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Las metdastasis en hueso malar de tumores sélidos infraclaviculares son excepcionales. En
aquellos de estirpe neuroendocrina, se debe considerar la expresién de receptores de soma-
tostatina mediante diferentes técnicas de medicina nuclear para realizar terapias dirigidas. Se
presenta un caso clinico de un varén de 66 afios con neoplasia pulmonar con diferenciacién
oncocitica, cuyo debut es una metdstasis malar de lenta evolucién. Es tratado con lanreotido
y 4cido zolendrénico con enfermedad estable al aflo de seguimiento.

Malar bone metastasis of oncocytic neuroendocrine tumour
of the lung
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Malar bone metastases of solid infraclavicular tumours are exceptional. Expression of soma-
tostatin receptors should be considered in neuroendocrine strains, in order to carry out
targeted therapies. We report a clinical case of a 66-year-old man with a tumour of the lung
with oncocytic features, which debut is a malar metastasis of slow evolution. He is treated
with Lanreotide and Zolendronic acid with stable disease at 1-year follow-up.
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INTRODUCCION

Los tumores neuroendocrinos (TNE) son neoplasias raras,
actualmente con incidencia y prevalencia en aumento, con
metdstasis a distancia al diagnéstico inicial en més del 50 % de
casos. E1 75 % son de origen gastro-entero-pancredtico, el 25 %
broncopulmonares y menos del 1 % otras localizaciones. La
mayoria sobrexpresan receptores de somatostatina (SSTR) con
implicaciones en los estudios de extensién y tratamiento*2.

CASO CLINICO

Vardn de 66 afios, fumador de 50 paquetes-afio, bebedor de
8 UBEs/dia, con antecedentes de hipertensién arterial tratada
con ramipril y exposicién laboral a amianto. Consulta por epi-
sodios repetidos de inflamacién facial derecha con buena res-
puesta a antibidticos. Se descarta origen odontogénico, iden-
tificando en tomografia computarizada (TC) una tumoracién
6sea malar expansiva, bien delimitada y sin masa de partes
blandas. Tras consensuar actitud conservadora, dos anos des-
pués refiere de nuevo inflamacién local y dolor. La actual TC
no identifica cambios morfolégicos (Figura 1A-D) y se realiza
una biopsia ecoguiada evidenciando una proliferacién tumoral
epitelial con diferenciacién oncocitica e inmunohistoquimica
(IHQ): AE1/AE3+, cromogranina+, CK7-, CK20-, TTF1- y napsina-
(Figura 1E-G). La tomografia por emisién de positrones (PET)/
TC con ®¥F-deoxiglucosa muestra una masa en lébulo pulmo-
nar inferior derecho de 34 x 18 mm y SUV 4,4, 2, n6dulo satéli-
te en mismo lébulo, adenopatias patolégicas infracarinal-para-
traqueal-hiliar ipsilaterales, implantes metastdasicos hepaticos

y 6seos en esternén, vértebras y pelvis, incluyendo la lesiéon
malar conocida (Figura 2A-C). Se biopsia la masa pulmonar,
con hallazgos superponibles a la anatomia-patolégica malar,
concluyendo un tumor neuroendocrino de grado interme-
dio (Ki67 3-4%) e IHQ: cromogranina+, sinaptofisina+, CD56+,
CK7-, CK20-, S100-, p40-, TTF1- y HMB45-. La tomografia de
emisién monofoténica (SPECT) con *™Tc-tektrotyd, evidencia
expresién de SSTR por parte del tumor primario y metéstasis
(Figura 2D-F). El paciente, clinicamente asintomatico, inicia
tratamiento con lanreotido 120 mgy acido zolendrdnico 4 mg
mensuales. Tras un afio de seguimiento permanece asintoma-
tico y con enfermedad estable en control SPECT.

DISCUSION

La principal causa de muerte en pacientes oncolégicos son
las metastasis. Su namero se correlaciona habitualmente con
estadios avanzados del tumor primario; sin embargo, la dise-
minacién hematégena o linfatica puede ocurrir en cualquier
momento, pudiendo tratarse del debut neoplasico. El hueso
es diana frecuente de metdstasis de tumores sélidos y hema-
tololégicos, destacando por orden de incidencia el mieloma
multiple, mama, préstata y pulmoén. Clinicamente, y segiin la
localizacién, pueden cursar con dolores refractarios a analge-
sia convencional, compresién medular, fractura patolégica y
desequilibrios metabdlicos. Radiolégicamente las lesiones son
de predominancia litica, aunque también pueden ser blasti-
cas o mixtas; hay tendencias segin el origen y patologia ésea
de base, pero sin patrones especificos. El tratamiento pasa
por cirugias profilacticas de estabilizacién y complicaciones,
incluso resectivas en casos seleccionados de lesiones Unicas,
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Figura 1. A-D. TC sin contraste; tumoracién malar derecha de patrén escleroso predomimante. E. Hematoxilina & Eosina
400x. F. AE1/AE3+ 200x. G. Cromogranina+ 200x.
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Figura 2. A-C. PET/TC *®F-deoxiglucosa con actividad
metabdlica patolégica en lesién malar y masa pulmonar.
D-F. SPECT/TC **™Tc-tektrotyd con actividad mentabédlica

patolégica en mismas localizaciones.

radioterapia y terapias sistémicas. Los bifosfonatos inhiben la
reabsorcién 6sea, disminuyendo la hipercalcemia tumoral ade-
mas de efecto analgésico. La osteonecrosis, efecto secundario
conocido, en fase de infeccién activa, implica un diagnéstico
diferencial complejo con las propias metastasis craneofaciales,
ya que muchos pacientes han recibido previamente el trata-
miento por otros focos 6seos*®.

La diana ésea metastasica craneofacial mas frecuente es la
mandibula en zona de molares, area con gran aporte vascular
y un remanente de médula 6sea hematopoyética en adultos*.
Los excepcionales casos reportados con epicentro 6seo de la
lesién o infiltracién secundaria malar, predominando estirpes
epiteliales, son de origen pulmonar’#, colorrectal®, hepatico,
tiroideo'!, mamario*? y prostatico®.

Las metastasis 6seas en TNE son menos habituales que
las viscerales, aunque su deteccién es cada vez mayor por los
nuevos marcadores disponibles de SSTR (DOTATATE, DOTA-
TOC, DOTANOC) para PET. Otras técnicas de medicina nuclear
menos especificas para descartar metdstasis en TNE son gam-
magrafia 6sea, octreoscan o PET con otros radiotrazadores.
Concretando en TNE intratordacicos, se prefiere el **»Tc-tektro-
tyd, con gran afinidad por SSTR 2, 3y 5; altamente expresados
en esta localizacion®?541,

Algunos TNE broncopulmonares tienen fenotipo histolégico
oncocitico, es decir, agrandamiento citoplasmatico por acu-
mulacién de mitocondrias. Estos cambios ocurren en procesos
reactivos y neopldsicos muy variados, siendo recomendable
realizar IHQ de TNE (cromogranina A, sinaptofisina, CD56).
Predomiman de bajo grado segin el Ki67, pero pueden ser de
cualquiera. Respecto a TNE no oncociticos no hay rasgos clini-
cos diferenciales (edad, localizacién, supervivencia)®e.

No hay consenso en el manejo de TNE con metastasis dseas.
A parte de bifosfonatos o inhibidores de RANK-L y tratamien-
tos locales para metdstasis 6seas en general, farmacos dirigi-
dos a SSTR parecen mejorar el control de TNE con expresion
positiva, frente a quimioterapia convencional u otros agentes
de terapia dirigida (everolimus, sunitinib). Los péptidos ana-
logos de la somatostina disponibles actualmente para trata-
miento son octeotrida, lanreotida y pasireotida; empleados
incluso ligados a radiontclidos, con resultados prometedores.
En una neoplasia rara, tan heterogénea y con supervivencia
cada vez mayor aun en estadios avanzados, la colaboracién
multinstitucional con una base de datos comun seria funda-
mental®>V.
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