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RESUMEN DE LA INVESTIGACION

Introduccidon: Los estesioneuroblasomas o neuroblastomas olfatorios(ENB) son
tumoraciones malignas neuroectodermicas derivadas del epitelio olfatorio de la mucosa
de la cavidad nasal y de los senos paranasales. Se pueden extender al tercio superior del
septo nasal, piso anterior de la base del craneo y al compartimiento intracraneal. En esta
investigacion se presenta la experiencia institucional y el prondstico de los pacientes con
diagnostico del estesioneuroblastoma.

Material y métodos: Se realizd un estudio retrospectivo que incluye 24 pacientes con
estesioneuroblastoma. El tratamiento fue basado en la cirugia con posterior radioteraia
y/o quimioterapia en un periodio entre Octubre de 2008 y Septiembre de 2019 en nuestro
-Instituto. Se comparé la Sobrevida total (OS) con curvas de Kaplan-Meier y la prueba de
Log Rank dependiendo del tratamento, grado histoldgico y etapa clinica.

Resultados: Se incluyeron 23 pacientes, solo un paciente fue excluido debido a que no
contaba con el expediente clinico completo. La edad media fue de 51.1 + 14.3, 11
hombres(47.8%), 12 fueron mujeres (52.2%). El sintoma inicial mas comun fue la
obstruccion nasal en 8 pacientes, seguido de epistaxis y rinorrea en 5 pacientes (21.7%).
Diez pacientes tenian estesioneuroblastoma de bajo grado (LGENB, por sus siglas en
inglés) (43.4%) y tuvieron estesioneuroblastoma de alto grado (HGENB, por sus siglas en
inglés) (56.5%). La OS media acumulada fue de 86.4 meses.

Conclusion: El estesioneuroblastoma es una patologia maligna poco frecuente con
sintomatologia altamente inespecifica que lleva a retraso del diagndstico, usualmente
logrado a través de esrudios de neuroimagen avanzada. El tratamiento aun continuda
siendo controversial. Siguiendo las publicaciones internacionales, la resccién completa es
beneficiosa. Es necesario realizar analisis prospectivos para establecer la mejor opcion de
tratamiento para esta entidad.

Palabras clave: estesioneuroblastoma, base de craneo, neuroblastoma olfatorio, abordaje
endoscdpico endonasal.
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MARCO TEORICO

El estesioneuroblastoma o neuroblastoma olfatorio es un tumor maligno derivado de los
remanentes de la cresta neural y del epitelio ofatorio inmaduro de los senos paranasales y
cavidad nasal.

Este tumor tiene el potencial de invadir el tercio superior del septum nasal, placa
cribiforme, cornete superior, seno frontal, y el compartimento intracraneal. Berger, Lucy
Ricard en 1924 definieron el tumor como el "esthésioneuroépithéliome olfactif”.
Posteriormente Schall y Lineback en 1951 redescribieron este tumor como el
neuroblastoma intranasal primario [1,2].

Este constituye 2.6% de los tumores de las cavidades nasal y paranasal. La edad al
momento del diagndstico es entre la cuarta y la quinta décadas de la vida [3]. No existe
diferencia significativa en la prevalencia entre los dos sexos.[4]

La incidencia y prevalencia en México asi como en el mundo es inexacta. La literatura
actual se basa Unicamente en una serie de casos [5-7]. Una de las series retrospectivas
mas significaivas pertenece a Orton et al. basado en un sondeo nacional de cancer en los
Estados Unidos, el cual reporta 913 pacientes entre 2004-2012 [8]. Después de que este
periodo fuera extendido otros 3 anos, Joshi et al. reportaron 1680 casos conocidos [9].

Nuestra Institucién es uno de los hospitales de referencia mds importantes en México y
Latino américa en cuanto a patologias benignas y malignas de la cabeza y del sistema
nervioso central. Con una afluencia de 16,116 pacientes en un perido que comprende de
1965 a 2004, los tumores neuroepiteliales y meningeos fueron los mas prevalentes (26-
33%) [10].

El trabajo actual presenta la experiencia institucional en estesioneuroblastoma durante 10
afios de seguimiento.

JUSTIFICACION

Los estesioneuroblastomas son tumores raros, con un grado de invasién potencialmente
alto. La reseccion quirurgica es el tratamiento de eleccion pero continda siendo un desafio
debido a su grado de involucro con estructuras neurovasculares importantes.
Historicamente la cirugia para reseccion de estos tumors conlleva una elevada morbilidad
y mortalidad, independientemente del abordaje que sea empleado para su tratamiento,
ya sea endonasal endoscépico, transcraneal o combinado, asi como el uso de radioterapia
y quimioterapia coadyuvante y neoadyuvante. Por lo anterior, este estudio tiene el
objetivo de describir las caracteristicas demograficas, asi como la relacién de los sintomas
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clinicos con la presentacion de esta patologia y finalmente encontrar cual es el
tratamiento de eleccidn con respecto a la sobrevida.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La reseccién de los ENB, a pesar de ser el tratamiento de eleccidn, posee una alta tasa de
morbilidad y mortalidad por las complicaciones vasculares y nerviosas que pueden
presentar los pacientes. Hasta este momento existe escasa evidencia, la cual ademas tiene
un bajo grado de recomendacién debido a la baja frecuencia de esta enfermedad.

Es importante conocer las caracteristicas de los pacientes de la poblacién mexicana y sus
diferencias con respecto a las descritas previamente en la literatura, con la finalidad de
conocer las particularidades de la poblacién afectada en nuestro pais, asi como el
determinar cual es tratamiento de eleccidn.

HIPOTESIS

a. Hipotesis de trabajo

La sobrevida de los ENB depende del tipo de tratamiento quirurgico realizado en los
pacientes.

b. Hipoétesis estadistica
I Nula
La técnica transnasal endoscdpica no es superior a la técnica abierta en la mejoria
de la sobrevida total (OS) de los pacientes con ENB.
Il. Alterna

La técnica transnasal endoscépica es superior a la técnica abierta en la mejoria de
la sobrevida total (OS) de los pacientes con ENB
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OBJETIVOS

a. Objetivo Primario
1. Determinacion d la sobrevida total (OS) de los pacientes con diagndstico de ENB
dependiendo del tratamiento recibido.
b. Objetivos Secundarios
1. Descripcién de los beneficios de las distintas modalidades de tratamiento del ENB.
2. Descripcion del desenlace a corto, mediano y largo plazo de los pacientes con ENB.
3. Determinar los factores prondsticos en la poblacion mexicana con ENB.

4. Determinar las diferencias de la sobrevida de pacientes con ENB de bajo y de alto
grado.

5. Reportar los diferentes factores de riesgo asociados a la sobrevida de los pacientes
diagnosticados con ENB.

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de serie de casos, descriptivo y retrospectivo.

a. Poblacion de estudio
l. Poblacién blanco:

Pacientes con ENB que fueron sometidos a tratamiento en el Instituto Nacional
de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Sudrez”.

Il. Poblacidn elegible:
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Pacientes con ENB que fueron sometidos a cualquier modalidad de tratamiento
en el Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”.
[l Poblacion de estudio

Pacientes con ENB que fueron sometidos a modalidad de tratamiento en el
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Sudrez”.

b. Muestra
I.Método de muestreo
Se revisaron los expedientes electrdnicos y fisicos de pacientes con diagndstico de
ENB diagnosticados y cometidos a cualquier modalidad de tratamiento en el
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez” de
Octubre de 2009 a Septiembre de 2019.
[l.Tamafio de muestra
No probabilistica y por conveniencia.
c. Tamaio de efecto
p=0.05
d. Nivel de confianza
95%.

e. Poder estadistico

10%.

f. Criterios de seleccidon
l. Inclusion

Pacientes mayores a 18 afos.
Pacientes con diagndstico de ENB.

Pégina 8 de 28



Pacientes que fueron sometidos a tratamiento quirurgico, incluyendo,
biopsia, TNE, ATC o combinado.
Estudios pre y post operatorios para adecuada clasificacién.

. Exclusion

Pacientes sin diagndstico de ENB por el servicio de Patologia.
Pacientes con expediente médico incompleto.

Il Eliminacién
Pacientes sin expediente completo.

g. Variables

Se realizdé en pacientes con ENB en quienes se realizé tratamiento con cirugia y/o
radioterapia y quimioterapia entre Octubre del 2009 a Septiembre de 2019. Los
datos preoperatorios y postoperatorios de cada paciente se analizaron.

Los tumores se clasificaron acorde a los criterios establecidos por Kadish,
Dulguerov y Hayms. Los criterios se explican en la Tabla 1y Tabla 2.

Tabla 1. Estadificacion del Estesioneuroblastoma segun la clasificacion de Kadish-
Morita*

Grado Extensidn
Kadish A Tumor limitado a la cavidad nasal
Kadish B Tumor que involucre la cavidad nasal y los
senos paranasales
Kadish C Tumor que se extiende mds alld de la
cavidad nasal y los senos paranasales
Kadish D Presencia de metastasis (local o distal)

* Adaptada de [17]
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Tabla 2. Sistema de estadificacion de Dulguerov

Estado

T1

T2

T3

T4

NO
N1

MO
M1

Caracteristicas
Tumor

Tumor que involucre la cavidad nasal y/o
los senos paranasales (excluyendo los
senos esfenoidadles) que respeta Ia
mayoria de las celdillas etmoidales.

Tumor que involucre la cavidad nasal y/o
los senso paranasales (incluyendo el seno
esfenoidadl) sin extension o erosién de la
[dmina cribiforme

Tumor que se extiende dentro de la érbita
0 que protruye al piso de la fosa anterior
sin invasién dural.

Tumor que involucra el cerebro

Nddulo linfatico
Sin metastasis a nddulo linfatico cervical

Cualquier forma de metdastasis a ndédulo
linfatico cervical
Metastasis

No metdastasis

Cualquier metastasis a distancia

Adaptado de

[18]
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Se realizé una revision institucional con aprovacion basada en la Declaracion de Helsinki
de la World Medical Association. Se condujo un estudio retrospectivo unicéntrico en el
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia.

Los criterios de inclusién incluyeron a todos los pacientes con diagndstico patolégico de
estesioneuroblastoma en pacientes de 18 afios o mayores, con expediente médico
completo, manejo quirdrgico y terapia adyuvante. Se incluyeron los sintomas iniciales en
el andlisis.

Abordajes quirurgicos

El abordaje transcraneal se realizd a través de una incision bicoronal y una craneotomia
bicoronal para exponer la fosa anterior con la pared posterior del seno frontal. Se realizé
cranealizacion del seno en todos los casos. El abordaje endoscopico endonasal se realizd
con ayuda del departamento de Neuro-Otologia por un cirujano adscrito (VAA) a través de
un abordaje transesfenoidal y con una técnica de Lothrop endoscépica modificada hasta
realizar un Draft tipo IIB/Ill alcanzando la placa cribiforme de acuerdo a las necesidades
del caso. El abordaje combinado se realizé por el cirujano mas experimentado (JLGA)
escogiendo el mejor abordaje en cada caso de acuerdo a la extensién del tumor utilizando
las clasificaciones de Dulguerov y Kadish, como se mencioné anteriormente.

Seguimiento

Los pacientes se clasificaron de acuerdo a su estado de recurrencia en dos grupos: no
recurrente y recurrente. Los primeros fueron clasificados subsecuentemente de acuerdo a
la extensidn: local, nodal, a distancia. Todos los pacientes se clasificaron de acuerdo a la
escala de funcionalidad de Karnofsky (KPS por sus siglas en inglés) pre- y
postoperatoriamente. Los pacientes que pertenecieron al Ultimo grupo(6 meses) se
contactaron por via telefonica para confirmar el status funcional.

Poblacidn y Estadificaciéon

Todos los pacientes fueron evaludados de manera preoperatoria por el servicio de
Neuro.Anestesiologia. Se realizd resonancia magnética Signa Excite HDxt, General
Electric®1.5T and Skyra, SIEMENS® 3T) y tomografia computada de craneo (Straton Z
Somatom Sensation 64, Siemens®) de manera preoperatoria y postoperatoria para el
seguimiento. El departamento de Neurorradiologia interpretd los estudios de imagen. Se
emplearon las clasificaciones de Dulguerov y Kadish para las fases peroperatorias y de
seguimiento, asi como la clasificacién de Hyams para la estadificacion. La informacion con
respecto a las terapias adyuvantes (quimioterapia y/o radioterapia), y recurrencia se
incluyeron. La recurrencia local se definid en todos los pacientes en el seguimiento como
el realce con el medio de contraste en la resonancia magnética en el lecho quirurgico o en
los margenes de la reseccidon. La reseccién distal se defini6 como metdstasis en otros
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organos — la recurrencia nodal se defini6 como positividad ganglidnica cervical en
resonancia magnética o en tomografia por emision de positrones (PET).

PLAN ESTADISTICO

a. Descripcidn

Se realizé andlisis descriptivo utilizando medias, mediana y modas, porcentajes
asi como valores minimos y maximos. Las variables continuas se representaron
con media con desviacion estdndar, excepto en los casos en los que se indique lo
contrario. Se obtuvo correlacion entre variables obteniendo el coeficiente de
Pearson y regresion logistica para variables continuas y binarias respectivamente.
Se realizé un test de Kolmogorov-Smirnof para medir la distribuciéon de las
variables para determinar pruebas paramétricas y no paramétricas.

Para variables con distribucidn no gaussiana, se utilizd la prueba de relacion de
Spearman. Se consider6 como estadisticamente significativa una p=<0.05. La
sobrevida total entre los grupos se compard con curvas de Kaplan-Meier, asi
como con la prueba de Log Rank, dependiendo del tratamiento, grado histolégico
y el estadio clinico.

b. Paqueteria utilizada
IBM (SPSS®) version 25 (Chicago, EUA).

¢. Recursos materiales
Expedientes fisicos.
Expedientes electrdnicos.
Software de visualizacién de imagenes.

d. Procedimiento de obtencion de consentimiento informado.
No.

e. Métodos e instrumentos de recoleccion de datos.
Se revisan expedientes electronicos y fisicos de pacientes con diagndstico de PCC
tratados quirurgicamente por técnica microquirudrgica en el Instituto Nacional de

Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Sudrez de Enero 2002 a Noviembre
del 2020.
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f. Manejo y presentacion de datos.

Analisis estadistico inferencial y descriptivo mediante el software SPSS®.

g. Seguridad y reporte de eventos adversos

El presente estudio es considerado como riesgo minimo para el sujeto de estudio
dado que no se realizara ningun tipo de intervencion.

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio es considerado como riesgo minimo para el sujeto de estudio de
acuerdo con la Ley General de Salud publicada en el Diario Oficial de la Federacidn en abril
de 2010 asi como a los lineamientos de la Declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica
Mundial sobre Principios Eticos para las investigaciones en Seres Humanos.

El presente estudio ademds cuenta con la aprobacidn del comité de ética del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia.

CONSIDERACIONES FINANCIERAS

a. Estudio patrocinado
No aplica.

b. Recursos econdmicos con los que se cuenta
No aplica

c. Recursos econdmicos por solicitar
No aplica.

d. Andlisis de costo por paciente.

No aplica.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Tabla 3. Cronograma de actividades

ACTIVIDAD FECHA

Realizacion y sometimiento del protocolo | Diciembre 2018
al comité de investigacién

Aprobacidn del protocolo Enero 2019

Revisidn de expedientes Febrero 2019- Febrero 2021
Captacion de pacientes
Llenado de base de datos

Seguimiento de pacientes egresados Mayo 2021
Andlisis de datos Junio 2021
Analisis de datos final Agosto 2021
Redaccién del manuscrito Octubre 2021
RESULTADOS

Un total de 24 pacientes con diagnostico confirmado de ENB se incluyeron, todos los
pacientes fueron sometidos a tratamiento quirdrgico, tanto por TNE, ATC, combinado, asi
como por biopsia. Las caracteristicas demograficas se resumen en la (tabla 1). La edad
media de presentacion fue de 51.1 afios (rango 24-79). Once pacientes fueron mujeres
(47.8%).

El sintoma inicial mas importante fue la obstruccién nasal en 8 pacientes (34.8%, seguido
de epistaxis, 5 (21.7%), y rinorrea 5 pacientes (21.7%). De los 23 pacientes, 10 presentaron
sintomas visuales (43%) e invasidén de la drbita presente en la resonancia magnética. De
estos pacientes, 3 presentaron sindrome quiasmatico, uno un sindrome de dpex orbitario
del ojo derecho, uno el sindrome de Foster-Kennedy, uno un sindrome de seno cavernoso
izquierdo y dos pacientes proptosis ocular.

Tabla 4. Caracteristicas demograficas y del tumor

Edad 51.1(24-79) SD 14.3
Sexo

Masculino 11(47.8)
Fememino 12(52.2)
Abordaje

TNE 5(21.7%)

ATC 2(8.7%)
Combinado 11(47.8%)
Biopsia 5(21.7%)

Sintoma inicial
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Obstruccién nasal
Epistaxis
Rhinorrea

Déficil visual
Hyam

Dulguerov

T1

T2

T3

T4

Recurrencia local
Si

No

Recurrencia distal
Si

No

Recurrencia de
nddulo linfatico

Si

No

KPS preoperatorio
<70

>70

KPS postoperatorio

<70
>70

8(34.8%)
5(21.7%)
5(21.7%)
5(21.7%)

2(8.7%)
7(30.4%)
7(30.4%)
6(26.1%)

0

0
19(82.6%)
4(17-4%)

0
0
17(73.9%)
6(26.1%)

8(34.8%)
15(65.2%)

2(8.7%)
21(91.3%)

4(17.4%)
19(82.6%)

4(82.6%)
19(17.4%)

10(43.5%)
13(56.5%)

KPS: Karnofsky performance status scale

DS: Desviacion estandar
TNE: Abordaje Trans Nasal Endoscépico
ATC: Abordaje TransCraneal
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En cuanto a la escala histoldgica de Hyams, 2 pacientes fueron grado | (8.7%), 7 pacientes
fueron grado 1l (30.4%), y seis fueron grado IV (26.2%). La escala preoperatoria de Kadish
demostrd 19 casos de Kadish Cy 4 de Kadish D. (Tabla 2)

En el seguimiento postoperatorio, ocho pacientes tuvieron recurrencia local (34.8%), 4
tuvieron recurrencia ganglionar (17.4) y dos presentaron metastasis a distancia, ambos
casos en los pulmones (8.7%) (Tabla 1). Con respecto al tratamiento coadyuvantes y
neoadyuvante, no existi6 un consenso total, y 9 (39.1%) recibieron radioterapia
postoperatoria (RT), 5 (21.7%) solo tuvieron RT neoadyuvante, siete (30%) recibieron RT y
cirugia. Solo cinco pacientes (21.7%) tuvieron RT neoadyuvante. No hubieron pacientes
tratados con quimioterapia (QTx) neoadyuvante. De acuerdo al tratamiento quirurgico,
cinco (21.7%) se trataron por via TNE, 2(8.6%) por ATC, 11 casos (47.8%) de los casos
fueron sometidos a tratamiento quirdrgico combinado. La media de seguimiento fue de
32.3(0.1-121 meses). (Tabla 3)
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Tabla 5. Estadificacion del tumor, abordaje quirurgico y seguimiento

ID

W 00 N O 1 & W N B

N NN R RB R RB R B R R R B
N B ©O ©® N O 0l & W N R O

23

Edad

59
31
51
24
36
37
46
67
46
79
41
70
67
63
60
44
65
56
41
61
57
37
38

Sexo

Masc.

Fem.
Fem.
Fem.
Fem.

Fem.

Masc.
Masc.

Masc.

Fem.

Masc.

Fem.

Masc.

Fem.

Masc.
Masc.
Masc.

Masc.

Fem.
Fem.

Fem.

Masc.

Fem.

Orden Cronolégico
Qx: Tratamiento quirdrgico . RT: Radioterapia preoperatoria o postoperatoria
QTx: Quimioterapia

*Sitio de recurrencia

Hyams

Kadish

O O oo o0 0 o0 o000 00O oo o000 0000

Dulguerov

T4ANOMO
T3NOMO
T3NOMO
T3N1MO
T3NOMO
T3NOMO
T4ANOMO
T3NOMO
T3NOM1
T4ANOM1
T3N1MO
T3NOMO
T4ANOMO
T3NOMO
T4ANOMO
T4ANOM1
T3NOMO
T3NOMO
T3NOMO
T3NOMO
T3NOMO
T3NOMO
T3NOMO

Abordaje

Combinado
Endoscopico
Combinado
Biopsia
Combinado
TNE

ATC

TNE

ATC

TNE
Combinado
Combinado
Combinado
combinado
Biopsia
Combinado
TNE
Biopsia
Combinado
Combinado
Combinado
Biopsia

Biopsia

Tratamiento
adyuvante
Qx

Qx +RT

Qx +RT

Qx

Qx +RT

Qx +RT

Qx

Qx +RT

Qx

Qx + QTx
Qx, RT + QTx
Qx

Qx +RT

Qx, RT + QTx
Qx

Qx, RT + QTx
Qx

Qx, RT + QTx
Qx +RT

Qx

Qx, RT + QTx
Qx

Qx, RT + QTx

Local*

Distal*

No
No
No
No
No
No
No
No
Si

No
No
No
No
No
No
Si

No
No
No
No
No
No
No

Ganglio
linfatico*
No

No

No

Si

No

Si

Seguimiento
(meses)
30.7
25.2
27.0
0.5
71.8
68.1
0.4
65.1
4.9
121.0
38.0
8.9
22.4
24.0
0.9
3.7
0.1
5.7
27.0
4.8
111.0
1.0
81.0
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Los principales farmacos empleados en la quimioterapia fueron carboplatino en un caso
(0.04%), cisplatino en 2 casos (0.08%), la combinacion de cisplatino/etopdsido en un caso
(0.04%, docetaxel 1 (0.04%), carboplatino/temozolamida 1 caso (0.04%). Sin embargo, la
descripcién de las dosis no se encontraba disponible. Un paciente fue sometido a
diseccién radical de cuello por presencia de involucro de ganglio cervical documentado
por PET.

LA escala de Fisher fue aplicada para comparar las proporciones de pacientes que
recibieron radioterapia pre/postoperatoria y quimioterapia con las escalas de Kadish y
Hyams, sin diferencias estadisticamente significativas (p=0.9 y p=0.55 para RT, y p=0.12 y
p=0.9 para QTx).

Los resultados de Hyams se categorizaron en LGENB y HGENB; la correlacion se realizé con
recurrencia local (p= 0.37), recurrencia distal (p= 0.48), y recurrencia de ganglio linfatico
cervical (p= 0.99). El KPS preoperatorio se dicotomizé en pacientes arriba de 70 puntos y
menos de 70 puntos. 4 casos (17.4%) fueron tuvieron menos de 70, 19 casos (82.6%)
tuvieron mas de 7 puntos. En el periodo postoperatorio, 10 casos (43.5%) tuvieron un KPS
menor de 70y 13 (56.5%) mas de 70 puntos.

Las complicaciones durante el seguimiento fueron: infeccion de sitio quirdrgico en 1
paciente que requiridé de 2 desbridamientos quirurgicos con remisién de la infeccidn, siete
casos tuvieron fistula de liquido cefalorraquideo que resolvieron con un abordaje
combinado (colgajo nasoseptoal + pericraneo pediculado), de los cuales 1 tuvo meningitis.
Una muerte fue reportada por edema cerebral postoperatorio secundario a oclusiéon de la
arteria cerebral anterior que requirié de craniectomia descompresiva.

Sobrevida total (OS)

La OS media fue de 84.6 meses (0.1-121) meses. Realizamos una comparacion entre el
tratamiento médico y quirurgico, el estadio de Kadish, el grado de Hyams, la cantidad de
tumor resecado, tipo de abordaje quirdrgico (endoscdpico, transcraneal, o combinado), y
radioterapia postoperatoria adyuvante.

Se reportaron 5 decesos durante el estudio. Las curvas de comparacién de la sobrevida
con Log Rank (p=0.53) no fueron significativas para la comparaciéon de los abordajes
transcraneal, vs. Endoscépico vs. Combinado. El porcentaje de reseccion no fue
significativo tampoco (p= 0.172), sin embargo, no nos fue posible determinar el grado de
reseccion con los margenes del tumor porque algunos de los reportes no describian esta
informacién, y solo fue posible realizar la evaluacién a través de las imagenes
postoperatorias.
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Cuando se realizd el analisis de los grupos de Hyams de LGENB y HGENB, la OS media fue
de 98.7 meses vs. 62.7 meses, respectivamente, con una p = 0.10 (Tabla 4). Cuatro
pacientes recibieron radioterapia postoperatoria en el grupo de LGENB y cinco en el grupo
HGENB con una p=0.22. Comparado con el Kadish Cy D, la OS media fue de 62.8 meses y
62.6 meses, respectivamente, con una p=0.29. (Tabla 3).

Tabla 6. Kaplan-Meier: Analisis de Sobrevida total (OS) *Log-Rank test
Caracteristica clinico OS meses (media y DS) p*
patoldgica

Sexo 38.0+10.5 0.166
Masculino 99.5+13.3

Femenino

Kadish 62.818.6 0.290
C 62.5+29.17

D

Hyams 98.7+11.3 0.105
LGENB 62.7119.9

HGENB

KPS postoperatorio 98.8 0.020
<70 55.6

>70

DISCUSION

La presentacidn clinica depende de la etapa de invasion, el estadio de la enfermedad y la
progresidon a los compartimentos nasal, paranasal, periorbitario, e intracraneal. Se ha
reportado que los sintomas mas frecuentes son la obstruccion nasal y epistaxis, con una
prevalencia significativa de presentacidn unilateral vs. Bilateral. En nuestros pacientes,
encontramos obstruccion nasal y epistaxis como los sintomas mas prevalentes [11-13]

La cefalea, rinorrea, dolor facial, otalgia, sinusitis y anosmia fueron otros sintomas
reportados. En casos donde el tumo invadia la fosa anterior y la érbita, podia haber
compromiso de los nervios craneales en la fisura orbitaria superior y el canal dptico. En
nuestra serie, 43% de los pacientes tuvieron sintomas visuales que correlacionaban con el
estadio Kadish C. Rakes et al. reportaron 53% de los pacientes con algun grado de déficit
visual asociado con esta patologia [14]. El diagndstico generalmente se retrasaba de 6 a 12
meses debido a la baja especificidad de los sintomas iniciales. [15]
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En 1976, Kadish introdujo su clasificacion y describié los 3 tipos que se pueden encontrar
de acuerdo al compartimiento invadido por el tumor. Posteriormente, Morita modifico
esta clasificacion en 1993, anadiendo el estadio D, en el cual se indica la presencia de
metdstasis ganglionar o metdstasis a distancia (Tabla 2). Sin embargo, esta clasificacion ha
sido criticada porque requiere de estadiaje quirurgico y no considera la coexistencia de la
enfermedad metastasica. Esta también tiene dificultades cuando se trata de distinguir
etapas tempranas (A y B) porque el seno etmoidal se encuentra comprometido en
multiples casos [11,16,17].

Dulguerov y Calcaterra introdujeron una nueva clasificacién basada en el TNM porque la
clasificacién previa subestimaba la invasién ganglionar (30% de los Kadish C). Esta
clasificacién ayuda a categorizar la invasién de la placa cribiforme en la secuencia T2 y
diferencia entre la invasidn intracraneal extradural vs. Invasidén intracraneal intradural
(Tabla 5) [9,18]. En nuestra serie, la mayoria de los pacientes se clasificaron como estadios
CyD.

El propdsito de este estudio retrospectivo, observacional fue el estudiar la sobrevida total
(0OS) de los pacientes con diferentes modalidades de tratamiento en relacidon al sexo,
edad, estadio tumoral, control de la enfermedad y tratamiento adyuvante con
radioterapia o quimioterapia. Debido a esta falta de casos reportados en Latino América,
nuestro objetivo es el presentar la experiencia de tratamiento y la OS en nuestro Instituto.

La edad media del estudio corresponde con lo que se ha reportado en la literatura, con
una prevalencia entre la cuarte y quinta décadas de la vida [21-23]. No encontramos
diferencias estadisticamente significativas entre el género, con una relacidon
hombre:mujer de 1:1. Los sintomas presentados en nuestra serie fueron obstruccidn nasal
y epistaxis en el 56.5%.

La literatura global reporta un beneficio en la radioterapia postoperatoria en pacientes
con ENB en estadio Kadish C y D [8]. En nuestra serie, 8/19 pacientes con Kadish C
recibieron radioterapia postoperatoria, % de los pacientes con Kadish D recibieron solo
radioterapia postoperatoria, sin diferencia estadisticamente significativa en el analisis de
sobrevida media, probablemente esto relacionado con la pequefia poblacién de nuestra
serie. No obstante, una sobrevida media primaria global entre los tumores de bajo y alto
grado fue encontrada, lo cual coincide con el reporte de Goshtasbi K[24].

El tratamiento de ENB ha evolucionado desde los 50’s, donde la rinotomia,
etmoidectomia, esfenoidectomia, maxilectomia subtotal y los procedimientos de
Caldwell-Luc eran la técnica preferida.[11,25-27] Estos procedimientos tenias Ia
desventaja de recurrencia local y distante alta, con una alta tasa de complicaciones,
incluyendo fistula de liquido cefalorraquideo, absceso frontal, neumoencéfalo,
hidrocefalia, hemorragia intracraneal, y defectos cosméticos [28]. A finales de la década
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de los 90, y al principio del siglo XX, el endoscopio aumentaba la capacidad diagndstica y
mejord la técnica quirdrgica [29,30]. La eleccidn entre las diferentes técnicas aun es un
tema controversial, y que llevé a la realizacién de meta-analisis para su comparacion
[21,31] sin una conclusién clara.

LIMITACIONES

La naturaleza retrospectiva del estudio y un niumero pequeio de pacientes representa
una limitacién, sin embargo, la experiencia del autor senior de una enfermedad poco
frecuente en un centro de referencia de alta concentracidn con un numero alto de cirugias
tanto endoscopicas como transcraneales le confiere peso a los datos colectados.

CONCLUSIONES

Los ENB son raros y de caracter maligno, se presentan como lesiones nasales de
crecimiento variable segun su grado histoldgico. Requieren un diagndstico temprano y
tratamiento multidisciplinario. Los estudios de imagen como la resonancia magnética,
tomografia computarizada son esenciales para el diagndstico. La cirugia es el tratamiento
de eleccion a pesar de los riesgos, especialmente en tumores grandes, sin importar la
variedad quirurgica a elegir, sin embargo, hasta la fecha no ha sido posible determinar la
opcidn terapéutica quirlrgica de eleccién

Creemos firmemente que dos elementos importantes introducidos en nuestro trabajo han
probado ser de gran validez disminuyendo la morbilidad y mortalidad asociada a la cirugia:
a) la embolizacion preoperatoria sistematica que se asocia a disminucién importante del
sangrado y b) la diseccién periadventicia basada en la técnica microquirurgica y el manejo
delicado de vasos y nervios utilizando coagulacién bipolar en lugar del electrocauterio
monopolar.
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