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Tumor neuroectodérmico primitivo de cavidad nasal

Primitive neuroectodermal tumor nasal cavity

Daniel Paez M', Jaime Osorio M, Daniel Cantero C', Jorge Castillo A2

RESUMEN

Los tumores neuroectodérmicos primitivos son tumores muy infrecuentes. Derivan
de células embrionarias de la cresta neural, y comparten caracteristicas con los sarcoma
de Ewing extradseos.

Se presentan habitualmente en nifios y adultos jovenes, su ubicacion mas frecuente
es en la regién toracopulmonar, abdomen y extremidades. Son tumores que presentan
una agresividad importante, lo que condiciona un prondstico sombrio. La ubicacion en
fosas nasales-cavidades perinasales es anecddtica, existiendo el reporte de tan sélo un
caso en la literatura mundial de ubicacion en cavidad nasal.
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ABSTRACT

Primitive neuroectodermal tumors are rare malignancies arising from embryonic
neural crest cells. They share characteristics with extraosseous Ewing sarcoma. They
usually occur in children and young adults and the most common location is the thora-
copulmonary region, abdomen and extremities.

These tumors have significant aggressiveness, which determines their poor prog-
nosis. The location in nasal fossa- paranasal cavities is anecdotal. Until now only one
previous case has been reported in the located in the nasal fossa.
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INTRODUCCION de la cresta neural y que comparten caracteristicas
con los sarcomas de Ewing extradseos.
Los tumores neuroectodérmicos primitivos Se encuentran dentro de los tumores de célu-

(TNEPs) son una gran familia de tumores cuyo las pequefias, redondas y azules, junto con otros
origen se encuentra en las células embrionarias  tumores, con los cuales se debe realizar el diag-
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nostico diferencial (linfomas, sarcoma de Ewing,
rabdomiosarcoma, neuroblastoma, etc).

Los PNETs se presentan fundamentalmente
en nifios y adultos jovenes, entre los 10 y los 20
anos, pero pueden presentarse a cualquier edad,
teniendo cierto predominio en el sexo masculino,
con una proporcion de 1,5:1".

Los sitios de presentacion mas frecuentes
son las regiones toracopulmonares, abdomen vy
extremidades. La localizacion en cabeza y cuello es
poco habitual, siendo lo mas comuin dentro de és-
tos, el compromiso de drbita, seguido por el cuello
y la gldndula parétida?.

Son tumores muy agresivos, presentando pre-
cozmente metastasis, por lo cual su pronéstico, en
general, es bastante pobre®.

La localizacion en region nasal-cavidades pa-
ranasales es una presentacion muy poco habitual,
describiéndose s6lo un par de casos en la literatura
mundial en esta ubicacion y existiendo el reporte
de tan s6lo un caso de este tumor originado en la
cavidad nasal®.

A continuaci6n se presenta un caso de PNETs
originado en la cavidad nasal.

CASO CLiNICO

Paciente de sexo masculino de 50 afios, sin
antecedentes marbidos conocidos. Presenta cuadro

de obstruccion nasal izquierda progresiva de un
afio de evolucion, asociado a rinorrea persistente
de mal olor y epistaxis ocasional ipsilateral. En los
Gltimos meses se afiade epifora y edema periocular
izquierdo.

En la evaluacidn inicial del paciente, destaca la
presencia de una lesion de aspecto tumoral, que
ocupa toda la fosa nasal izquierda y que desplaza el
cornete medio hacia lateral, de consistencia blanda
y friable, de coloracién grisacea.

Se realiza estudio imagenol6gico: una tomo-
grafia computarizada (TC) de cavidades perinales
(CPN) con contraste (Figuras 1y 2) y una resonan-
cia nuclear magnética (RNM) (Figuras 3y 4). Estas
muestran ocupacién de partes blandas de toda
la fosa nasal izquierda, con componente mucoso
al interior de las CPN ipsilaterales, sin signos de
erosion 6sea, ni compromiso del techo de la fosa
nasal.

Se realiza biopsia incisional de la lesion, la
cual informa inicialmente la presencia de células
pequefias, redondas y azules, por lo que se realiza-
ron analisis adicionales con inmunohistoquimica,
destacando: enolasa neuroespecifica (+) y CD 45
(-) plantedndose el diagndstico de un neuroblas-
toma olfatorio.

Debido a la discordancia entre este diagnéstico
histoldgico y la presentacion clinica sin compro-
miso imagenolégico de la lamina cribosa, cuyo
compromiso es tan caracteristico, que su ausencia

Figuras 1y 2. TC de CPN: Lesion sdlida, expansiva a nivel de la fosa nasal izquierda. Con compromiso destructivo a nivel del
tabique 6seo nasal y signos de remodelacion de la pared medial del seno maxilar ipsilateral, con lateralizacion de esta pared y
ocupacion completa del seno por probable compromiso a nivel del complejo osteomeatal.
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Figuras 3 y 4. Resonancia magnética de cavidades perinasales (CPN): Se observan corte coronal y axial respectivamente de
secuencia T2. Lesion expansiva isointensa, que ocupa la fosa nasal izquierda y que erosiona el tabique 6seo, con remodelacion
de pared medial de seno maxilar y con obstruccién de compejos osteomeatales, caracterizado por componente mucoso al

interior de los senos ipsilaterales.

Figura 5. Tincion con hematoxilina eosina: Abundantes células
pequefas de forma redondeado y con una gran relacion
nicleo/citoplasma, lo que le confiere su caracteristica tincion
caracteristica “azulada”.

Figura 6. Inmunohistoquimica (NSE +): Marcador de
diferenciacion neural. Se visualiza positividad a nivel
citoplasmatico.

debe hacer dudar el diagndstico de neuroblastoma
olfatorio, se amplia el estudio con inmunohisto-
quimica, teniendo como nuevos resultados: CD 99
(+) y CD 56 (-), plantedndose en forma definitiva el
diagndstico histoldgico de un PNET (Figuras 5-7).

El estudio de diseminacion con TC de cerebro
y torax, mas un cintigrama 6seo, no evidencio
lesiones en estas estructuras.

Se realiza reseccion endoscopica tumoral,
evidenciandose que la lesion tenia su origen en
la regién posterior del septum nasal y que no
infiltraba otras zonas de la cavidad nasal ni de
los senos paranasales. Se reseca ademds el 1/3
posterior del tabique para evaluacion de margenes
quirdrgicos.
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Figura 7. Inmunohistoquimica (CD 99 +): Corresponde al
marcaje de una proteina de superficie, presentando una
positividad a nivel de la membrana celular.
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Se presenta paciente a Comité de Oncologia,
decidiéndose complementar tratamiento con ra-
dioquimioterapia.

DISCUSION

Los PNETs son tumores cuyos origenes se
encuentran en las células neuroectodérmicas.
Pueden dividirse en centrales (cPNET) o periféricos
(pPNET), de acuerdo a si su origen es dentro o fuera
del sistema nervioso central respectivamente®.

Los PNETs presentan caracteristicas similares
con los sarcoma de Ewing extradseos, encon-
trandose ambos dentro del grupo de tumores
con células pequefas, redondas y azules, poco
diferenciadas; siendo una de las principales distin-
ciones entre ellos, la presencia de diferenciacion
neural encontrada en los PNETs, representada a
nivel inmunohistoquimico por positividad para
marcadores neuronales. En suma, resultan ser dos
entidades de un mismo espectro de lesiones con
distintos grados de diferenciacion histoldgica®’.
Tabla 1.

Esta familia de tumores (S. Ewing/PNETs),
comparten una histologia similar, asi como carac-
teristicas inmunohistoquimicas y citogenéticas. En
su patogénesis, podrian representar una transicion
entre células neoplasicas de Schwann, neuroblas-
tos y quizas elementos paraganglionicos®.

El diagnostico definitivo se basa en Ia histologia,
la inmunohistoquimica y hallazgos ultraestructura-
les. La diferenciacién neural usualmente se puede
identificar por la presencia de la organizacion de las
células redondas y pequefias en forma de rosetas
de Homer-Wright; a la inmunohistoquimica, CD99,
proteina transmembrana codificada por un gen
pseudoautosdmico (presente tanto en el cromo-
soma X como en el Y) estd usualmente presente,
resultando un marcador bastante sensible pero no
100% especifico; asi como marcadores de diferen-
ciacion neural, tales como enolasa neuroespecifi-
ca, S-100, sinaptofisina y cromogranina®. Dentro
de las caracteristicas ultraesctructurales muestra
granulos neurosecretorios; y los estudios citoge-
néticos pueden usarse para buscar la translocacion
balanceada caracteristica t(11;22) (q24;q12), entre
otras, lo cual se asocia a la fusion génica aberrante

Tabla 1.

CK NSE CG SYN  S100

Inmunohistoquimica de tumores nasosinusales

LCA  CD5 CD99  VIM DES  Myf-4

SCC + - - - -
SNUC + v -
ONB - + v v +a
SCUNC + + + + +
MMM - - - - +
T/NK ML - -

RMS - -

PNET/EWS R+ v - - v

- + + +

+ +

Abreviaciones: CD99, antigeno CD99; CG, cromogranina; CK, citoqueratina; DES, desmina; HMB, marcador melanocitico; LCA, antigeno
comn de leucocitos; MMM, melanoma mucoso maligno; NSE, enolasa neuroespecifica; ONB, neuroblastoma olfatorio; PNET/EWS, tu-
mor neuroectodermico primitivo/ sarcoma de Ewing extradseo; RMS, rabdomiosarcoma; SCC, carcinoma escamoso; SCUNC, carcinoma
neuroendocrino indiferenciado de células pequefias; SNUC, carcinoma indiferenciado; SYN, sinaptofisina; S100, proteina S100; T/NK ML,
Natural killer/ linfoma T; v, variablemente positivo; VIM, vimentina; +, positivo; -, negativo; R+, raramente positivo.

Positiva en las células sustentaculares situadas periféricamente.
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entre el llamado gen EWS localizado a nivel 22q12
y el gen FLI1 perteneciente a una familia conocida
como secuencia de transformacion eritroblastica.
El gen resultante (EWS-FLI-1), puede ser identi-
ficado en el 85%-90% de los casos de pPNET y
sarcoma de Ewing"24.

A nivel imagenoldgico, las caracteristicas mas
comunes a nivel de TC es la presencia de una masa
con densidad de partes blandas que capta medio
de contraste en forma irregular; y a nivel de RM,
lesion isointensa o levemente hiperintesa en T1 e
hiperintensa en T26. Hallazgos que encontramos en
la imagenologia de nuestro paciente (Figuras 1-4).

Para el tratamiento de estos tumores no existe
un consenso debido a los pocos casos presentados.
Se extrapola un manejo similar a otros tumores si-
milares, como el sarcoma de Ewing, pero poniendo
énfasis en la agresividad con la que debe enfrentar-
se, por lo tanto, se propone un tratamiento combi-
nado, consistente en una reseccion quirtirgica con
quimio y radioterapia adyuvantes. Se puede utilizar
también quimioterapia neoadyuvante para facilitar
la reseccion quirtrgica y disminuir los riesgos in-
traoperatorios®. La quimioterapia es muy relevante,
ya que produce una importante mejora en el pro-
nostico de estos pacientes, mejorando la sobrevida,
sin agregar una morbilidad importante®4,

El protocolo de quimioterapia propuesto es
el protocolo para sarcoma de alto riesgo: dacti-
nomicina, vincristina, agentes alquilantes como
ciclofosfamida e ifosfamida y antraciclinas como
la doxorrubicina (adriamicina) y epidoxorrubicina
han sido probados con éxito en PNETs?.

La European Intergroup Cooperative recomien-
da 14 ciclos de etopésido, vincristina, ifosfamida
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La sobrevida ha mejorado significativamente
desde la introduccion de la quimioterapia al trata-
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CONCLUSION

Los pNETs son tumores poco frecuentes, que se
presentan habitualmente en nifios y jovenes y que
tienen un comportamiento bastante agresivo con
una rapida y extensa diseminacion. La presencia de
células pequenas redondas y azules mas el estudio
inmunohistoquimico nos confirma el diagnoéstico.
El tratamiento resulta controversial debido a la
falta de consensos y protocolos universalmente
aceptados, sin embargo, hay acuerdo en que
requiere un enfoque multidisciplinario, con un
enfrentamiento agresivo y combinado con cirugia
y radio-quimioterapia.

En nuestro paciente se realizé este tratamiento
multimodal, agresivo, y a un afio de efectuado
el diagndstico y manejo inicial, se encuentra sin
signos clinicos ni imagenolégicos de persistencia
0 recidiva tumoral.
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