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RESUMEN:

Evaluacion tomografica del sitio de insercion del papiloma nasal invertido de
pacientes tratados en el Hospital General “Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro
Médico Nacional La Raza.

Autores: Pifia Uribe, Guillermo. Flores Meza, Beatriz. Mendoza Gonzalez Gabriel. Lugar
de realizacién: Servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, del
Hospital General “Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”,
Ciudad de México. Introduccién: El papiloma nasal invertido es el segundo tumor
benigno mas frecuente de los senos paranasales, éste tiene un porcentaje de
malignizacion y recurrencia. El sitio de insercidn mas frecuente descrito en la literatura
es la pared medial del seno maxilar. Los métodos de imagen como la tomografia
computarizada nos ayudan a identificar sitio de insercion y extension, para poder planear
el abordaje quirdrgico y poder tener como obijetico la reseccion completa del tumor.
Actualmente el tratamiento de eleccion es la cirugia endoscopica de nariz y senos
paranasales. Antecedentes: El papiloma nasal invertido fue descrito por primera vez en
1854, a partir de esa fecha numerosos estudios se han llevado a cabo sobre su
histologia, factores de riesgo y su transformacion maligna a carcinoma escamoso de
senos paranasales. En 1992 se realizo la primera reseccion de papiloma nasal invertido
a través de cirugia endoscépica, dejando a un lado la cirugia abierta. Actualmente en
México no existe estadistica del sitio de insercion mas frecuente. Al ser una patologia
con potencial transformacion maligna se debe tener en cuenta la reseccion desde su sitio
de insercion y respetar los principios de la cirugia oncolégica que es dejar margenes
libres. Por lo tanto, se busca evaluar el sitio de insercién en poblacién mexicana para
poder posteriormente planear mediante técnicas endoscépicas combinadas los
abordajes 6ptimos para resecar por completo la neoformacién y evitar recurrencias que
puedan llevar a una transformacion maligna. Objetivo general: Determinar cuél es el
sitio de insercidon mas frecuente del papiloma nasal invertido evaluado por tomografia
simple y/o contrastada de nariz y senos paranasales en pacientes tratados en la UMAE
HG CMNR. Material y métodos: Disefio transversal, observacional, retrospectivo. Se
llevara a cabo en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza”, Centro Médico Nacional “La Raza”. Incluyendo a todos los
pacientes con diagndstico histopatolégico confirmado de papiloma nasal invertido, desde
el aio 2018 hasta febrero del 2023, obteniendo los datos de los expedientes
conformados de sus evaluaciones médicas para la obtencion de la informacion
demografica, clinica e imagenoldgica, a fin de obtener el estudio tomografico y evaluar
los cambios radiologicos descritos en la literatura para identificar su sitio de insercion.
Andlisis estadistico: se aplicara estadistica descriptiva, frecuencias y porcentajes para
las variables categoricas. En las variables cuantitativas se evaluaran medias, medianas



y promedios. Se utilizara el software SPSS V24. Recursos e infraestructura: Se cuenta
con los siguientes recursos humanos: la Dra. Beatriz Flores Meza y el Dr. Guillermo Pifia
Uribe, médico jubilado, adscrito y profesor adjunto y titular de la especialidad,
respectivamente, del servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello del
Hospital General de Centro Médico Nacional “La Raza”, ambos con capacitacion en
direccion de tesis. Asi mismo con el Dr. Gabriel Mendoza Gonzalez, sustentante del
proyecto de investigacion, actualmente médico residente de cuarto afio en el servicio de
Otorrinolaringologia y Cirugia de cabeza y cuello. Expedientes de pacientes conformados
de sus evaluaciones médicas y paraclinicos de la UMAE Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza”, del Centro Médico Nacional “La Raza”, uno de los
hospitales de México con mayor numero de pacientes del IMSS. Atiende
derechohabientes con diagnéstico de papiloma nasal invertido, realizando cirugias
endoscopicas y abiertas para la reseccién de esta patologia con posterior seguimiento
por la consulta externa. Experiencia de grupo: Los investigadores participantes, tanto
los asociados como el responsable, tienen afios de experiencia en la atencion de
pacientes con patologia benigna y maligna de nariz y senos paranasales, asi como en el
desarrollo de tesis e investigaciones clinicas. El servicio de Otorrinolaringologia del CMN
‘La Raza”, cuenta con una gran experiencia atendiendo pacientes con papiloma nasal
invertido evaluando estudios imagenolégicos y realizando resecciones quirdrgicas
determinando su sitio de insercion.

Tiempo a desarrollarse: abril a junio 2024

Palabras claves: papiloma nasal invertido, tomografia, sitio de insercién, cirugia
endoscépica.



ANTECEDENTES
El papiloma nasal invertido (PNI) es el segundo tumor benigno mas frecuente del tracto

nasosinusal (1). Fue descrito por primera vez en 1854 como un tumor de las fosas
nasales y senos paranasales, con 3 caracteristicas principales que lo distinguen de otros
tumores de los senos paranasales: relativa agresion local, altas tasas de recurrencia, ya
sea temprana o tardia, y posible asociacion con carcinoma, diagnosticado inicialmente o
en la recurrencia. En la clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de
2005, el papiloma invertido comprende papiloma invertido, oncocitico y exofitico, con
tasas del 62%, 6% y 32%, respectivamente. La incidencia oscila entre 0,2 y 1,5/100.000
por afio. La proporcion de sexos oscila entre 2-5 a 1 hombre a mujer. La gran mayoria
de los papilomas invertidos se producen en adultos, con una edad media en el momento
del diagnostico de 55 afios (2). Estos tumores surgen de la membrana de Schneider, una
mucosa respiratoria derivada del ectodermo sinonasal, que es embriolégicamente
diferente de la mucosa del tracto respiratorio superior derivada del endodermo (3). Dentro
de los factores de riesgo se han implicado exposiciones ocupacionales, como soldadores
y aquellos trabajadores expuestos a solventes organicos, fumar parece mas critico para

la recurrencia y la displasia en lugar de la aparicién inicial del papiloma invertido (4).

A pesar de como su nombre lo describe, su asociacion con el virus del papiloma no esta
bien esclarecida aun. Varios autores han descrito el posible papel oncogénico del virus
del papiloma humano (VPH) en el papiloma nasal invertido, la gran mayoria de ellos no
consiguen resultados estadisticamente significativos. En general, se sugiere que otros
mecanismos ademas de la integracion del VPH operan en la progresién del cancer y que
la infeccién por VPH corresponde a un evento promocional temprano en la oncogénesis
de varios pasos de PNI. Se requeririan eventos genéticos o epigenéticos posteriores para
producir displasia celular y progresion a carcinoma. Ademas, las tasas de deteccién de
VPH varian ampliamente en la literatura, oscilando entre 0y 72 %, y con un promedio de
alrededor del 25 % en papiloma nasal invertido. (3)

La localizacion del sitio de insercion del PNI descrito en la literatura se origina
principalmente en la pared nasal lateral, seguido del seno etmoidal, el seno maxilar vy,

con menos frecuencia, en los senos frontal y esfenoidal. La presentacion de PNI es



generalmente unilateral (> 90% de los pacientes) pero se ha informado compromiso
bilateral del tracto sinonasal, con incidencias que van desde <1 a 9% (3).

Histolégicamente se caracteriza por una invaginacién del epitelio superficial en el
estroma subyacente, de ahi el término “invertido” en este tipo de papiloma. El epitelio
puede ser del tipo escamoso queratinizado, respiratorio o de transicion, que pueden
coexistir en proporciones variables. La membrana basal esta intacta, separando el
epitelio invertido hiperplasico del estroma subyacente, que también es normal. A veces
se pueden encontrar componentes exo y/o enddfitico dentro del papiloma nasal invertido.
Se observan varios grados de hiperplasia hasta en un 10%. Estos signos no
necesariamente indican carcinoma, pero alertan al patélogo a un examen mas detenido
(2). ElI examen patologico después de la biopsia focal puede conducir a una tasa de
falsos negativos de hasta el 17% debido a la técnica de muestreo adoptada. (5)

En cuanto a la recurrencia, en 2019 se llevd a cabo un estudio retrospectivo en un
hospital de tercer nivel en Sao Paulo Brasil, en donde se analizo la recurrencia siendo
34.09% en un tiempo medio de 24.6 meses. El etmoides fue el sitio de origen en el
73,34% de los casos recurrentes, seguido del maxilar en el 66,67% de los papilomas

recurrentes (6).

La literatura actual sugiere una tasa promedio de transformacion maligna para el
papiloma de Schneider del 10%, con un rango de 5 a 27%. Los principales hallazgos
histol6gicos confirman con mayor frecuencia el carcinoma de células escamosas (SCC),
aunque también se han informado adenocarcinoma, carcinoma mucoepidermoide,
carcinoma indiferenciado sinonasal y carcinoma de células pequefas en asociacién con

el papiloma de Schneider

Hay dos formas principales en las que un papiloma de Schneider puede transformarse
en una lesion maligna: cuando el papiloma de Schneider y la malignidad ocurren en la
misma lesion (malignidad sincrénica) o cuando se desarrolla una malignidad en el sitio

de la reseccion previa del papiloma sinonasal (malignidad metacronica) (3).

Clinicamente el sintoma mas frecuente que lleva al paciente por una consulta al

otorrinolaringdlogo es la obstruccion nasal unilateral con rinorrea acuosa; la rinosinusitis



unilateral con sintomas relacionados, como dolor de cabeza y dolor facial, puede deberse
a una obstruccion mecénica del drenaje sinusal. La epifora, la proptosis y la diplopia
pueden estar asociadas con lesiones avanzadas que involucran la orbita y deben hacer
sospechar una transformacion maligna. La endoscopia nasal suele mostrar una masa
polipoide palida con aspecto papilar o cerebriforme que sobresale del meato medio, lo
que sugiere claramente la naturaleza de la lesion. En ocasiones, la coexistencia de
polipos inflamatorios puede dificultar el diagndstico endoscoépico. En cualquier caso, esta
indicada una biopsia realizada bajo guia endoscopica para establecer la histologia
definitiva (1).

Dentro del abordaje diagndstico tras la biopsia es necesaria la realizacion de un estudio
de imagen, el estudio de eleccion es la tomografia simple de nariz y senos paranasales.
Este estudio nos permitird delimitar la extensién del tumor, tener un acercamiento al sitio
de insercion, valorar las estructuras adyacentes al tumor y por dltimo clasificar y

determinar el tipo de abordaje quirdrgico a ejecutar. (7)

Una de las principales ventajas de la tomografia es poder evaluar las estructuras 6seas,
por lo que en nuestro medio debe considerarse el método de referencia para determinar
los cambios 6seos subyacentes del PNI, incluida la esclerosis, la erosion y, en ocasiones,
la destruccion. En particular, la hiperostosis focal puede considerarse la pista mas util en
la prediccion preoperatoria del origen del tumor, tanto en el caso de apariencia "en placa"

como en "forma de cono". (5)

En el afo 2000, Krouse desarroll6 una clasificacion basada en la extension tumoral

evaluada en radiologia (tabla 1)

Estadificacion | Localizaciéon del tumor

T1 Tumor confinado a la cavidad nasal, sin extensibn a los senos

paranasales.

T2 Tumor que involucra el complejo osteomeatal y los senos etmoidales
y/o la porcion medial del seno maxilar, con o sin compromiso de la

cavidad nasal.
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T3 Tumor que afecta las paredes lateral, anterior, posterior, inferior o
superior del seno maxilar, el seno esfenoidal y/o el seno frontal, con

o0 sin criterios para T2.

T4 Tumor con extension extranasal/extrasinusal, para involucrar
estructuras adyacentes contiguas, como la orbita, el compartimento
intracraneal o el espacio pterigomaxilar o tumores asociados con

malignidad.

Se ha propuesto un nuevo sistema de estadificacion enfocada en el pronéstico de
recurrencia del PNI manejado con técnicas endoscopica como tratamiento primario de

acuerdo a su localizacion. (8)

Grupo Localizacién Riesgo relativo de recurrencia

Grupo A Papiloma invertido confinadoa | 3%
la cavidad nasal, seno etmoidal
o pared medial del maxilar.

Grupo B Papiloma nasal con involucro de | 19.8%
cualquier pared maxilar
(ademas de la pared medial),
seno frontal o seno esfenoidal.

Grupo C Papiloma nasal con extension 35.3%
mas alla de los senos
paranasales.

Las caracteristicas de la TC, como la opacificacion y los cambios osteiticos circundantes,
incluida la hiperostosis focal, los puntales 6seos, el adelgazamiento 6seo, la dehiscencia
y la calcificacion intratumoral, predicen el origen del tumor y la union a las estructuras

subyacentes de la base del craneo anterior y de los senos paranasales.

En un estudio realizado por Fang et al, la hiperostosis en forma de cono coincidié con el
origen del tumor en el 100% de todos los pacientes (9). La reabsorcion 6sea ocurre mas

frecuente en la pared medial del seno maxilar, seguido de la lamina papiracea. El septum
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siempre esta conservado (10). Estos cambios 6seos, que nos orientan al sitio de
insercion, y toman relevancia en el contexto de que seran el objetivo quirtrgico por

resecar para evitar la recurrencia (11).

Se han observado cambios 6seos inducidos por el tumor, tanto por actividad
osteoblastica como osteoclastica, esta ultima altera la estructura ésea normal y por lo
tanto conduce a la infiltracion de células tumorales, lo que apoya el concepto de retirar y

perforar el hueso adyacente a la localizacion del tumor (12) (13).

Multiples estudios han informado que el valor predictivo positivo de la tomografia
computada (TC) para determinar el origen del papiloma nasal invertido es de hasta 89 a
100 %. Sin embargo, estos estudios estuvieron limitados por tamafios de muestra
pequefios (14).

Dentro de los hallazgos tomograficos destaca la hiperostosis focal, la cual se define como
un engrosamiento 6seo excéntrico y una esclerosis que afectaba solo una porcién
limitada de la pared de un seno paranasal. En un estudio retrospectivo realizado en Seul,
corea en 2007 se evaluaron 55 lesiones asociadas con hiperostosis focal en imagenes
de TC y se revel6 que la ubicacion de la hiperostosis en 49 de estas lesiones coincidia
con el sitio real de insercion del tumor. Por lo tanto, la determinacion basada en TC de
las ubicaciones de las areas de hiperostosis focal correspondié al origen tumoral real

(determinado quirdrgicamente) en el 89,1 % de los casos.

Dilip Saha et al, concluyeron que cuando los origenes del PNI se correlacionaron con las
areas de hiperostosis en la TC, las areas de hiperostosis en forma de cono coincidieron
eternamente con el tumor real origen, sin excepciéon. Por el contrario, algunas de las

areas hiperostosicas en forma de placa no lograron predecir el origen de PNI (15).

Los hallazgos de TC de adelgazamiento 6seo, arqueamiento y erosién pueden deberse
a un aumento en la presion ejercida por el tumor a medida que crece. Por lo tanto, es
poco probable que dichos cambios en el hueso estén asociados con el sitio de origen del
tumor. Hubo una correlacion entre la deteccion por TC de areas en las que habia cambios

esclerdticos o hiperostosis y la determinacion endoscopica del origen del tumor (16).
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La tomografia es de gran utilidad preoperatoria para evitar reseccion de estructuras
innecesarias (17).

Desde 1999 se han realizado estudios retrospectivos en donde evallan cambios 6seos
en tomografia que corresponden al sitio de insercion, en un estudio realizado en
Tuebingen, Alemania Se identificaron areas calcificadas dentro del tejido blando tumoral
en 15 (52%) de las 29 tomografias computarizadas. En 10 de estos examenes las
calcificaciones se clasificaron como estructuras 6seas atrapadas (la mayoria pertenecian
al cornete medio o inferior 0 a la pared nasal lateral). Asi mismo el compromiso 6seo se
describid6 como adelgazamiento en 27 (93%) de los 29 casos de papiloma invertido
primario o como alteracion del abombamiento en 23 (79%) de los 29 casos de papiloma
invertido primario. De acuerdo con otros informes clinicos, se encontré que los aspectos
tipicos de los cambios 6seos eran el adelgazamiento y el arqueamiento de las estructuras
Oseas en 27 (93%) de los 29 exdmenes de TC de papilomas primarios invertidos, la
mayoria de los cuales involucraron los cornetes medios o la pared nasal lateral.
Observamos que la erosion franca ocurre con mayor frecuencia en los casos de papiloma
invertido asociado a malignidad, pero también se encontrd erosion franca en pacientes

con enfermedad benigna (18).

Otro estudio de imagen de creciente importancia es la resonancia magnética, la cual
entre los diferentes signos caracteristicos son: la alternancia de bandas hiperintensas e
hipointensas en las porciones soélidas del tumor en imagenes de resonancia magnética
T2w o T1w con contraste conocidas como CCP (también denominada “aspecto estriado
septado” o “patron columnar”) es probablemente el mas importante, caracteristica
distintiva de PNI. (5)

Los papilomas invertidos son bien conocidos por exhibir un patron de crecimiento
centrifugo. Por ejemplo, aunque el tumor de la cavidad nasal también se extienda a la
pared medial del seno maxilar y llene el antro, no es necesaria la maxilectomia medial
endoscopica, siempre que el origen del tumor siga localizado en la cavidad nasal. Por el
contrario, cuando la hiperostosis de la pared del seno se asocia con un tumor del seno
maxilar, la maxilectomia medial endoscopica debe planificarse preoperatoriamente, ya

gue es muy probable que el origen del tumor esté en el seno maxilar. Lee et al enfatizo
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que es importante determinar inicialmente la ubicacion del sitio de unién del tumor
durante la cirugia. Por lo tanto, la identificacion preoperatoria del origen del tumor seria
Gtil para elegir un abordaje quirargico adecuado. Dentro del protocolo de estudio de todos
los tumores de nariz y senos paranasales es necesario tanto un método de imagen,
rapido, costeable y eficiente para poder orientar al tipo de patologia que se esta
estudiando, y una biopsia, la cual se puede prescindir solo en tumores vasculares. La
deteccion preoperatoria del origen del tumor basada en TC, podria facilitar la
planificacion de la cirugia y evitar la reseccion innecesaria de estructuras anatomicas no

afectadas (9).

La reseccion incompleta del tumor se considera el principal factor causal de recurrencia.
La eleccién del cirujano para el tratamiento de los PNI est4 guiada por el proposito de
extirpar completamente la lesién, reduciendo la morbilidad quirdrgica. El abordaje
externo se habia considerado durante mucho tiempo el estandar de oro de los papilomas
invertidos. La introduccion de técnicas endoscopicas y la mejora de la instrumentacion
quirdrgica, junto con el equipo de navegacion intraoperatoria, han revolucionado el

manejo de este tipo de lesiones de los senos paranasales (19).

Se han utilizado enfoques quirdrgicos agresivos, como la maxilectomia medial a través
de una incisién externa, para tratar el papiloma invertido. Desde la década de 1990, con
la experiencia acumulada de las técnicas quirargicas endoscopicas de los senos nasales,
muchos cirujanos han utilizado abordajes endoscopicos intranasales relativamente

menos invasivos para resecar el papiloma invertido (9).

Debido a que el papiloma nasal invertido puede tener varios sitios de insercién es
imperante para su planificacion el uso de técnicas endoscopicas combinadas para poder

asegurar la reseccion completa del sitio de insercion (20).

A fines de la década de 1990, se informé que la maxilectomia medial endoscopica era
un procedimiento eficaz para el PNI que surge del seno maxilar. La maxilectomia medial
endoscopica (EMM) implica la reseccién de la pared lateral, incluidos el cornete inferior
y el conducto nasolagrimal (NLD). Ofrece un mejor acceso al seno maxilar. Sin embargo,

la reseccion excesiva del cornete inferior puede causar el sindrome de la nariz vacia (21).
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Abordaje quirtrgico segun extensiéon tumoral

Involucro Abordaje quirdrgico sugerido

Tabique endoscopica endonasal

Pared lateral de la cavidad nasal Etmoides

anterior o posterior

Etmoides y espacios esfenoidales

Seno maxilar (pared medial, superior o

posterior)

Espacio frontal y seno frontal (afectacion
medial limitada)

Pared lateral del seno frontal Endonasal endoscépico + colgajo
osteoplastico frontal (p. ej., abordaje

bicoronal)

Extension extrasinusal Externo (p. ej., abordaje paralateronasal)

Carcinoma asociado

La rinotomia lateral con maxilectomia medial ha sido considerada como el estandar de
oro para un abordaje externo. Sin embargo, este abordaje conduce a sangrado
significativo, cicatrizacién permanente y desfiguracion facial (22).

El éxito depende de la exposicion completa del punto de insercién del tumor, lo que
permite la reseccion total, ya que la mayoria de las recurrencias ocurren temprano,
dentro de los 2 afios posteriores a la cirugia, generalmente en el sitio de la lesion
primaria. La reseccidbn monobloque rara vez es factible por via endoscépica; por lo
general se requiere citorreduccién, extendida hasta que se identifique el punto de
insercion. ldealmente, la liberacion del punto de implantacion del tumor es subperiéstica,

seguida del fresado del hueso subyacente. Se debe enviar la mayor cantidad posible de
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tejido tumoral a patologia, para limitar el riesgo de pasar por alto un sitio de carcinoma
pequefio. Muchos autores recomiendan la biopsia por congelacion de los bordes de
reseccion de la mucosa, para asegurar una reseccion completa, repitiendo el examen en

tejido sano.

A partir del advenimiento de la cirugia endoscopica de nariz y senos paranasales y de
las técnicas combinadas que estan surgiendo, se ha visto que este tipo de abordaje

reduce hasta en un 44% el riesgo de recurrencia en comparacion con la técnica abierta.

Un metaanalisis realizado en 2016 comparo la recurrencia del PNI siguiendo diferentes
tipos de abordaje, ya sea abierto o endoscopico, dicho estudio concluyo que un abordaje
endoscépico redujo el riesgo de recurrencia de PNI en un 45 % para la enfermedad en
estadio 1 de Krouse. Sin embargo, en el grupo de estadio 4 de Krouse, un abordaje
endoscopico aumento el riesgo de recurrencia en un 92 %. Aunque hay datos limitados
sobre el estadio de Krouse y el riesgo de recurrencia, este hallazgo sugiere que la
recurrencia depende no solo del abordaje quirtrgico, sino también del sitio, el origen y el
tamafio del tumor. (22)

La radioterapia (RT) puede considerarse en dos circunstancias: carcinoma asociado e
imposibilidad de cirugia. No hay consenso en cuanto a las indicaciones de RT en PNI,
pero el carcinoma asociado y la imposibilidad de cirugia son ampliamente reconocidos.
Para la RT posoperatoria, la dosis promedia 56 Grays, ya sea que la reseccion haya sido
microscépicamente completa o no. Para RT exclusiva (en pacientes no operables), la
dosis media en 61 Grays. En caso de carcinoma, la cirugia seguida de RT parece mas
eficaz que la cirugia exclusiva o RT en términos de supervivencia a los 5 afios, que es
del 84% para el tratamiento asociado frente al 41% para el tratamiento exclusivo (p =
0,006) (2).

El manejo del papiloma invertido sigue siendo controvertido, principalmente debido al
alto riesgo de recurrencia y la asociacion con la malignidad. Con un mayor conocimiento
con respecto a la etiopatogenia de este tumor benigno, podremos comprender mejor su
historia natural y prevenir o manejar de manera mas eficiente tanto la enfermedad

primaria como la recurrente. (23)
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Con todo lo anterior, conociendo la tasa de recurrencia y su importancia como una
patologia con tendencia a la transformacion maligna, cuyo diagndstico por imagen es un
pilar en la decision de la técnica quirdrgica, se podria concluir que dicha evaluacion
tomografica para planeacion quirargica es con fines oncolégicos, por lo que se propone

su estudio en este trabajo.
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MATERIAL Y METODOS
1. Tipo y Disefio del estudio

Tipo de estudio: Retrospectivo, unicéntrico, transversal, observacional y analitico.
Disefio: serie de casos

Centro de estudio: Servicio de Otorrinolaringologia, UMAE- HG DR.GGG CMN “La

Raza”

Periodo de estudio: se incluiran todos los pacientes con confirmacion diagndstica de

papiloma nasal invertido desde el afio 2018 hasta febrero del 2023.
Fecha de realizacion: abril a junio del 2024.

Se revisaran expedientes de pacientes con diagnostico de Papiloma nasal invertido y
qgue cuenten con estudios tomograficos de nariz y senos paranasales del Hospital
General “Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza” y que
reunan los criterios de inclusion. Analisis estadistico: se aplicara estadistica de tipo
descriptiva, con frecuencias y porcentajes para las variables categoricas. En las variables
cuantitativas se evaluaran medias, medianas y promedios. Se utilizara el software SPSS
V24

Tamano de Muestra

A conveniencia. El tamafio de la muestra estara formado por los estudios de imagen de
los pacientes con diagndstico histopatologico de papiloma nasal invertido, en el
Hospital General de Centro Médico Nacional La Raza

Tipo de Muestreo

No probabilistico.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

El presente proyecto se enviara a revision y se solicitara la aprobacién del protocolo por
el Comité Local de Investigacion y Etica del Hospital General Centro Médico Nacional
“La Raza”. Al contar con este, el investigador asociado revisara los expedientes de los
pacientes con diagndstico de papiloma nasal invertido dentro del periodo comprendido
entre enero del 2018 a febrero 2023, del servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de
Cabeza y cuello del Hospital General “Gaudencio Gonzalez Garza”, del Centro Médico
Nacional “La Raza”, que, a su vez, cumplan con los criterios de inclusion previamente

mencionados.

En los expedientes, se indagara la siguiente informaciéon; en el apartado de
“Caracterizacion  clinica” de los pacientes: Sexo, comorbilidades, presencia o
ausencia de tomografia previa a la cirugia, realizacion de toma de biopsia previa a la
cirugia, asi como el resultado de dicha biopsia, resultado de biopsia postquirargica. Para
el apartado de “Resultados obtenidos”, se evaluara los cambios tomograficos en nariz y
senos paranasales tales como hiperostosis focal, hiperostosis en cono, adelgazamiento
0seo, calcificaciones intratumorales y se describira el sitio anatomico dentro de la nariz

y los senos paranasales en el que se localiza para determinar su sitio de insercion.

Los datos seran recabados en la hoja de recoleccién de datos para posteriormente
incluirlos en una hoja del programa Excel. Finalmente, la investigadora asociada realizara
el analisis estadistico final utilizando el software SPSS V24. Con los resultados, se

elaborard un escrito final.
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CONSIDERACIONES ETICAS

El propésito de la presente investigacion es promover el bienestar del ser humano y se
realizara segun el marco legal establecido en el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion para la Salud, conforme a los aspectos éticos de la
Investigacion en seres humanos, Titulo I, Capitulo I, Articulo 17 y a la Declaracién de
Helsinki y sus enmiendas.

Se considerara una investigacion Categoria |, sin riesgo, por ser un estudio
retrospectivo, en el cual se realizara la obtencién de datos a través de revision de
expedientes electronicos y estudios tomograficos de nariz y senos paranasales, nunca
se revisara a pacientes.

El presente protocolo se apega a la “Ley federal de proteccion de datos personales en
posesidn de los particulares” publicada el 5 de julio del afo 2010 en el Diario Oficial de
la Federacion: Capitulo I, Articulo 3 y seccion VIl en sus disposiciones generales la
proteccién de datos. La confidencialidad de los datos del paciente sera garantizada
y respetada mediante la asignacion de folios que sélo los investigadores
conoceran, para brindar la seguridad de que no se identificara al sujeto y que se
conservara la confidencialidad de la informacion relacionada con su privacidad, el
cual se salvaguardara a disposicién de los investigadores y de las instancias legalmente
autorizadas, en el caso de asi requerirlo durante 5 afios.

Los posibles participantes son considerados un grupo importante de pacientes con
patologia nasal premaligna que ya han sido sometidos a reseccién quirdrgica, el
beneficio para los participantes en forma directa sera nulo, sin embargo se pretende
analizar las caracteristicas que tienen los estudios tomogréficos en el sitio de origen del
Papiloma Nasal Invertido, aunque no existe un beneficio directo estos pacientes
participantes con su expediente electrdnico, si ayudara a entender mas sobre este
tema y posiblemente ofrecer un mejor abordaje quirdrgico conociendo con mas
precision que tipo de inserciones se han presentado en nuestra poblacion, ya que
existe el potencial riesgo de que esta neoplasia pueda malignizarse.

No existe riesgo alguno al realizar la revision de los datos clinicos de cada uno de los
pacientes en sus expedientes electronicos y sus estudios tomograficos.

El presente protocolo sera sometido a aceptacion por el Comité Local de Investigacion y
Etica del Hospital General Centro Médico Nacional La Raza.
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CONFLICTO DE INTERESES

El investigador responsable, asi como los investigadores asociados, aseguran que no
existe ningun conflicto de interés para la realizacion de este estudio ni para su

publicacion.

RESULTADOS

En nuestro estudio se incluyeron una muestra total de 76 pacientes, de los cuales 37

fueron excluidos por no contar con los criterios de inclusion, el 81% de los pacientes que

fueron excluidos del estudio fue por ser pacientes que presentaban recidiva y el 3.94%

del total de la muestra present6 degeneracion maligna a carcinoma escamoso. De los 39

pacientes incluidos en el estudio, el 64.1% fue de sexo masculino y el 35.9 fue de sexo

femenino. La edad media de presentacion fue de 58.2 afios.

Frecuencia |Porcentaje
25 64.1
Masculino
Femenino |14 35.9
Total 39 100.0

SEXO

W ascuino
[EFemenino
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El sitio méas frecuente de insercion evaluado por tomografia fue la pared medial del seno
maxilar, presentandose en un 33.33% de los pacientes, seguido por la pared lateral del

seno maxilar (23.3%) y etmoides anterior (15.4%).
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SITIO DE INSERCION ESPECIFICO

Frecuencia Porcentaje

Pared anterior de seno maxilar 3 1
Pared lateral de seno maxilar 9 23.1
Pared medial de seno maxilar 13 33.3
Techo de seno maxilar 1 2.6
Septum 2 51
Etmoides anterior 6 15.4
Cornete medio 2 5.1
Cornete inferior 1 2.6
Pared posterior de seno maxilar 2 5.1
Total 39 100.0

SITIO DE INSERCION ESPECIFICO

1257

10,07

Frequency
T

5.09

2.5
0.0 T T T T T T T T T
Pared Pared Pared Techode Septum Etmoides Cornete  Cornete Pared
anterior de lateral de  medial de seno nterior medlio inferior  posterior
SEno SEno Seno maxilar de seno
maxilar maxilar maxilar maxilar

SITIO DE INSERCION ESPECIFICO
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Dentro de los hallazgos tomograficos que soportan el origen de insercién se encontré

que la hiperostosis focal se encontr6 en un 71.8% de todas las tomografias, el

adelgazamiento 6seo (56.4%), hiperostosis en cono (51.3%) y calcificacion tumoral

(46.2%).

Hiperostosis focal tomogréfico

Frecuencia | %
Presente 28 71.8
Ausente 11 28.2
Total 39 100.0

Hiperostosis en cono tomogréfico

Frecuenci | %

a

Presente |20 51.3
Ausente |19 48.7
Total 39 100.0
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HIPEROSTOSIS FOCAL TOMOGRAFICA

Percent

T T
Presente Ausente

HIPEROSTOSIS FOCAL TOMOGRAFICA

HIPEROSTOSIS EN CONO TOMOGRAFICO

60

404

304

T T
Presente Auserte

HIPEROSTOSIS EN CONO TOMOGRAFICO




Adelgazamiento éseo tomografico

ADELGAZAMIENTO OSEO TOMOGRAFICO

Frecuenc | %
ia
Presente 22 56.4 "
Ausente 17 43.6 ”“
Total 39 100.0
o ssuenro oseo TomoGRG
Calcificacién tumoral CALCIFICACION TUMORAL TOMOGRAFICA

B0

50

Frecuencia | %

Presente 18 46.2 g
Ausente 21 53.8
Total 39 100.0

T T
Presente Ausente

CALCIFICACION TUMORAL TOMOGRAFICA

De acuerdo con la clasificacion de Krouse, el estadio T2 fue la presentacion mas comun,

representando el 76.92% en todos los pacientes.
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CLASIFICACION DE KROUSE

CLASIFICACION DE KRAUSE

304

[Estadio| Frecuencia |%
1 |2 5.1 3
T2 |30 76.9 i
T3 7 17.9
Total | 39 100.0 ’—‘
o T

T
T2 T3

CLASIFICACION DE KRAUSE

Se realizo la prueba de Chi cuadrada, encontramos asociacion estadisticamente

significativa con una p <0.05 entre el sitio de insercion y la hiperostosis focal, asi también

entre la hiperostosis focal y la clasificacion de Krouse.

SITIO DE INSERCION HIPEROSTOSIS FOCAL
ESPECIFICO TOMOGRAFICA
Chi-Square 32.3082 7.410P
df 8 1
_ .000 .006
Asymp. Sig.
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HIPEROSTOSIS FOCAL CLASIFICACION DE KROUSE
TOMOGRAFICA
Chi-Square 7.4107 34.308°
df 1 2
Asymp. Sig. 006 .000
DISCUSION

El papiloma nasal invertido es el segundo tumor benigno mas frecuente de nariz y senos
paranasales con una predominancia del sexo masculino (3:1), una edad de presentacién
entre la sexta y séptima década de la vida, y con diferentes sitios de insercion dentro de
los senos paranasales. Tiene una tasa de malignidad de aproximadamente 10%, con
una recidiva de entre el 14 - 25 %, (1). En nuestro estudio hubo una presentacién
predominante en hombres, lo cual concuerda con la literatura, sin embargo, con una

relacion de hombre mujer de 1.78:1. La edad media de presentacién fue de 58.2 afios.

Se decidio realizar una evaluacion del sitio de insercion con base en los cambios 6seos
identificados a través de imagenes tomogréaficas. Como parte del andlisis en nuestro
centro se identifico que el principal sitio de insercion es la pared medial del seno maxilar
(33.3%), en segundo lugar, la pared lateral del seno maxilar (23.1%) y en tercer lugar
etmoides anterior (15.4%). Uno de los cambios tomograficos mas constantes fue la
hiperostosis focal, que, aunque no es el hallazgo que mas se relaciona con el sitio de
insercidn, hay estudios donde se corresponde con la ubicacion hasta en un 89.1% (16),
estos cambios O6seos pueden deberse al crecimiento y expansion del tumor, lo que
ocasiona una reaccion osteoblastica y osteoclastica en la pared 6sea del hueso maxilar

y/o etmoidal, en nuestro estudio se presentd en un 71.8% de las tomografias evaluadas
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y se encontré una relacion estadisticamente significativa entre la hiperostosis focal y el

sitio de insercion.

Aunque no esté clara la fisiopatologia de los cambios 6seos y su relacion con el sitio de
insercion, se han postulado varias teorias que incluyen las alteraciones vasculares dentro
del hueso subyacente ocasionando un crecimiento del hueso subyacente en el sitio de
insercion y un adelgazamiento 0seo en las paredes secundario al crecimiento y
expansion del tumor (16), lo que puede estar muy relacionado con los hallazgos

obtenidos e nuestra muestra.

La estadificacion de Krouse se utiliza para correlacionar el pronéstico del PNI con su
gravedad y la eleccion de tratamiento quirdrgico, ya sea endoscopico para los estadios
T1y T2 o utilizando abordajes abiertos para los estadios T3 y T4. Actualmente se han
implementado nuevos abordajes endoscépicos tales como abordaje prelacrimal,
transeptal o combinado con Caldwell-Luc, para papiloma nasal invertido que se
encuentran en estadios T3, lo que disminuye la morbilidad. En nuestro estudio la
presentacion mas frecuente observada al momento de diagndstico fue un estadio T2 de
Krouse (76.96%), lo que nos indica que el tratamiento para estos pacientes debié de ser

endoscopico, aunque dicha situacion no fue corroborada en nuestro estudio.

En nuestro estudio se encontré una asociacion estadisticamente significativa entre la
hiperostosis focal y la estadificacion de Krouse, al ser T2 el estadio mas frecuente en
nuestro estudio, la mayoria de nuestros pacientes Unicamente tenian extension a seno
maxilar y etmoidal, y sin degeneracion maligna. Actualmente no existe alguna evidencia
en la literatura que asocie estas dos variables, sin embargo, encontramos un estudio
realizado en un centro de tercer nivel en Corea del sur, que en pacientes con diagnostico
de PNI el hallazgo de hiperostosis focal en tomografia no se asociaba con malignidad
(24).

La transformacion maligna del PNI ocurre aproximadamente en un 9%, y la supervivencia
a 5y 10 afos alcanza el 39,6% y el 31,8%, respectivamente. El prondstico es peor en
tumores diagnosticados en edades avanzadas, que se infiltran en la base del craneo o

en la cavidad orbitaria (25). En nuestra serie se encontré una transformacion maligna de
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un 3.94% del total de la muestra, que, aunque es menos de la mitad descrita en la

literatura, resulta ser significativa debido al tamafia de nuestra muestra.

Por ultimo, la principal causa de recurrencia del PNI es la reseccion incompleta del tumor
debido a técnicas quirdrgicas restringidas como la polipectomia, etmoidectomia
tradicional o la cirugia de Calldwell-Luc (25), en nuestro estudio de los 37 pacientes que
fueron excluidos, el 81% fue por enfermedad recurrente, lo que sugiere que estos

pacientes no tuvieron una reseccion completa del tumor.

Por lo que se debe tomar en cuenta que la reseccién completa de dicha patologia y que
el cirujano como el paciente deben ser conscientes de la posibilidad de recurrir a
abordajes quirdrgicos y opciones de reseccion adicionales cuando la verdadera
extension del origen del tumor se revela completamente durante la cirugia (25).

Aportaciones del estudio: hasta el momento en México no existe una estadistica del sitio
de insercion del papiloma nasal invertido, al encontrarnos centro de referencia creemos

gue nuestra estadistica es significativa ya que concuerda con los datos internacionales.
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CONCLUSIONES:

a r 0w N e

o

En nuestra poblacion predomino el sexo masculino.

La media de edad de presentacion fue cercana en a la sexta década de la vida
El sitio de insercion mas frecuente fue la pared medial del seno maxilar.

El cambio tomografico mas constate fue la hiperostosis focal.

Encontramos una asociacion estadisticamente significativa entre la hiperostosis
focal, el sitio de insercion y el estadio de Krouse.

En cerca del 4% de los pacientes se detectdé degeneracién maligna.

Cerca de la mitad de los pacientes excluidos presentaron recidiva del papiloma
nasal invertido.

Es fundamental que los pacientes con papiloma nasal invertido tengan un estudio
tomogréafico completo que identifique claramente el sitio de insercion, escoger la
mejor planeacion quirdrgica adecuada para lograr la reseccién completa y asi

poder evitar la recidiva.
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SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Fecha: Julio 2023

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de investigacion

en salud, solicito al Comité de Etica en Investigacion de anotar el nombre de la Unidad

Médica que apruebe la excepcidn de la carta de consentimiento informado debido a que

el protocolo de investigacion: “Evaluacion tomografica del sitio de insercion del

papiloma nasal invertido de pacientes tratados en el Hospital General “Gaudencio

Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional La Raza.” del protocolo propuesto. Es

una propuesta de investigacion sin riesgo que implica la recoleccion de los siguientes

datos ya contenidos en los expedientes clinicos:

a) Edad, género, comorbilidades, estudio de tomografia simple y/o contrastada, reporte
de patologia.

b) MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS En apego a
las disposiciones legales de proteccién de datos personales, me comprometo a
recopilar solo la informacion que sea necesaria para la investigacion y esté contenida
en el expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como codificarla para
imposibilitar la identificacion del paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad
de esta y no hacer mal uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo. La
informacion recabada serd utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo
Evaluacion tomografica del sitio de insercion del papiloma nasal invertido de
pacientes tratados en el Hospital General “Gaudencio Gonzalez Garza” del
Centro Médico Nacional La Raza del protocolo propuesto cuyo propdsito es
producto comprometido (tesis, articulo, cartel, presentacion, etc.) Estando en
conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones
legales en materia de investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente

Dr. Guillermo Pina Uribe

Investigador responsable, médico adjunto de Servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia
de Cabeza y Cuello Centro Médico Nacional “La Raza”, IMSS.
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ANEXOS

Anexo |: Hoja de recoleccidn de datos

Folio de paciente

Sexo Edad

Comorbilidades:

Tomografia de nariz y senos paranasales

En sistema En disco.

Estudio histopatolégico

Biopsia de neoformacion previo a la cirugia

Si No Resultado

Biopsia confirmatoria posterior a la cirugia

Si No Resultado

Cambios tomograficos

Hiperostosis focal Presente_ ausente_
Hiperostosis en cono Presente_ ausente
Adelgazamiento 6seo Presente_ ausente_
Calcificacién intratumoral Presente  ausente
Sitio de insercion

Seno maxilar Subsitio:

Seno frontal Subsitio:

Seno etmoidal Subsitio:

Seno esfenoidal Subsitio:

Septum nasal Subsitio:
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Cornete inferior Subsitio:

Cornete medio Subsitio:

Estadificacion de Krouse
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