Metastasis intracraneal en adenocarcinoma

submandibular

Intracranial metastasis in submandibular

adenocarcinoma

Elena Sanchez Legaza « Rosario Guerrero Cauqui « Jose Vallejos Mifiarro  Jose Miranda Caraballo

RESUMEN

Las neoplasias malignas de la glandula submaxilar son raras, y
excepcional su metastasis intracraneal, ocurriendo sobre todo
en el adenocarcinoma submaxilar. Su clinica silente favorece
su diseminacion locorregional, explicando su diagndstico
tardio. Su prondstico depende del grado histoldgico, estadiaje
clinico y adecuada escisiéon quirdrgica. Su tratamiento es
multidisciplinar: cirugia, radioterapia y quimioterapia.
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ABSTRACT

Submandibular gland malignant neoplasms are rare and
their intracranial metastases are exceptional, it only occurs in
submandibular adenocarcinoma. Its silent symptomatology
favors its regional spread, explaining thus its late diagnosis.
Its prognosis depends on the histological grade, clinical
staging and adequate surgical excision. Its treatment is
multidisciplinary: surgery, radiotherapy and chemotherapy.
Keywords: adenocarcinoma, submandibular gland, intracranial
metastasis

INTRODUCCION

La neoplasia epitelial maligna de glandula salivar
submandibular es un tumor raro, del 0.5 al 2 % de todas
las neoplasias de glandulas salivares. A pesar de su
rareza, tiene una alta frecuencia de tumores malignos
(cldsicamente del 50 %, aunque en las poblaciones
asiaticas oscila en 21 %) a diferencia de los tumores
parotideos. El carcinoma adenoide quistico es el tipo
histolégico mds comun (25%), seguido del carcinoma
mucoepidermoide (12 %), carcinoma epidermoide y
adenocarcinoma®.

Suele presentarse como una tumoracién laterocervical
asintomatica de rapido crecimiento, acompafiada o no
por dolor y compromiso neurolégico por afectacion
de la rama marginal del nervio facial. La edad de
presentacion oscila entre 20 y 78 afios con predominio
en varones (2:1) 2,3. La metastasis a distancia es
infrecuente, apareciendo en pulmén (descrita en el
carcinoma adenoide quistico), y excepcional en SNC;
siendo frecuente la metastasis locorregional a ganglios
cervicales®.

La rareza de la enfermedad, su histologia diversa y
comportamiento clinico variable, explican la escasez de
estudios prospectivos, dificultando la evaluacién de su
historia natural y factores prondsticosy la inexistencia de
un tratamiento dptimo. En varias series retrospectivas,
la edad, estadiaje, grado histoldgico, implicacion
ganglionar, afectacion  extraglandular, invasidn
perineural, margenes positivos han sido probados
como factores prondsticos importantes para el control
locorregional y la supervivencia. El tratamiento consiste
en la escision radical y radioterapia.
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CASO CLINICO

Paciente varén de 56 afios, cardidpata, que acude a
consultas externas de ORL por adenopatia inflamatoria
submandibularizquierda de 6 meses de evolucidn, junto
con disfonia leve de 2 semanas sin disfagia ni disnea.
Exploracion: adenopatia laterocervical izquierda
submandibular tumefacta fija a planos, RFL: hiperemia
de ambas cuerdas vocales. Se ingresa y se pauta
antibioticos y corticoides IV, y la TAC de extensién
realizada muestra lesién hipodensa de 2 cm subcortical

FIGURAS1Y2
En TAC craneal aparece lesion nodularrealzada en anillo frontal derecho sugerente de metastasis. A nivel cervical hay masa
hipervascularizada a nivel de glandula submaxilar izquierda, y masa adenopatica laterocervical izquierda.

en lébulo frontal derecho que muestra realce en anillo
de 1cm, aumento de glandula submandibular izquierda
de contorno irregular, adenopatias multiples bilaterales
de 8 - 15 mm en espacio carotideo, triangulo posterior
supra e infrahioideo hasta espacio supraclavicular
de hasta 15 mm. Patrén de engrosamiento cutaneo
e ingurgitacién vascular que se extiende a planos
musculares paravertebrales izquierdos, sugestivo
de proceso neoplasico submandibular izquierdo con
afectacion adenopatica bilateral, planos musculares y

FIGURA 3

Se aprecia en citobloque numerosas células epiteliales atipicas
con nucleo grande, nucleolo prominente y citoplasma amplio
oncocitico (HE x 20).

FIGURA 4

Aparecen grupos celulares tridimensionales atipicos

(Diff- Quik stain x 20).
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lesion cerebral derecha, imagen hipodensa de arteria
pulmonar derecha por trombosis parcial y sus ramas
en relacion con adenopatias hiliares metastdsicas
infiltrantes, trombosis de arteria lobar izquierda,
adenopatias subcarinales, axilares y retroperitoneales <
1 cm (Figuras 1y 2).

Se realiza PAAF de adenopatia y glandula submandibular
compatible con adenocarcinoma oncocitico: (Figura 3y 4).

Diagndstico: Adenocarcinoma submandibular izquierdo,
estadio IV. Tras 15 dias de tratamiento IV, desaparece
la disnea y disminuye la tumefaccion laterocervical
izquierda; y se pauta tratamiento QT: 6 ciclos con
esquema CAP (ciclofosfamida + adriamicina + cisplatino)
tras aprobarse en Comité de Tumores; obteniéndose
respuesta parcial. A los 2 meses presenta una crisis
comicial, mostrando en TAC: dos nuevas masas
craneales y progresién a nivel cervical (Figura 5y 6). Se
aplica RT holocraneal paliativa (30 Gy repartidos en 10
sesiones), y al mes fallece por progresion metastasica
cerebral con enclavamiento del tronco cerebral.

DISCUSION

Las neoplasias malignas de las glandulas salivares
metastatizan excepcionalmente al SNC, entre 0- 0.8%,
describiéndose sobre todo en el adenocarcinoma,
carcinoma adenoide quistico (25%) y carcinoma
de células acinares (12%), y raramente en tumores
mesenquimales u otros tumores epiteliales*®.

La metastasis intracraneal aparece en fosa craneal
media, region temporal y raramente fosa posterior y

FIGURAS5Y6

angulo pontocerebeloso. El mecanismo de metastasis
intracraneal es por invasion directa y difusion
hematdgena. La extensién directa puede ocurrir por
diferentes mecanismos: infiltracién de estructuras
Oseas, difusién a través de células mastoideas y
agujeros craneales, infiltracién de musculos y espacios
fibrolipidicos cercanos a base del craneo®. La metdstasis
hematégena se ha descrito raramente dentro del
parénquima cerebral, seno cavernoso y glandula
pituitaria’.

Clinicamente, suelen ser asintomaticos o dan clinica
neuroldgica por compresién, infiltracion o destruccion
Osea, sospechandose ante una paralisis facial®.

En nuestro caso, llegamos al diagndstico a través
de la clinica y TAC/ PAAF, lo que implica que la PAAF
proporciona un diagndstico preciso en lesiones
neoplasicas de las glandulas salivales (87%),
contribuyendo al tratamiento conservador en muchos
pacientes con estadios avanzados. Asi, los resultados de
falsos negativos suelen deberse a errores de muestreo,
sobre todo en los tumores quisticos, o a una mala
interpretacion de las neoplasias infrecuentes®.

El adenocarcinoma oncocitico, oncocitoma maligno
o carcinoma oncocitico es una neoplasia infrecuente,
que puede surgir de novo o derivar de un oncocitoma
benigno. La edad de presentacion oscila entre 20 y
78 afios con predominio en varones (9: 3). Raramente
ocurre en la glandula salivar mayor, y a nivel de
glandula submaxilar responde a menos del 1% de
todos los tumores salivares, y mucho mas rara su
metastasis intracraneal. Los criterios diagndsticos

TAC postratamiento: Metdstasis cerebrales frontal derecha y parietal izquierda con edema perilesional. Disminucion de la masa
submaxilar izquierda con pérdida de planos de clivaje de musculatura y estructuras vasculares laterocervicales izquierdos.
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de sospecha para adenocarcinoma oncocitico son:
metdstasis a distancia, metdstasis ganglios cervicales,
invasion linfatica, intravascular y perineural, frecuentes
mitosis, pleomorfismo celular con invasion extensa, y
destruccion del tejido adyacente®.

Para su diagndstico definitivo es importante realizar
un estudio  microscépico e inmunohistoquimico,
presentando inmunorreactividad entre otros a la
keratina'®. La inmunotincion con Ki-67, que revela
intensa actividad proliferativa, resulta util para distinguir
oncocitomas benignos de los malignos*'.

Su pronéstico depende del estado (presencia de
metdstasis a distancia), invasion perineural, grado
histolégico del tumor y tratamiento adecuado®.

No existe tratamiento o6ptimo por los pocos casos
descritos, aunque el tratamiento de eleccidon es la
reseccion radical en bloque (glandula, estructuras
adyacentes y ganglios del nivel I, aunque en ocasiones
es necesario un vaciamiento cervical radical). La
radioterapia es Util si tras reseccidon quirdrgica existe
enfermedad residual, aunque hay autores que
aconsejan radioterapia posquirdrgica por el amplio
intervalo asintomatico que provoca (mejoran el control
local y la supervivencia global). En casos de lesiones
intracraneales sintomaticas, esta indicada la reseccion
quirurgica seguida de radiocirugia estereotdctica si son
lesiones Unicas, o RT a todo el SNC si son multiples>3.
El papel de la quimioterapia no se ha definido por
considerarse una enfermedad locorregional; sin
embargo, varios estudios reportan que muestran la
misma sensibilidad a la QT que los carcinomas de
células escamosas, por lo que se ha vuelto a considerar
a nivel locorregional y a distancia'*!*

CONCLUSIONES

La metdstasis intracraneal del adenocarcinoma
submandibular es una patologia excepcional. El
prondstico esta en funciéon del grado histolégico,
adecuada escision quirdrgica y estadiaje clinico.
Requiere escision quirdrgica radical, seguido de
radioterapia y quimioterapia en estadios avanzados.

La citologia obtenida del PAAF vy realizada por un
patdlogo experto, proporciona un diagndstico preciso
de la mayoria de las lesiones malignas de las glandulas
salivales, contribuyendo al tratamiento conservador en
muchos pacientes.
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