UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE
MEXICO

FACULTAD DE ODONTOLOGIA

“MANEJO MULTIDISCIPLINARIO E IMPACTO ANTE LA
ALTA RECURRENCIA POSQUIRURGICA DEL
ESTESIONEUROBLASTOMA. REPORTE DE CASO *

CASO CLINICO

QUE PARA OBTENER EL GRADO DE

ESPECIALISTA EN CIRUGIA ORAL Y MAXILOFACIAL

PRESENT A:
DAILYN RODRIGUEZ RODRIGUEZ

TUTOR: Mtro. JOSE ERNESTO MIRANDA VILLASANA

ASESOR: Dr. YONATAN JOSUE TORRES CRUZ

MEXICO, Cd. Mx. 2023



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Manejo multidisciplinario e impacto ante la alta recurrencia
posquirurgica del estesioneuroblastoma. Reporte de caso.

Multidisciplinary management and impact of the high post-

surgical recurrence of esthesioneuroblastoma. Case report.

Dailyn Rodriguez Rodriguez *, José Ernesto Miranda Villasana 8, Yonatan Josué Torres

Cruz **.

*. Alumno de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital Regional “General Ignacio
Zaragoza”, ISSSTE-UNAM, Ciudad de México, México.
Correo electronico: day080868@gmail.com

https://orcid.org/0000-0002-8618-4458

8. Jefe de Servicio de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital Regional “General Ignacio
Zaragoza”, ISSSTE-UNAM, Ciudad de México, México.
Correo electronico: ernestomiranda@prodigy.net.mx

https://orcid.org/0000-0003-2395-6366.



**_ Titular de curso Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospital Regional “General Ignacio
Zaragoza”, ISSSTE-UNAM, Ciudad de México, México.
Correo electronico: yonatantc@hotmail.com

https://orcid.org/0000-0002-9362-5557.

Correspondencia:
Dailyn Rodriguez Rodriguez: day080868@gmail.com
Calzada Ignacio Zaragoza 1711, 09220, Ciudad de México, México.

ORCID: 0000-0003-0832-4424



Resumen

El neuroblastoma olfatorio o estesioneuroblastoma, es una neoplasia poco frecuente que
representa el 6,3% de todas las neoplasias malignas de los senos paranasales. El
diagndstico exacto de esta enfermedad depende principalmente del examen patoldgico.
Se caracteriza por un comportamiento biologico variable que va desde tumores
indolentes hasta altamente invasivos con metastasis regionales y a distancia. La
proximidad entre el tumor y los nervios opticos, el quiasma, el cerebro y el tronco
encefalico puede aumentar el riesgo de dafio de Grganos criticos con la cirugia radical.
Por lo tanto, la radioterapia juega un papel importante en el tratamiento; particularmente
para la preservacion de érganos vitales en casos con invasion tumoral extensa a tejidos
adyacentes.

En particular, nuestro objetivo fue identificar el mejor enfoque de tratamiento para el
neuroblastoma olfatorio y la secuencia 6ptima de cirugia y radioterapia.

Palabras claves: Estesioneuroblastoma, neuroblastoma olfatorio, epitelio olfatorio,

radioterapia posoperatoria.

Abstract

Olfactory neuroblastoma or esthesioneuroblastoma is a rare neoplasm that represents
6.3% of all malignant neoplasms of the paranasal sinuses. The exact diagnosis of this
disease depends mainly on the pathological examination. It is characterized by a variable
biological behavior ranging from indolent to highly invasive tumors with regional and
distant metastases. The proximity between the tumor and the optic nerves, chiasm, brain,
and brainstem may increase the risk of critical organ damage with radical surgery.
Therefore, radiotherapy plays an important role in treatment; particularly for clothing vital
organs in cases with extensive tumor invasion into adjacent tissues.

In particular, our aim was to identify the best treatment approach for Olfactory
neuroblastoma and the optimal sequence of surgery and radiotherapy.

Keywords: Esthesioneuroblastoma, olfactory neuroblastoma, olfactory epithelium,

postoperative radiotherapy.



Introduccion

El neuroblastoma olfatorio o estesioneuroblastoma, es una neoplasia poco frecuente que
representa el 6,3% de todas las neoplasias malignas de los senos paranasales, con una
prevalencia de 0,4 casos por millon de habitantes. 123

La enfermedad es visible a cualquier edad, siendo mayormente frecuente de los 10 a 20
afios y 50 a 60 afos, la incidencia de hombres y mujeres es equivalente. El diagnostico
exacto de esta enfermedad depende principalmente del examen patologico. El tumor
tiene diferentes grados de diferenciacion y diversas manifestaciones morfoldgicas. Tiene
un buen grado de diferenciacién y células pequefias con una forma mas consistente
forman una disposicioén circular de Flexner y Homer-Wright crisantemo o falso crisantemo
(crisantemo atipico, las células tumorales estan dispuestas en forma de anillo), hay un
fondo fibroso eosinofilico entre las células tumorales, que es una caracteristica
morfologica diagndstica. Las células estan dispuestas en una estructura de nido de masa
epitelial casi circular u ovalada. Las células y los nucleos tumorales son pequefios,
redondos o fusiformes, con menos citoplasma, rosado o transparente, que aparecen en
forma de nidos pocos diferenciados e intersticiales densos.*

El estesioneuroblastoma se origina en las células progenitoras basales de la cavidad
sinonasal y el epitelio olfatorio en la base anterior del craneo.® Se caracteriza por un
comportamiento biolégico variable que va desde tumores indolentes hasta altamente
invasivos con metastasis regionales y a distancia.®

Puede invadir los senos paranasales, la cavidad nasal, la placa etmoidal, la 6rbita y el
espacio intracraneal y hacer metastasis en el cuello, los huesos, el sistema nervioso
central y los ganglios linfaticos.”

Se ha reportado que los sintomas mas frecuentes son la obstruccion nasal y la epistaxis,
con un predominio significativo de presentacién unilateral vs bilateral.8°1° La cefalea,
rinorrea, dolor facial, otalgia, sinusitis y anosmia son otros sintomas detectables. En los
casos en que el tumor invade la fosa anterior y la 6rbita, puede haber un compromiso de
los nervios craneales en la fisura orbitaria superior y el canal 6ptico. Rakes y cols
reportaron un 53% de pacientes con alguna discapacidad visual asociada a esta

patologia.t!



Actualmente no existe un estandar de clasificaciéon uniforme. Se ha demostrado que el
sistema de estadificacion de Kadish modificado, propuesto por Morita y sus colegas, esta
relacionado con el prondstico y se usa ampliamente para guiar el manejo y el tratamiento
de tumores. 213 (Tabla 1)

Debido a su baja incidencia, faltan grandes ensayos controlados aleatorios para guiar el
tratamiento 6ptimo.*4

Dada la complejidad de la ubicaciéon anatomica, la estructura y las caracteristicas
fisiologicas; la reseccion completa primaria es muy desafiante. La reseccidon quirdrgica
seguida de radioterapia posoperatoria, se considera la opcién de primera linea para los

pacientes.1 16

Presentacion de caso clinico

Se trata de paciente femenino de 69 afios de edad, con antecedentes sistémicos de
hipertension arterial, sin alergias a medicamentos. Inicia padecimiento hace 2 afios al
tener episodios frecuentes de epixtasis, acude con meédico general quien comenta es a
causa de hipertension arterial. Un afio después la paciente nota lesién en cavidad nasal
que producia obstruccion, la cual presenta aumento de tamafio exponencialmente
observandose a través de narina derecha. Acude a servicio de Otorrinolaringologia quien
practica biopsia incisional con diagndstico histopatolégico de Estesioneuroblastoma. Es
referida de forma inmediata al servicio de Oncologia quirdrgica para normar conducta y
control.

Se presentd estable, consciente, tranquila, cooperadora, orientada en sus tres esferas
bioldgicas, a la exploracion maxilofacial normocefalica sin endostosis ni exostosis
palpables, asimetria facial a expensas de aumento de volumen en region de dorso nasal,
arcos ciliares y rebordes infraorbitarios integros, movimientos oculares conservados,
pupilas isocéricas, normorrefléxicas y fotorreactivas, piramide nasal desviada y
asimétrica a expensas de aumento de volumen, narina derecha obstruida, apertura oral
dentro de parametros normales, intraoralmente denticion secundaria incompleta, oclusion

inestable, mucosas eucromicas, movimientos mandibulares conservados. (Figura 1)



Se realiza tomografia de macizo facial cortes axiales, coronales y sagitales observandose
senos maxilares, celdillas etmoidales y senos frontales ocupados, sin involucro de
cavidades orbitarias. (Figura 2)

Se decide realizar procedimiento en conjunto con servicio de Oncologia quirdrgica y
Neurocirugia para reseccion total de la lesion.

Bajo anestesia general balanceada, previo tricotomia, apoyo cefalico con cabezal de
Mayfield, intubacion orotraqueal al primer intento sin complicaciones, protocolo de
asepsia y antisepsia y limitado con campos estériles, se realiza marcaje para abordaje
coronal, infiltracion de lidocaina 2 % con epinefrina 1: 100 000 Ul con fines hemostaticos.
Se realiza incisién bicoronal, diseccién por planos conservando galea en forma
rectangular, se realizan 6 trépanos (2 en punto de McCarthy, 2 puntos en la region del
polo frontal, 2 delante de Bregma). Se efectlia corte lateral del colgajo 6seo con apertura
incidental de la duramadre, se levanta colgajo 6seo, se observa material purulento franco
y masa tumoral ocupando seno frontal derecho. Posteriormente se realiza osteotomia
fronto-orbitaria en una sola pieza (Figura 3), se diseca duramadre de piso anterior de
base de craneo, hasta tubérculo selar, se reseca tumor en region etmoidal y esfenoidal
anterior comunicando las coanas con el seno frontal. Se procede a cierre de duramadre
con prolene 4-0, se coloca malla de titanio en base de craneo piso anterior fijada con
tornillos, se coloca membrana de colageno e injerto de tejido celular subcutaneo como
sellante de piso anterior, asi como Tyssel en defecto dural en su totalidad. Se coloca
colgajo 6seo con placas de titanio, se fija dren de 1/8, se sutura galea con vycril 1.0, piel
con nylon 3-0 puntos sarnoff continuo. Posteriormente se coloca taponamiento
orofaringeo, se infiltra lidocaina 2% con epinefrina 1: 100 000 Ul en regién vestibular
maxilar y narinas de forma bilateral. Se procede a realizar incision circunvestibular, se
levanta colgajo mucoperidstico exponiendo pared anterior de seno maxilar bilateralmente,
se realiza incisién endonasal circular a 5mm del borde vestibular, se comunican ambos
abordajes, se realiza reseccion del resto de la masa tumoral, realizando abordajes
Caldwell Luc de forma bilateral para cureteado de ambos senos maxilares, se lava lecho
quirtrgico con abundante solucion fisiolégica, se comprueba hemostasia, se coloca

gelfoam en fondo de lecho separando la malla craneal de la cavidad nasal. Se



empaquetan 2 gasas tramadas anudadas bilateralmente, se sutura con vicryl 3-0, se lava
con abundante solucion fisilogica, se retira taponamiento orofaringeo.

Paciente sale intubada y en condiciones generales estables, pasa a recuperacion y
posteriormente a sala de terapia intensiva, donde es extubada posterior a vigilancia
neurolégica de tres dias y se realiza control tomogréfico. (Figura 4)

Dos semanas después, se proporciona egreso hospitalario con el objetivo de continuar
controles y manejo adyuvante con radioterapia para minimizar el riesgo de recidiva; sin
embrago la paciente regresa a su lugar de origen perdiendo total comunicacion y cinco
meses después acude al servicio de Oncologia quirdrgica con datos clinicos de recidiva,
asi como infiltracion tumoral a piel de dorso nasal. (Figura 5) Por lo que se decide internar
nuevamente y reintervenir quirdrgicamente.

Bajo anestesia general balanceada, intubacion orotraqueal guiada al primer intento sin
complicaciones, protocolo de asepsia y antisepsia y limitado con campos estériles, se
infiltra lidocaina 2% con epinefrina 1: 100 000 Ul con fines hemostaticos, se inicia incision
amplia de tumor infiltrado en tercio medio, involucrando region de sutura frontonasal,
respetando ambas orbitas, se diseca el mismo de forma roma hasta pared medial de
ambas Orbitas, observando que no existe compormiso de ambas cavidades, se extiende
diseccion hasta region prevertebral, se verifica hemostasia y posteriormente se abordan
senos maxilares comprobando no involucro tumoral de estas regiones faciales, se coloca
tapdn hemostético en lecho quirdrgico con dos gasas tramadas anudadas humedas e
impregnadas con neomicina, posteriormente se planea colgajo frontal para rotacion y
reconstruccion de defecto en tercio medio, se realiza incision en piel frontal, tejido celular
subcutaneo y plano muscular, respetando pediculo de vascularizacién, se procede a
tomar injerto libre de piel en region supraclavicular izquierda, para crear plano mucoso
de cavidad nasal, el cual se sutura al colgajo frontal con monocryl 3-0, (Figura 6) se sutura
defecto en region frontal por planos con vicryl 2-0 puntos de tension y nylon 4-0 en piel,
se sutura colgajo frontal cubriendo defecto en tercio medio con dos puntos de suspension
con nylon 4-0y el resto con nylon 6-0, dando por terminado acto quirargico. (Figura 7) Se
lava con abundante solucion fisiolégica region facial y cavidad oral, se coloca ungiento
de neomicina. Paciente es extubada y revertida de la anestesia general sin

complicaciones, pasando a recuperacion para vigilancia de efectos residuales.



Continuamos pendientes a evolucién hasta egreso hospitalario y envio a radioterapia
adyuvante. Al momento no presenta datos de recidiva, paciente se mantiene estable y

sin complicaciones. (Figura 8)

Consideraciones éticas

Todos los procedimientos realizados en el estudio que involucran los participantes
humanos estaban de acuerdo con los estandares éticos del comité de investigacion
institucional y / o nacional y con la Declaraciéon de Helsinki 2013. Se siguieron los
lineamientos éticos de la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, para protocolos
de investigacién en seres humanos y de la Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-

2012, para el uso y confidencialidad el expediente clinico y fotografias clinicas.

Resultados

Se reporta en la literatura la alta incidencia de recidiva que presenta el
estesioneuroblastoma, desafortunadamente al ser una patologia rara y con bajo
porcentaje entre las neoplasias malignas, no se cuenta con amplia informacion para
determinar el mejor enfoque terapéutico, que permita eliminar totalmente el riesgo de
recidiva. En este caso particular, la paciente cursé con una evolucion torpida presentando
nuevamente datos clinicos de recidiva tumoral 5 meses posterior a la primer cirugia. Es
necesario mencionar que no se llevo a cabo el seguimiento adecuado de las fases del
protocolo determinado, en este caso cirugia y radioterapia posoperatoria. Por lo tanto se
tomo la decisién de iniciar nuevamente el protocolo escalonado con cirugia primero y

radioterapia posoperatoria inmediata.

Discusion

Los neuroblastomas olfatorios representan del 2 al 3% de todos los tumores malignos en
la cavidad nasal y los senos paranasales. Tienen tendencia a invadir la érbita 6sea y la
base anterior del craneo.”: 18

Debido a la rareza de esta enfermedad, los factores prondsticos y las estrategias de
tratamiento mas adecuadas siguen sin estar claros. Tradicionalmente, la cirugia

combinada con RT posoperatoria ha sido el pilar de tratamiento.® 20. 21



Se ha comentado que cualquier modalidad de tratamiento sola, ha sido muy debatida.??
23,24

Los beneficios de la radioterapia preoperatoria, que incluyen la reduccion del tumor y una
menor carga de metastasis linfaticas y hematogenas, han justificado una evaluacion
adicional de la secuencia combinada de cirugia y radioterapia.?®

Ciertos estudios han afiadido quimioterapia a la cirugia combinada y radioterapia. Sin
embargo, hasta la fecha, este enfoque trimodal no ha sido validado en grandes estudios
C||,niCOS.26‘ 27, 28, 29

En pacientes que recibieron radioterapia sola, la supervivencia se redujo sustancialmente
al 42,4 %; un andlisis posterior reveld que el 84,4 % de los pacientes (27/32) de este
grupo tenian tumores en estadios C o D. En particular, ninguno de los pacientes con
tumores en estadio D sobrevivid mas de 5 afios con radioterapia sola. Por lo tanto, como
se informd en un estudio anterior, la radioterapia sola no fue la opcién éptima en etapas
avanzadas.*°

En la préactica clinica, la radioterapia preoperatoria puede reducir la carga tumoral y en
ocasiones conducir a una respuesta completa, lo que es beneficioso para la preservacion

de los érganos criticos adyacentes y la reseccion completa del tumor.31:32

En el tratamiento del neuroblastoma olfatorio, la recurrencia locorregional y las metastasis
a distancia son los principales contribuyentes al fracaso, que se producen muchos afos
después del tratamiento. La proximidad entre el tumor y los nervios 6pticos, el quiasma,
el cerebro y el tronco encefalico puede aumentar el riesgo de dafio de érganos criticos
con la cirugia radical. Por lo tanto, la radioterapia juega un papel importante en el
tratamiento; particularmente para la preservacion de érganos vitales en casos con

invasion tumoral extensa a tejidos adyacentes. 33
Conclusiones

El neuroblastoma olfatorio o estesioneuroblastoma es un tumor con un tratamiento
controvertido debido a su baja incidencia. Aunque las cifras de supervivencia se han
incrementado en los ultimos afos gracias al empleo de protocolos agresivos que

combinan grandes resecciones quirurgicas, radioterapia y quimioterapia, las recidivas



locorregionales y las metastasis a distancia continuan siendo un reto para el cirujano.
Cabe mencionar que el tratamiento sisteméatico con cirugia y radioterapia adyuvante, asi
como radioterapia neoadyuvante en el caso de estesioneuroblastomas de amplias
dimensiones, con el objetivo de preservar estructuras primordiales, han sido el mejor pilar
de tratamiento demostrado. Por lo tanto consideramos llevar a cabo una serie de pasos
esquematizados con el objetivo de cumplir estos requisitos. Sin embargo, ya que
contamos con poca informacién, debido a que nos enfrentamos a una patologia de baja
incidencia, es necesario realizar estudios retrospectivos, prospectivos y comparativos con

el fin de establecer el algoritmo de tratamiento idoneo para esta compleja entidad.
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Tablas y Figuras

Tabla 1. Sistema de estadificacion de Kadish modificado.

GRADO | EXTENSION

A Tumor limitado a la cavidad nasal
B Tumor en cavidad nasal y senos paranasales
C Tumor localizado mas alla de la cavidad nasal y senos paranasales

(6rbita, base del craneo, etc)

D Metastasis a distancia

Figura 1. Vista anterior y laterales preoperatorias.
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Figura 2. Tomografia simple de macizo facial. Cortes axial, coronal y sagital.

Figura 3. Acceso superior por osteotomia fronto-orbitaria y acceso inferior por abordaje

Degloving de la primera cirugia.
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Figura 4. Control tomogréfico posterior a tres dias de la intervencion
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Figura 6. Disefo del abordaje y colgajo frontal para cubrir defecto
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Figura 8. Control posoperatorio al mes.
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