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RESUMEN
Los linfoepiteliomas son tumoraciones malignas formadas por células epiteliales

pobremente diferenciadas y un infiltrado linfoide reactivo, de predominio T. La localizacién mas
frecuente de estos tumores es la nasofaringe aunque también puede afectar a glandulas
salivares, pasando a denominarse linfoepitelioma-like carcinomas (LELC). Son tumores
agresivos pudiendo metastatizar en ganglios cervicales, en huesos, pulmén e higado. El
tratamiento para esta patologia es la cirugia sobre la lesién primaria, la diseccion de los
ganglios linfaticos cervicales homolaterales y la radioterapia postquirdrgica. El prondstico viene
determinado por la existencia de metastasis a distancia, y se ha relacionado con la afectacién
ganglionar cervical avanzada.

Presentamos el caso de una paciente diagnosticada de un linfoepitelioma en la glandula
salivar, que consulta por una masa localizada en la cola de la parétida izquierda, de unos tres

afios de evolucion.

Palabras clave:
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LYMPHOEPITHELIOMA OF PAROTID GLAND. UNUSUAL FINDING.

SUMMARY

Lymphoepitheliomas are malignant tumours-with acharacteristic histological growth
pattern, mixing undifferentiated epithelial cells and a predominant T cell lymphoid infiltrate.
Nasopharynx is the main site for this lesion but also can affect salivary glands, so is named
lymphoepithelioma-like carcinoma (LELC). These are aggressive tumours and they could
metastasize into-the lymph neck nodes, bones, lung and liver. The treatment for these tumours
is the surgery over the parotid gland, homolateral neck nodes dissection and postoperative
radiotherapy. The prognosis is determined by distant metastases, related with advanced neck
node disease.

We report a case of a patient diagnosed of a salivary gland lymphoepithelioma, which

consults for located mass into the parotid gland, with almost three years evolution.

Keywords:
Lymphoepithelioma-like, malignant tumours, parotid gland.
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INTRODUCCION

Los linfoepiteliomas o carcinomas indiferenciados son tumoraciones
malignas formadas por células epiteliales pobremente diferenciadas y no
gueratinizadas, con grandes nucleos y nucleolos y un infiltrado linfoide reactivo
de predominio T, de caracteristicas no neoplasicas, con ausencia de estroma
conectivo (1,2). La localizacion més frecuente para estos tumores es la
nasofaringe (3) y cuando afectan a otros 6rganos pasan a denominarse

carcinomas linfoepiteliales o linfoepitelioma-like carcinomas (LELC) (4,5).

Este tumor también ha sido identificado en glandulas salivares mayores
(6,7) y menores (8), aunque se trata de un tipo histolégico de carcinoma raro,
en comparacion con otras lesiones histopatologicas mas comunes en la
parétida (carcinoma mucoepidermoide (22%), tumor mixto maligno (3-12%), de
células acinares (3-4%), carcinoma adenoide quistico (2-4%), adenocarcinoma
(2%), LELC (0.4%),...) (9,10).

Por ser tumores indiferenciados, los linfoepiteliomas son agresivos
pudiendo metastatizar, incluso con tamafos pequefios, regionalmente (11,12)
y por via hematdégena en hueso, pulmén e higado (13); la mayoria de las
metastasis a distancia suelen aparecer entre los 6 y los 24 meses tras el
tratamiento y aparecen mas frecuentemente en aquellos pacientes que tienen

adenopatias cervicales metastasicas de mayor tamafio (14).

Debido a la baja incidencia en las localizaciones extra-faringeas no se
conoce claramente el curso clinico y el prondstico tras el tratamiento, y las
referencias en la literatura cientifica son escasas (15,16); sin embargo
diferentes autores coinciden en que el tratamiento recomendado para esta
patologia es la cirugia sobre la lesion primaria de la glandula paroétida, la
diseccibn de los ganglios cervicales homolaterales y la radioterapia
postquirargica sobre la zona del tumor primario en la parte superior del cuello y

bilateral sobre la parte cervical baja (16,17,18).
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El tratamiento de las metastasis a distancia puede ser quirargico cuando

son solitarias, en el pulmoén o en el higado (19), o la quimioterapia (Cisplatino y

5-Fluoruracilo) cuando son mdltiples o de dificil tratamiento quirargico (16).
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DESCRIPCION

Presentamos el caso de una mujer de 45 afos de edad, diagnosticada de
hipotiroidismo, en tratamiento con hormona tiroidea, sin otros antecedentes
médicos o quirargicos. Desde hace unos tres afios nota una tumoraciéon
localizada en la cola de la parétida izquierda, de crecimiento lento e indolora.
No refiere sintomatologia de obstruccion nasal, epistaxis ni sintomas

otoldgicos.

En la exploracion se palpa una tumoracion de 2x1 cm., localizada por
detras de la rama vertical de la mandibula izquierda, dura, no adherida a
planos superficiales pero si en profundidad; también se palpan adenopatias
cervicales de pequefio tamafo, de localizacion yugulo-digastrica y submaxilar.

La exploracion nasal, de faringe, laringe es normal.

Se realiza puncién-aspiracion con aguja fina (PAAF), siendo informada de
citologia negativa para malignidad, los hallazgos son congruentes con
linfadenitis cronica reactiva, no obstante la ausencia de macréfagos con

cuerpos tingibles hace recomendable la biopsia, segun criterio clinico.

En el estudio mediante TAC (figura
1), con técnica helicoidal, se aprecia una
masa de contornos mal definidos
localizada en la cola de la parotida
izquierda; también  se identifican
numerosas adenopatias cervicales a
nivel ydgulo-carotideo y submaxilar
bilateral. Como hallazgo casual se
aprecia la existencia de lesiones liticas
de pequefio tamafio que afectan a los

cuerpos vertebrales C4, C5, C6 y D1. Figura 1. TAC con aumento de

- . -, densidad en la par6tida izquierda.
Con la sospecha clinica de linfadenitis P a
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(PAAF, multiples adenopatias) se decide la realizacion de biopsia de la lesion,
con anestesia local, comprobandose que se trata de una tumoracion no
encapsulada y dependiente de la cola de parétida, extirpandose
aparentemente en su totalidad. Microscépicamente se observa una infiltracién
difusa por una tumoracién de estirpe epitelial acompafiada por abundante
infiltrado linfoide reactivo; en el estudio inmunohistoquimico se determina que
las células tumorales se tifien intensamente con las citoqueratinas (CK) Cam-
5.2 y AE1-AE3, mostrando numerosas células linfoides acompafiantes CD20 y
CD3 positivas, asi como ocasionales células histiocitarias CD68 positivas

(figura 2).

Figura 2:

A (H-E. 20X). Infiltracion de glandula salivar por células
epiteliales, con nudcleos grandes de cromatina laxa y
nucleolo prominente. (H-E: hematoxilina-eosina).

B (CK. AE1-AE3. 20X). Células tumorales con intensa
positividad de  membrana  citoplasmica. (CK:
citoqueratinas).

El diagndstico anatomopatologico es de carcinoma indiferenciado de tipo
linfoepitelioma-like de parétida, aunque deberia descartarse una metastasis de
carcinoma nasofaringeo.

Con los datos anatomopatolégicos y los estudios de imagen de TAC
(multiples adenopatias cervicales, lesiones en cuerpos vertebrales) nos
planteamos la actitud terapéutica mas adecuada para esta patologia
(¢enfermedad con extension regional?, ¢con metastasis a distancia en

vértebras?,...).
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Se realiza una valoracién por el servicio de Traumatologia para descartar
posibles metastasis 6seas, mediante Resonancia Nuclear Magnética cérvico-
dorsal y un rastreo corporal con Gammagrafia 6sea, concluyendo que no se
observan lesiones sugestivas de metastasis 0seas. En la radiografia de torax
no se aprecian lesiones que nos hagan sospechar la existencia de metastasis

en pulmon.

Considerando que se trata de una enfermedad local-regional se realiza

parotidectomia y vaciamiento cervical homolateral (fig. 3).

Figura 3: Imagen de la cirugia sobre la glandula parétida y los ganglios cervicales.

La anatomia patolégica de la pieza quirtrgica es de parotidectomia sin
evidencia de carcinoma residual (se identifican dos ganglios linfaticos

intraparotideos sin alteraciones), de los 40 ganglios cervicales disecados en
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ninguno se encuentra metastasis tumoral. Sobre el bloque de parafina se
realiza inmunotincion para determinacion del virus de Epstein-Barr (EBV),
concluyendo que se trata de un Carcinoma linfoepitelial de parétida, negativo

para el EBV.

Para completar el tratamiento se realiza radioterapia postquirdrgica
usando bomba de Cobalto mediante campos opuestos sobre la region
parotidea izquierda, la nasofaringe, la orofaringe y la regién cervical alta, con
una dosis total de 45 Gy (180 cGy/dia); sobre las cadenas ganglionares
cervicales la radiacion fue de manera bilateral, con una dosis total de 55 Gy
(unos 200 cGy/dia). Cuatro afios tras la cirugia y radioterapia (2007) la

paciente sigue haciendo revisiones en consultas externas de ORL.
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DISCUSION

Los tumores de las glandulas salivares son poco frecuentes (menos del
3% de todos los tumores), sin embargo han despertado cierto interés dada la
dificultad en el diagndstico histolégico mediante la puncion-aspiracion (PAAF),
su presentacion clinica y su variabilidad en el comportamiento. La incidencia
de las neoformaciones malignas originadas en las glandulas salivares ha sido
estimada en un 10-15% de todos los tumores de esta localizacion, siendo el
asiento mas frecuente en la glandula parétida (9,10). La incidencia aproximada
del LELC es de un 0,4 % de los tumores malignos de las glandulas salivares
(10).

La patogénesis del LELC es desconocida, aunque aparecen con mayor
frecuencia en mujeres, alrededor de los 50 afos, y ademas se ha comprobado
la influencia de factores raciales y geograficos (19,20). También existe una
fuerte asociacion con el virus de Epstein-Barr (EBV), sobre todo en las
poblaciones de Alaska, Groenlandia y China (7,19,20) donde existe una alta
incidencia de carcinoma de nasofaringe (21); excepcionalmente se ha descrito
el LELC en pacientes de raza caucasica (22,23), como ocurre con nuestro

caso clinico.

Se ha observado que la asociacion de LELC con el EBV es mas
frecuente en aquellos pacientes que han tenido una historia de masas
parotideas asintomaticas durante largo tiempo y que aumentan de tamafio
bruscamente, lo que podria sugerir un posible papel del EBV en la
transformacion de lesiones benignas de la glandula paroétida en carcinomas

indiferenciados y agresivos (23).

Diferentes grupos han detectado el EBV mediante técnicas de hibridacion
in situ en las células epiteliales malignas, pero no fue encontrado ni en el
estroma linfoide ni en el epitelio glandular restante (24); tampoco fue hallado

en otros carcinomas de glandulas salivares mayores (21). Estos estudios
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sugieren que el LELC podria compartir una patogénesis relacionada con el
EBV similar a la del carcinoma indiferenciado de nasofaringe, lo que apuntaria
a que existe una compleja interaccion entre factores genéticos, ambientales y
la susceptibilidad de las células epiteliales de diferentes 6rganos al virus en el
proceso oncogénico (19,25,26).

El linfoepitelioma de cavum es un tumor muy radiosensible y la
radioterapia es el tratamiento estandar (14,24); también el linfoepitelioma
extrafaringeo de cabeza y cuello es sensible a la radioterapia con altos
porcentajes de control loco-regional del tumor (16). Algunos autores

recomiendan quimioterapia tras la cirugia y la radioterapia (13).

CONCLUSIONES

Los linfoepiteliomas son lesiones poco frecuentes en las localizaciones
extrafaringeas, siendo un posible lugar de asiento las glandulas parétidas y su
diagnéstico obliga a descartar la existencia de una lesidn primaria en la
nasofaringe.

La parotidectomia radical con el tratamiento sobre los ganglios cervicales,
seguido de la radioterapia y a veces de quimioterapia es el tratamiento
recomendado para estos tumores. El estado de los ganglios cervicales suele
estar asociado con el riesgo de las metastasis a distancia, ya que estas

ocurren mas frecuentemente cuando existen ganglios afectados.

Los LELC de glandulas salivares muestran un buen prondstico, siendo las
recurrencias locales o regionales raras, sin embargo las metastasis a distancia
en pulmén, hueso o higado empeoran el prondstico y se relacionan con la

afectacidén ganglionar cervical avanzada.

10
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