringea. (Flecha). Amigdala derecha: doble asterisco.
Amigdala izquierda: asterisco. Epiglotis: flecha punteada.
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Figura 5 Fotografia quirdrgica en donde se observa el tumor dependiente de la
amigdala derecha.

Figura 6 Fotografia clinica a 4 meses de la reseccion. Sitio de la
reseccion (flecha)
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Caso 3

Paciente masculino de 13 afos de edad portador de artritis reumatoide juvenil
diagnosticada a los 2 afios y medio, de dificil control, con deformidad tor4cica y
anquilosis de ambas articulaciones temporomandibulares que limita
completamente la apertura bucal, asi como de la columna vertebral cervical como
secuelas.(Figura 7) Historia de disfagia y disnea lentamente progresivas de 18
meses de evolucion, en una tomografia de térax que se realiz6 como parte del
abordaje diagnéstico se encontré una masa en region retrofaringea heterogénea,
sin reforzamiento con el medio de contraste y con compromiso importante de la luz
de la via aérea. (Figura 8) En la resonancia magnética se encontré una lesién a
nivel de la glotis y subglotis, heterogénea, probablemente soélida, sin
reforzamiento, sin compromiso de estructuras adyacentes, de 52 x 37 x 24 mm en

sus mayores dimensiones.

Figura 7 Fotografia clinica del paciente. Deformidad toracica, anquilosis cervical
y de las articulaciones temporomandibulares.
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Se intentd realizar una intubacion nasotraqueal para realizar una traqueostomia
electiva como primer paso para su exeresis quirdrgica, que no fue posible por las
dimensiones de la lesion, por lo que se realizé una traqueostomia de urgencia. A
continuacion se realiz6é una laringoscopia directa y la reseccion de la lesion, previa
coronoidectomia y condilectomia bilateral practicadas por el cirujano maxilofacial;
con los siguientes hallazgos transoperatorios: exposicion quirdrgica parcial por
apertura bucal limitada, masa redondeada blanda depresible, en regién
supraglotica, con obstruccion de la luz de la via aérea en un 90%. El reporte de
histopatologia fue de tumor miofibroblastico inflamatorio, mucosa de nasofaringe

con ulceracion focal e inflamacion crénica inespecifica.

Tres meses después de la cirugia se program0 para laringoscopia directa de
seguimiento la cual no fue posible realizar por recurrencia de la anquilosis
temporomandibular y trismus del paciente, se realizd6 nasofibrolaringoscopia
flexible encontrando una masa en hipofaringe de aspecto liso, que ocupa el 40%
del espacio, cuerdas vocales moviles, 100% visibles. Ante la permanencia
obligada de la canula de traqueostomia y la naturaleza benigna de la tumoracion
se decidi6é no realizar una nueva reseccion quirdrgica. El seguimiento tomografico
5 y 10 meses después de la reseccibn con evidencia de una lesion de
caracteristicas semejantes al primer reporte y con maximas dimensiones de 39 x
13 mm y de 44 x 12 mm respectivamente. (Figura 9) El paciente actualmente
continla en seguimiento, con artritis reumatoide juvenil no controlada. Sin

crecimiento de la lesiéon tumoral.
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Figura 8 Tomografia de térax preoperatoria.

a). Corte sagital en donde se observa una masa homogénea, isodensa, de bordes bien
definidos (flecha) que se extiende desde la hipofaringe hasta la laringe. Compromiso
importante de la luz de la via aérea.

b). Corte de reconstruccién coronal en donde se observa lesién de las mismas
caracteristicas, con efecto de masa y obstruccion completa de la luz de la via aérea.
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Figura 9 Tomografia computada de cuello cortes sagitales de control posquiriirgico
a 5 meses (ARRIBA) y a 10 meses (ABAJO) de la reseccion. En donde se observa
el tumor con caracteristicas muy semejantes a las imagenes preoperatorias, de
menor tamafio pero con compromiso importante de la luz de la via aérea (Flecha).
Cénula de traqueostomia (Flecha punteada).

41



Caso 4

Femenina de 3 afios de edad previamente sana. Inicio 8 dias previos a su ingreso
con otalgia derecha progresiva, aumento de volumen retroauricular doloroso a la
palpacion, fluctuante, con rubor y calor local, sin otorrea, que se corroboraron a la
exploracion fisica. La tomografia reveld la presencia de una densidad de tejidos
blandos que ocupaba la totalidad de la mastoides y la cavidad de oido medio, sin
aparente lisis 6sea. Se programd para mastoidectomia simple y drenaje de
absceso retroauricular con los siguientes hallazgos quirdrgicos: abundante tejido
de granulacion en mastoides, caja timpénica y aditus. Patologia reporté tumor
miofibroblastico inflamatorio, no se realizé inmunohistoquimica. En el cultivo se
aislé Streptococus pneumoniae. Acudidé a su primera revision postquirdrgica y

retiro de puntos y se perdio del seguimiento.

Caso 5

Paciente masculino de 2 afios de edad referido a la Institucién con sospecha de un
sindrome mieloproliferativo el cual fue confirmado, diagndstico de leucemia
mieloide aguda M6, iniciandose quimioterapia para induccion a la remisién. Mes y
medio después el paciente presentd una lesién ulcerada en el paladar duro,
misma que fue sometida a toma de biopsia con reporte histopatolégico de tumor
miofibroblastico inflamatorio, tinciones de inmunohistoquimica: actina de muasculo

especifica positiva, desmina positiva, vimentina positiva. La evolucion del paciente
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no fue favorable, presentdé complicaciones derivadas de la patologia de base:
sepsis grave, coagulacion intravascular diseminada, aspergilosis pulmonar,
sindrome de piel escaldada. La Ulcera del paladar aumenté de tamafio,
presentando ademas lisis 6sea importante. El paciente fallecié de una hemorragia
pulmonar masiva y sepsis, antes de cualquier intento de tipo quirdrgico de la

lesion.
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IV. DISCUSION

Desde su primera descripcion en el pulmén hecha por Brunn en 1939, el tumor
miofibroblastico inflamatorio ha sido descrito practicamente en todo el organismo.
(3) Los sitios en que se ha reportado con mayor frecuencia son el pulmén (20 a
50% de los tumores benignos de la via aérea inferior en los nifios son tumores
miofibroblasticos inflamatorios), la oOrbita (6% de todos los tumores orbitarios,
tercer tumor mas frecuente) (5, 17), mesenterio (uno de los sitios extrapulmonares
mas comunes), higado, tractos gastrointestinal y genitourinario, cavidad abdominal
y tejidos blandos. En la region de la cabeza y el cuello, exceptuando la érbita, son
tumores poco frecuentes que se pueden presentar en la cavidad oral, las
glandulas salivales, la nariz y senos paranasales, el hueso temporal, la via aéreo-
digestiva superior, la fosa infratemporal, los tejidos blandos y el sistema nervioso

central. (3, 7, 17).

Se realiz6é una busqueda de la literatura publicada sobre el tema en los ultimos 10
afios en la base de datos del National Library of Medicine PubMed On Line

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/) (20) con las siguientes palabras clave: tumor

miofibroblastico inflamatorio y cabeza y cuello. Se encontraron 44 citas, de las
cuales solo 14 hacen referencia a la region de la cabeza y el cuello en poblaciéon

pediatrica.
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En nuestro reporte se presenta el caso de una paciente con tumor miofibroblastico
inflamatorio proveniente de la amigdala cuya Unica manifestacion fue odinofagia
durante un cuadro de varicela y que fue sometida a amigdalectomia para biopsia
excisional del tumor, sin recidiva de la lesion. Se encontraron Unicamente tres
reportes en la literatura: Luo y colaboradores reportaron el caso de un tumor
miofibroblastico inflamatorio de amigdala izquierda en un adulto con historia de
aumento de volumen progresivo localizado en la amigdala. Se le realizé
amigdalectomia para reseccién tumoral como Unica modalidad terapéutica. (13)
Garcia y colaboradores reportaron el caso también de un adulto de tumor
miofibroblastico inflamatorio de amigdala izquierda, manifestada por odinofagia,
trismus, febricula y otalgia; la tomografia revel6 una masa en amigdala y pared
faringea lateral con involucro del espacio parafaringeo y las estructuras
adyacentes. Se realizd reseccion quirdrgica extensa y se administré tratamiento
con esteroides por 6 meses con evolucion favorable del cuadro. (21). Magill y
colaboradores reportaron en 2010 el caso de una paciente con odinofagia de 10
dias de evolucién con una zona ulcerada en el polo superior de la amigdala
derecha y cuya biopsia reporté tumor miofibroblastico inflamatorio. Se realizé

reseccion con laser de CO2. (22)

No encontramos reportes de tumor miofibroblastico en amigdalas en la poblacion
pediatrica, por lo que este caso pudiera ser el primero encontrado de tumor

miofibroblastico inflamatorio amigdalino.
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Existen también reportes anecdoéticos de tumor miofibroblastico inflamatorio en el
oido y la mastoides. En pacientes pediatricos, Lee y colaboradores reportaron el
caso de un nifla de 7 afios con historia de hipoacusia en la que se sospeché la
presencia de una otitis media serosa, como hallazgo durante la miringotomia se
encontré la presencia de una masa en el oido medio la cual fue resecada
mediante timpanomastoidectomia de muro bajo sin recidiva. (23) Curry y King
reportaron el caso de un tumor miofibroblastico inflamatorio en el oido interno en
un paciente de 2 afios con historia de otalgia, vértigo intermitente y paralisis facial
fluctuante. El estudio de imagen evidencié una lesion expansiva y erosion de la
capsula otica. Se resecé mediante una laberintectomia. (24) Existe el reporte de
un tumor miofibroblastico inflamatorio como hallazgo incidental en el escenario de
un cuadro de otitis media cronica (25) y en la porcién timpanica del nervio facial en
un paciente con antecedente de paralisis facial refractaria a tratamiento (26). El
paciente que presentamos en nuestra serie se manifesté y trat6 como un cuadro
de otomastoiditis aguda. En todos los casos reportados de tumor miofibroblastico
inflamatorio en oido, incluido el nuestro, el hallazgo ha sido incidental, lo que hace

extraordinariamente dificil sospechar el diagndstico.

La via aérea superior es la region otorrinolaringolégica en la que existen mas
reportes en la literatura tanto en niflos como en adultos, aunque se presentan
también como casos aislados. La manifestacion clinica mas frecuente con la que
debutan este tipo de lesiones es la sintomatologia obstructiva respiratoria de

severidad variable que muchas veces es confundida con manifestaciones de
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asma. El abordaje diagnéstico para este tipo de lesiones es a través de estudios
de imagen o mediante la realizacion de laringoscopias o broncoscopias, que en
muchas ocasiones se emplean también para la toma de biopsias y/o resecciéon de

los tumores. (6-9, 14, 16)

Rodriguez y Taylor reportaron un paciente de 2 afios previamente sano con
historia de ronquido y episodios de apnea. La exploracién endoscopica reveld la
presencia de una masa polipoide dependiente del aritenoides derecho que no
permitia visualizar completamente la cuerda y banda del mismo lado. Mediante
microcirugia laringea se realiz6 reseccion parcial de la lesion, respetando el
pliegue ariepiglético que se encontraba infiltrado. El diagnéstico histopatoldgico
fue tumor miofibroblastico inflamatorio. El paciente presentd recurrencia del tumor
con mayor involucro de las zonas adyacentes por lo que realizaron laringectomia
parcial supraglética que fue resolutiva (7). Venizelos y Papathomas (9) y De Palma
y Loizzi (8) reportaron 2 casos de tumor miofibroblastico inflamatorio de traquea en
pacientes adolescentes que presentaban una historia de disnea progresiva y
estridor. En ambos casos se realizé broncoscopia en donde se observé la
presencia de una lesién polipoide en la pared traqueal. En el primer caso se
realiz6 reseccién por endoscopia con resolucion de la enfermedad sin recurrencia.
Se le administrg tratamiento con esteroides en el postoperatorio. En el segundo
caso el paciente fue sometido a multiples broncoscopias para reseccion por
multiples recidivas y finalmente se realiz0 reseccion y reconstruccion traqueal

posterior a lo cual el paciente no tuvo recurrencias. De los pacientes con tumor
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miofibroblastico inflamatorio que comprometian la via aérea en nuestro reporte, el
sintoma principal fue la obstruccion progresiva de la via aérea superior. El
abordaje diagnéstico fue con estudios de imagen y la realizacion de endoscopia

videoasistida, pero, no de biopsia.

A un paciente se le realizé reseccion cricotraqueal mediante un abordaje externo y
al otro se le abordd mediante cirugia endolaringea. El primer paciente no present6
recidiva y el segundo paciente presenté persistencia de la lesion que se ha

mantenido estable durante el seguimiento.

Se ha descrito que los tumores miofibroblasticos inflamatorios pueden estar
relacionados o asociados a desordenes inflamatorios sistémicos, enfermedades
autoinmunes o neoplasias. (13). De los 5 casos expuestos en el presente reporte
uno se asocié a artritis reumatoide juvenil y otro se presentd en el escenario de

una enfermedad maligna subyacente (leucemia mieloide).

Ninguno de los pacientes reportados en la literatura y ninguno de los reportados
en el presente estudio presentaron metéstasis a distancia. El factor mas
importante para la recurrencia o persistencia de las lesiones, es la reseccion
quirargica incompleta, que en el caso de la cabeza y el cuello se presentan por las

dificultades anatdbmicas propias de la region. (27)
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V. CONCLUSIONES

1. Los tumores miofibroblasticos inflamatorios son lesiones poco frecuentes, con
un potencial bioldgico intermedio pero, generalmente, con un curso clinico benigno
ya que rara vez presentan invasion local, metastasis a distancia y transformacion

maligna.

2. Los que se presentan en el area otorrinolaringologica son particularmente raros,
y altamente complejos, tanto para su diagndstico, como para su resolucion

terapéutica.

3. Un diagndstico histoldgico apropiado preoperatoriamente o intraoperatoriamente

es de suma importancia para evitar cirugias mutilantes.

4. El tratamiento de eleccion de estos tumores es la reseccion quirdrgica completa
para evitar las recurrencias y los tratamientos basados en quimioterapia o
radioterapia, indicados Unicamente ante la presencia de enfermedad maligna o de

tumores que se consideran irresecables.

5. Se debe tener un seguimiento meticuloso y frecuente de los pacientes para
identificar y tratar oportunamente las recurrencias y posibles transformaciones

malignas.
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VII. ANEXOS

Anexo 1. Hoja de recoleccion de datos.

Numero

Sexo

Edad

Localizacion

Signos y sintomas

TAC

IRM

Abordaje quirtrgico

Hallazgos
quirdrgicos

Reporte
histopatolégico. No.
de biopsia.

Inmunohistoquimica

Tratamiento
complementario

Metastasis

Recurrencias

Tiempo de
seguimiento

Iméagenes de
seguimiento
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