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Estado actual del tratamiento del angiofibroma
nasal juvenil

Current status of the nasopharyngeal angiofibroma treatment
Alvaro Diaz Cardenas '*
RESUMEN

El angiofibroma nasal juvenil es un tumor benigno de presentacion infrecuente, que afecta a varones prepuberes y
puberes predominantemente, altamente vascularizado lo que explica el sangrado nasal importante que acompafia
la sintomatologia de estos pacientes, y que puede devenir en complicaciones fatales durante el acto operatorio. La
localizacion anatdmica donde se origina este tumor y la relacion que establece durante su crecimiento con otras
estructuras en la base de craneo explican la complejidad que implica tratar a este tipo de pacientes. La presente
revision tiene por objeto presentar el estado actual del tratamiento de estos tumores. El tratamiento de eleccion es la
cirugia, con una tendencia cada vez mayor a realizar abordajes menos invasivos, dejando otras modalidades como
la radioterapia para aquellos casos inoperables.

PALABRAS CLAVE: neoplasias de tejido vascular, terapéutica, angiofibroma. (Fuente: DeCS BIREME).

SUMMARY

The nasopharyngeal angiofibroma is an infrequent benign tumor that presents in male patients, predominantly
preadolescents, highly vascularized which explains the high volume nasal bleeding during the course of the disease,
that can even cause fatal outcomes during surgery. The anatomic location where this tumor originates and the
following compromise of adyacent structures in the skull base explains the complexity of the treatment of this
tumor. The following article review the state of the art of the treatment offered to the patients published in the
literature. The election treatment is surgery, with a growing tendency to offer minimally invasive techniques, and
recommending other modalities, such as radiotherapy, for advanced tumors not amenable to surgical resection.
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INTRODUCCION hacia la base del craneo (2). Representa el 0,5% de los
tumores en la region de cabeza y cuello (3).

El término angiofibroma nasal juvenil fue
acufiado por primera vez por Friedberg en 1940 para Se postula que podria originarse en un

referirse a una tumoracidon altamente vascularizada nido submucoso de células hamartomatosas,

de presentacion casi exclusiva en varones alrededor
de la pubertad que se localizaba a nivel del techo de
la nasofaringe, en la region del clivus anterior (1),
pudiendo extenderse a otras regiones anatdmicas
vecinas como la fosa nasal, senos paranasales, fosa
pterigomaxilar y espacio masticatorio, asi como,

correspondiendo mas a una malformaciéon vascular
a este nivel que a un tumor propiamente dicho (4),
otros sostienen que podria generarse de la regresion
incompleta de la primera arteria branquial que
comunica la arteria aorta ventral con la dorsal,
pudiendo quedar durante su involucion en la vida

1 Departamento en Cirugia de Cabeza y Cuello, Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas. Lima, Peru.
a  Meédico Asistente; Magister en Medicina con mencion en cirugia oncologica
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embrionaria remantes de este plexo a nivel del foramen
esfenopalatino (5), activandose su crecimiento bajo el
influjo de las hormonas sexuales masculinas durante el
desarrollo (6).

Histologicamente tiene un componente fibroso y
vascular, este tltimo carece de musculo liso. A pesar de
corresponder a una lesion histoléogicamente benigna,
su comportamiento es agresivo localmente, derivado
de la extension a regiones vecinas, como el espacio
masticatorioy fosa infratemporal al proyectarse a través
de la hendidura y fosa pterigomaxilar, o0 compromiso
de los diferentes senos paranasales por crecimiento
expansivo, o a través de los diversos fordmenes del
ala mayor del esfenoides comprometiendo el seno
cavernoso y otras estructuras de la base de craneo,
incluso la orbita por la hendirura orbitaria, pudiendo
por compresion producir dafio a nivel del nervio dptico.
Estos factores, asociados a la alta vascularizacion con
el consiguiente riesgo de sangrado transoperatorio le
confieren la complejidad que implica tratar este tipo
de tumores, considerando ademés que la poblacion
afectada son pacientes jovenes en crecimiento, cuyo
normal desarollo 6seo facial podria verse alterado
dependiendo del acceso quirurgico elegido.

Esta revision se realizo con el objetivo de presentar
el estado del arte del tratamiento del angiofibroma
nasal juvenil.

Los términos de busqueda de publicaciones
indizadas fueron: en MEDLINE (angiofibroma, drug
therapy, radiotherapy, surgery, therapy, not tuberous
sclerosis), LILACS, IBECS, CUMED (angiofibroma,
quimioterapia, radioterapia, cirurgia, terapia), y en la
base de COCHRANE (angiofibroma, surgery, therapy,
radiotherapy, drug therapy).

Embolizacion preoperatoria

El angiofibroma nasal juvenil es una tumoracion
altamente  vascularizada, recibe su irrigacion
principalmente por ramas de la arteria carotida externa,
como la arteria maxilar interna y faringea ascendente
(7), asi mismo, pueden establecerse conexiones con el
sistema de la arteria cardtida interna. Se ha descrito
irrigacion proveniente de ambos lados en el 36% de
los casos (8).

Elmejor conocimiento de lairrigacion de este tumor
ha permitido desarrollar técnicas de embolizacion
preoperatoria con diversas sustancias que disminuyen
el volumen de sangrado operatorio en 60-70%,
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prescindiendo en algunos casos incluso del uso de
hemoderivados (9). El material mas empleado es a base
de particulas de alcohol polivinilico no esférico, que se
administran por cateterizacion transarterial, debiendo
planificarse el procedimiento 24 a 48 horas antes de la
cirugia para disminuir el riesgo de revascularizacion
(7). También se ha descrito la embolizacion percutanea
de estos tumores (10), obteniendo mejores resultados
en cuanto a disminucion en el volumen de sangrado
intraoperatorio 'y requerimiento de transfusion
sanguinea en comparacion con la embolizacion
transarterial convencional (11).

Tratamiento quirurgico

El tratamiento de este patologia es eminentemente
quirargico. El planeamiento quirurgico dependera
principalmente de la extensién de la tumoracion
a estructuras vecinas, para lo cual se han descrito
varias clasificaciones en base las regiones anatomicas
comprometidas por el angiofibroma, que permiten
definir el tipo de abordaje a realizar. Las mas utilizadas
son la de Chandler y Radkowski (Tabla 1) (12).

a) Cirugia convencional (Abordaje abierto)

Por muchos afios se han empleado abordajes
abiertos para resecar esta tumoracion, éstos se pueden
clasificar en accesos transfaciales y transpalatinos. Este
ultimo consiste en realizar una incision en la mucosa
palatina y una osteotomia a nivel del paladar duro,
a través de esta ventana dsea se realiza la extraccion
del angiofibroma. Luego de lo cual se reposiciona el
colgajo osteomucoso de paladar, suturando la mucosa
palatina.

Los abordajes transfaciales incluyen la rinotomia
lateral (13), y el “degloving” facial. En ambos casos
es preciso realizar una ventana dsea transmaxilar, cuya
extension dependerd del tamafio de la tumoracion y
preferencia del cirujano. En el caso de la rinotomia
lateral se realiza una incision a nivel del surco nasal
lateral, y en el degloving la incision es a nivel del
surco vestibular del maxilar superior, realizando un
levantamiento de todas las partes blandas centrales de
la cara, incluyendo la nariz hasta el nivel del reborde
orbitario inferior exponiendo de este modo el marco
oseo del macizo facial (14).

Se describe también el abordaje sublabial con
osteotomias tipo Le Fort I, que consiste en realizar
osteotomias en el maxilar superior a nivel de la base
de la abertura piriforme en sentido posterolateral
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Tabla 1. Clasificacion de Radkowski.

Ia Limitada a las coanas y/o nasofaringe

Ib Compromiso de las coanas y/o nasofaringe con compromiso de uno de los senos paranasales
ITa Extension lateral minima a fosa pterigomaxilar

1Ib Ocupacion completa de la fosa pterigomaxilar con o sin erosion de la érbita

Ilc Extension dentro de la fosa infratemporal o extension a la apofisis pterigoides

Ia Erosion de la base del craneo o fosa craneal media con minma extension intracraneana

IIb Extension intracraneal con o sin extension al seno cavernoso

en ambos lados, de modo que se desprenda la
infraestructura del maxilar completamente (15). En
algunos casos seleccionados se requiere de abordajes
mas complejos como el de fosa craneal media e
infratemporal, o la reseccion craneofacial anterior y
el abordaje subcraneal anterior para remover tumores
extensos con compromiso de estas regiones anatomicas

(16).
b) Cirugia endoscopica

La resecciéon endoscopica del angiofibroma
fue documentada por primera vez en 1996, en el
departamento de otolaringologia y cirugia de cabeza
y cuello de la Universidad de El Cairo en Egipto,
dos afios mas tarde se replico el procedimiento en
Pittsburgh (17,18), luego de lo cual se ha popularizado
la técnica progresivamente en el resto del mundo.

El procedimiento consiste en realizar la remocién
de la tumoracion bajo vision magnificada por
videoendoscopia transnasal, medializando el cornete
medio o en algunos casos realizando la turbinectomia
del mismo, luego de lo cual se secciona el proceso
uncinado, ampliando el meato medio, para finalmente
retirar las celdas etmoidales anteriores y posteriores
exponiendo la tumoracion. Cuando la tumoracion
se extiende a la fosa pterigomaxilar e infratemporal
se realiza la remocion de la pared posterior del seno
maxilar para acceder mejor a este espacio.

La cirugia endoscépica tiene como principal ventaja
el permitir una mejor exposicion y visualizacion del
area a tratar, evitando los trastornos del desarrollo y
crecimiento del macizo facial derivados de ladisrupcion
quirurgica del marco 6seo de la cara que puede
observarse en los abordajes abiertos convencionales
(19). Sin embargo, esta técnica no puede aplicarse en
todos los casos, estando contraindicada cuando existe
compromiso de areas criticas como la arteria carétida
interna, seno cavernoso, nervio optico y dura, entre
otras, y mas aun si se trata del tratamiento de una
lesion recurrente (20).
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¢) Ablacion controlada con radiofrecuencia

Se ha reportado el uso de ablacién controlada con
radiofrecuencia para realizar la diseccion y reseccion de
de los angiofibromas por via endonasal, disminuyendo
el volumen de sangrado y por tanto la necesidad de
transfundir hemoderivados, incluso en algunos casos ha
sido posible prescindir de la embolizacion preoperatoria
(21). Se ha propuesto su uso para el tratamiento
minimamente invasivo de tumoraciones mas extensas,
Radkowski I1Ib, utilizando la ayuda de un sistema de
navegacion guiado por imagen (22).

d) Laser

Lacirugialaser con navegacion asistida por imagen,
permite la devascularizacion del angiofibroma, luego
de lo cual la tumoracion es retirada con ayuda de un
microdebridador nasal, disminuyendo el volumen
de sangrado y por tanto la necesidad de utilizar
hemoderivados en estos pacientes (23,24).

Tratamiento no quirurgico

Cuando la tumoracion presenta extension
intracraneana importante que no es posible retirar
con cirugia, o la enfermedad residual o recurrente se
encuentre en una region poco accesible, se pueden
utilizar otras modalidades terapéuticas.

a) Radioterapia

El uso de radioterapia como modalidad de
tratamiento para el angiofibroma nasal juvenil es
controversial por el riesgo de inducir una segunda
neoplasia en esta poblacion, considerando la corta
edad de presentacion de esta patologia. Algunos
casos seleccionados como aquellos con extension
intracraneana  importante no  suceptibles de
tratamiento quirurgico por la imposibilidad de realizar
una reseccion completa del tumor con el riesgo de
lesionar estructuras neurovasculares criticas podrian
considerarse para aplicar esta modalidad terapéutica.

Rev Med Hered. 2018; 29:52-57.



REVISION DE TEMA / REVIEW

Estado actual del tratamiento del angiofibroma nasal juvenil
Diaz Cardenas A.

Se describen complicaciones a largo plazo como
cataratas, retardo en el crecimiento, hipopituitarismo
y necrosis del lobulo temporal, en el 15% de los
pacientes por el uso de radioterapia convencional (25).
El advenimiento de la radioterapia conformacional
permite administrar dosis de radioterapia de forma mas
selectiva disminuyendo el dafio colateral a estructuras
vecinas.

La tasa de control local a los dos afios de
seguimiento para los pacientes con extension IlIb de
enfermedad tratados con radioterapia es de 87,5%,
obteniendo minima radiacion colateral a las estructuras
vecinas (26). Hay reportes de resolucion completa de la
recurrencia sin evidencia endoscopica de enfermedad
durante el seguimiento hasta los 40 meses, consignando
minima morbilidad (27).

b) Radiocirugia (Gamma knife)

La indicacion de esta modalidad terapéutica en el
manejo del angiofibroma es muy limitada, se describe
su utilizacién en aquellos pacientes con angiofibroma
que se extiende a la orbita, region infratemporal o base
de craneo y que han sido sometidos a cirugia previa,
cursando con enfermedad residual o recurrente a dicho
nivel, con laideade controlar la enfermedad preservando
del dafio por radiacion al cerebro o contenido orbitario
adyacente (28). Algunas series reportan una reduccion
en el tamafio de la lesion en el 30% de los casos
(29); se ha descrito el desarrollo de fistula de liquido
cefalorraquideo persistente de presentacion tardia,
como complicacién de este tratamiento (30).

¢) Quimioterapia

Exsten algunos reportes en la literatura respecto al
uso de quimioterapia en angiofibroma no operable o
recurrente, usando diversos agentes quimioterapicos,
entre ellos la dacarbazina y doxorrubicina. Se ha
descrito disminucion del tamafio tumoral y en algunos
casos incluso remision de la recurrencia (31,32).
Pero mas alla de estos reportes anecdoéticos, el uso de
quimioterapia no es aceptado para el tratamiento de
estas tumores.

d) Terapia hormonal

Se ha postulado que el crecimiento de esta
tumoraciéon, que se presenta exclusivamente
en varones, estaria favorecido por el estimulo
hormonal, basasdo en que esta neoplasia se presenta
exclusivamente en varones adolescentes y que su
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crecimiento involucionaria a partir del momento en que
los pacientes han alcanzado las caracteristicas sexuales
secundarias propias del desarrollo (33). Ello ha llevado
aalgunos investigadores a evaluar la eficacia de algunas
drogas como los antiandrogenos que ejercen bloqueo
competitivo al unirse a los receptores hormonales. Se ha
administrado flutamida en algunos pacientes con la idea
de reducir el tamafio de la tumoracion, los resultados de
los estudios han sido contradictorios, en algunos casos
se ha descrito reduccion parcial del volumen tumoral
(34), mientras que otros no han podido demostrar este
efecto (35).

e) Escleroterapia

Se ha reportado en la literatura médica la
experiencia en 3 pacientes con la aplicacion percutanea
de una combinacion de fibrina, OK-432 y bleomicina
para tratar el angiofibroma, de los cuales solo un caso
regresiono completamente (36).

f) Terapia biologica: Lineas de investigacion

Recientementemte, con el advenimiento de
las técnicas de estudios moleculares se ha podido
determinar que el angiofibroma nasal juvenil tiene
las caracteristicas de un tumor angiogénico con una
marcada expresion de receptor de factor de crecimiento
vascular endotelial tipo 2 (VEGFR2) en la superficie
celular, cuyo crecimiento es favorecido por la accion
paracrina de las células estromales al producir VEGF,
abriendo la posibilidad de ensayar en el futuro
inhibidores para este receptor como una modalidad de
tratamiento (37-39).

CONCLUSIONES

El tratamiento del angiofibroma nasal juvenil
es predominantemente quirurgico, los abordajes
endoscopicos de la mano con la embolizacion
preoperatoria y el desarrollo de nuevas tecnologias
que favorecen la cirugia minimamente invasiva estan
tomando cada vez mas protagonismo en el manejo de
esta patologia.
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