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Reportes de caso

Lesion central de células gigantes de tipo
agresivo. Manejo con interferon ALFA 22
perfilado. Reporte de un caso

Aggressive type giant cells central tumor. Treated with
interferon alpha 22 profiled. Report of a case

a *
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cmf.carlosgomezrivas@gmail.com
IMSS, México

Dailyn Rodriguez Rodriguez °
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Resumen: La lesion central de células gigantes es una proliferacion tumoral maxilar de
tipo osteolitico, benigna y localizada, pero a veces muy agresiva. La mayoria de los casos
son asintomadticos, sin embargo, algunos pueden presentar parestesia, dolor, sangrado,
pérdida de 6rganos dentarios y en ocasiones obstruccion nasal. Las variantes agresivas
o malignas pueden crecer con mayor rapidez y causar dolor o parestesia. Presentamos
un paciente femenino de 8 afos de edad con una lesién central de células gigantes de
comportamiento agresivo. Se realiza una terapia antiangiogénica con interferén alfa 22,
tras la intervencién quirtrgica, obteniendo resultados satisfactorios. Esta terapia nos
permite evitar cirugfas radicales que podrfan producir un mal pronéstico funcional y
estético.

Palabras clave: Lesion central de células gigantes, terapia antiangiogénica, interferdén alfa
28,

Abstract: The central giant cell lesion is a benign, localized, but sometimes very
aggressive, osteolytic-type maxillary tumor proliferation. Most of the cases are
asymptomatic, however, some may present paresthesia, pain, bleeding, loss of dental
organs and sometimes nasal obstruction. Aggressive or malignant variants can grow
faster and cause pain or paresthesia. We present an 8-year-old female patient with an
aggressive central giant cell lesion. Antiangiogenic therapy with interferon alpha 2 was
performed after surgery, obtaining satisfactory results. This therapy allows us to avoid
radical surgeries that could produce a poor functional and aesthetic prognosis.
Keywords: Central giant cells lesion, antiangiogenic therapy, interferon alpha 2a .

INTRODUCCION

La lesién central de células gigantes es una proliferacién de tipo
osteolitico, benigna y localizada, pero a veces agresiva. La mayoria de
los casos son asintomaticos y las variantes agresivas o malignas pueden
crecer con mayor rapidez y causar dolor o parestesia. Radiograficamente
se muestran como lesiones radiolucidas, expansivas, multiloculares,
raramente mixtas, sin bordes definidos (1). Es mds comtin en pacientes
por debajo de los 30 afos con una incidencia de 1.1/millén/afno. Las
mujeres se afectan mds, con una razén de 1.5-2:1. Es mas comun el drea
molar y premolar mandibular (2).
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Debido a que el tumor pardo del hiperparatiroidismo es
morfoldgicamente indistinguible de la lesién central de células gigantes,
es importante determinar siempre los niveles de la paratohormona, de
calcio, de fosforo y de vitamina D.

El tumor central de células gigantes, representa alrededor del 5% de
todos los tumores dseos primarios, y varia de tumores inactivos a tumores
agresivos con extension local, que destruyen la corteza y afectan las partes
blandas circundantes (4).

Las lesiones centrales de células gigantes agresivas son mayores de 5 cm,
recurrentes o cumplen tres de los siguientes cinco criterios: crecimiento
rapido, resorcién radicular, desplazamiento dental, adelgazamiento
del hueso cortical y / o perforacién. Se clasifican segun el sistema
de clasificacién de Enneking (3), por comportamiento clinico y
radiografico. Etapa 1 (latente), se refiere a lesiones estdticas o que sanan
espontaneamente. Etapa 2, tumores activos que presentan crecimiento
progresivo, pero limitados por barreras naturales (corticales). Etapa 3,
lesiones localmente agresivas, con destruccién de barreras naturales (3).
También son agresivas, aquellas con caracteristicas clinicas de tamafno
mayor a 5 c¢m, crecimiento rdpido o recurrencia después del legrado.
Las tasas de recurrencia son altas, llegando hasta el 70% después de la
enucleacién o legrado. En caso de recidivala cirugia més extensiva es vélida
(6,7).

El interferén puede estimular osteoblastos y preosteoblastos,
mejorando la formacién de hueso. Los efectos nos estin completamente
fundamentados, sin embargo, la explicaciéon convencional requiere la
presencia de periostio y mantenimiento de la brecha dsea, para que
ocurra la regeneracién. Esta terapia antiangiogénica en combinacién con
el legrado, es una estrategia prometedora, que da como resultado una alta
tasa de control tumoral, y una disminucién de la morbilidad operatoria,
en comparacion con el tratamiento convencional (8).

En este trabajo presentamos un caso clinico tratado de este modo, que
ha mostrado una excelente respuesta, sin necesidad de recurrir a cirugfas
agresivas, que involucren la estética y funcién facial.

PRESENTACION DE CASO

Paciente femenina de 8 afios de edad, recibida en el mes de octubre de
2016, asintomatica, sin antecedentes patolégicos, alérgicos y quirdrgicos.
Intraoralmente, presenta una masa tumoral de aproximadamente 6 x 6
cm a expensas de maxilar, que desplaza el primer molar y los molares
temporales superiores izquierdos, no 4lgica a la manipulacién (figura
1). En TAC contrastada se observa una lesién mixta de caracteristicas
osteoliticas, que involucra el seno maxilar, el reborde infraorbitario
izquierdo y las celdillas etmoidales anteriores (figura 2, figura 3 vy
figura 4). Se realiza una biopsia incisional, obteniendo un diagndstico
de lesién central de células gigantes (figura 5). Se solicita estudio de
niveles séricos de paratohormona y calcitonina, obteniéndose valores de
laboratorios normales. Se inicia terapia esclerosante con triamcinolona,
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con aplicaciones semanales de Sml de triamcinolona de 10mg con
lidocaina 2% con epinefrina 1:100 000 UI (7). En enero de 2017, se
presenta con dolor espontanco e incremento exponencial de la lesion,
causando deformidad hemifacial izquierda, obstruyendo en un 50 % la luz
de la cavidad oral. Se interviene para escisién de lesion tumoral y curetaje,
retirindose al 90% vy se realiza ademds derivacién de conducto parotideo
izquierdo. En marzo de 2017, acude a control con aumento de volumen
intraoral nuevamente. Se informa a sus familiares sobre la existencia
de otra terapéutica sustentada por diferentes publicaciones, para estas
lesiones que no responden a los tratamientos con esteroides y a los
quirurgicos. Tras su aceptacion se programa terapia antiangiogénica con
interferdn alfa 22 via subcutdnea de 3 a 6 millones de Ul semanales por 4 a
8 meses, inicidndolo a las 48h tras la cirugia (5). En abril, es reintervenida,
sin complicaciones, para escision quirtrgica de lesion central de células
gigantes recidivante agresiva, y se inicia terapia con interfer6n alfa 22 para
reduccion y esclerosis de tumor. Se solicita interconsulta a Servicio de
Psicologia a fin de mes, por datos de depresion. Se enfatiza esta relacion
con el medicamento, asi como malestar general, astenia, somnolencia
y afectacién del estado general. El Servicio de Psicologia diagnostica
un estado depresivo leve, que no se considera indicativo para detener
tratamiento con interferén alfa 22 En junio de 2017, se corrobora la
esclerosis de la lesion a través de exploracién con TAC de macizo facial,
simple y contrastada. La paciente se encuentra sin datos de actividad

tumoral, estado fisico y psicolégico en buenas condiciones, transcurridos

36 meses al dfa de hoy (figura 6y figura 7).

Figura 1. Femenino 8 afos de edad con aumento de volumen que involucra via aérea.
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Figura 2. Corte axial de tomografia computarizada contrastada de macizo facial,
donde se observa extension de lesion central de células gigantes a tejidos blandos.

Figura 3. Corte axial de tomografia computarizada contrastada de
macizo facial, considerandose involucro de la lesién a estructuras
importantes como seno maxilar, fosas nasales y fosa cigomadtica izquierdas.
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Figura 4. Reconstruccion 3D de tac simple de macizo facial, posterior a intervencion
quirurgica, donde se observa derivacién de conducto parotideo izquierdo.

Figura 5. Cortes histolégicos muestran neoplasia conformada en su mayoria por
células gigantes multinucleadas, de tipo osteoclasto, nimero de ntcleos de 10 a 30
aproximadamente. Con atipia de bajo grado y estroma de tejido fibroconectivo.
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Figura 6. Imagen control tres afios después, donde se aprecia
armonia en tejidos blandos y ausencia de asimetria facial.

Figura 7. Apertura oral adecuada y datos clinicos de fibrosis por abordaje quirtrgico.
DISCUSION

En los estadios iniciales de esta patologia observamos un patrén
agresivo, por lo que se manejo realizando una terapia coadyuvante con
triamcinolona, con la finalidad de disminuir su tamano. Sin embargo,
solo se obtuvo una evolucién térpida, con un crecimiento répido y
agresivo involucrando estructuras de vital importancia, como la via aérea
o de dificil acceso como las celdillas etmoidales y los senos esfenoidales,
donde un abordaje para curetaje quirtrgico del 100% de la lesion seria
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imposible. Por ello, posteriormente se opté por la terapia antiangiogénica
con interferdn alfa 22, obteniendo unos resultados satisfactorios.

A partir de 1980, se demostré que el interferén alfa-2* inhibia
la angiogénesis. En 1989, se informé sobre su uso en hemangiomas
potencialmente mortales y en otros tumores vasculares de varios drganos,
para tratar pacientes con lesiones de células gigantes metastasicas o
localmente avanzados e irresecables, de huesos largos y recurrentes
después de una cirugfa previa o de radioterapia (5). Debido a su accién
antiangiogénicay de promover la diferenciacion de células mesénquimales
en osteoblastos, mejora la formacién 6sea (9). Asi mismo, previene con
éxito la recurrencia de lesiones de células gigantes agresivos, haciendo
posible reemplazar las disecciones radicales en bloque por enucleacién
simple. También puede reducir la necesidad de radiacién ionizante
en lesiones recurrentes, e incluso disminuir o evitar complicaciones
desfigurantes en nifios. El primer uso del interferén para inhibir la
angiogénesis en un ser humano, debe comenzar con una dosis muy baja, 3

millones de U/m?, seguida de unalenta escalada de la dosis si es necesario.
Su actividad es 6ptima a bajas dosis, pero disminuye a dosis més altas,
ademds produce menos efectos secundarios con dosis bajas (10).

Se ha reportado induccién intermitente de complicaciones
autoinmunes con el uso de interferén alfa, el desarrollo de lupus
eritematoso y de pancreatitis, situacién que no se ha informado en
el dmbito maxilofacial (11). Por ello, es necesario un total control y
manejo del paciente en conjunto con los Servicios como Hematologia y
Oncologia.

Como conclusién podemos sefalar que la evolucién térpida de este
caso de lesion central de células gigantes, sumado al pobre acceso
quirtrgico para la eliminacién total de la lesién, hizo necesaria la
aplicacion de un tratamiento combinado con interferén, con el objetivo
de no acudir a cirugfas radicales, que podrian producir un resultado
funcional y estético deplorable para la paciente.
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