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Mixofibroma odontogénico: presentacion de un caso y
revision de los conocimientos actuales

Odontogenic myxofibroma: report of a case and review of the literature

Javier Salamanca, Miguel Angel Martinez-Gonzalez, Claudio Ballestin

RESUMEN

El mixofibroma odontogénico es un tumor infrecuente
de origen controvertido que de forma tipica aparece en la
mandibula o el maxilar superior. Presentamos el caso de una
mujer de 23 afios sometida a una hemimaxilectomia iz-
quierda por un mixofibroma odontogénico de 7 X 6,5 X 4 cm
de tamafio. Microscopicamente el tumor estaba constituido
por una proliferacion de células estrelladas o fusiformes dis-
puestas de forma dispersa en una matriz mixoide. La inmu-
nohistoquimica demostré una intensa positividad para
vimentina y positividad heterogénea para actina musculo
liso-especifica (1A4), actina muscular especifica (HHF-35)
y calponina, mientras que la desmina, caldesmon, proteina
S-100, HBME-1 y las panqueratinas (AE1-AE3) fueron
todas ellas negativas. El microscopio electronico revelod la
existencia de células ultraestructuralmente similares a miofi-
broblastos. El conjunto de los resultados obtenidos sugiere
un origen miofibroblastico para esta lesion, como ya ha sido
referido en la literatura. Se discute el diagnostico diferencial.
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SUMMARY

Background: Odontogenic myxofibroma is a rare benign
neoplasm of controversial origin, typically developing in jaw-
bones. Patients and Methods: A 23-year-old female subjec-
ted to left hemimaxillectomy for a maxillary myxofibroma is
reported. The tumor measured 7 X 6,5 X 4 cm in diameter.
Results: Microscopically, the tumor consisted of a few uni-
form star-shaped or spindle-shaped cells in a myxoid
matrix. A prominent positivity for vimentin and scattered
immunoreactivity for alpha smooth muscle actin (1A4),
common muscle actin (HHF-35) and calponin was found.
Desmin, caldesmon, S-100 protein, HBME-1 and cytokera-
tins AE1-AE3 were negative. By electron microscopy only
cells with myofibroblastic morphologic features were
found. Conclusion: These results suggest a myofibroblastic
origin for this neoplasm as described in previous reports.
Differential diagnostic possibilities are also discussed.

Key words: odontogenic myxofibroma, myxoma,
fibromyxoma, jaws.
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INTRODUCCION

El mixofibroma odontogénico es una lesion infre-
cuente de naturaleza benigna y origen controvertido que
aparece en el esqueleto facial, afectando con mayor fre-
cuencia a la mandibula. Ocurre principalmente en la
segunda y tercera décadas de la vida y afecta de igual
modo a ambos sexos. Generalmente crece de forma len-
ta y, aunque clinicamente suele ser asintomatico, puede
cursar con dolor y deformidad facial. Presentamos el
caso de un mixofibroma odontogénico maxilar y revisa-
mos las caracteristicas clinicopatologicas, inmunohisto-
quimicas y ultraestructurales de este cuadro, que sugie-
ren un origen miofibroblastico.

Recibido el 25/2/04. Aceptado el 25/10/04.

HISTORIA CLINICA

Paciente de sexo femenino de 23 afios de edad con
antecedentes de mononucleosis que es remitida a nuestro
hospital para valoracién de una tumoracion en el seno
maxilar izquierdo. A la exploracion, la enferma presen-
taba una deformidad en el fondo del vestibulo superior
izquierdo con abombamiento hemifacial, proptosis y dis-
topia del globo ocular izquierdo, asi como clinica de obs-
truccion nasal por ocupacion de fosa nasal izquierda. En
la TAC de senos paranasales se objetivd una masa de
aspecto tumoral en el seno maxilar izquierdo que se real-
zaba con contraste y se expandia adelgazando y rom-
piendo las paredes del seno, con extension hacia la fosa
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Fig. 1: A laizquierda, TAC de senos paranasales mostrando una lesion
radiolucida en seno maxilar izquierdo que se expande a las estructuras
adyacentes. A la derecha, imagen macroscopica de la pieza quirtrgica
donde se observa una tumoracion sélida y circunscrita en seno maxilar.

nasal, etmoides, seno esfenoidal y orbita ipsilaterales,
ocasionando exoftalmos y cruzando la linea media hacia
la fosa nasal contralateral (fig. 1, izquierda).

Se realiza biopsia de la lesion y, un mes mas tarde, la
paciente es intervenida quirurgicamente, realizandose
una extirpacion del tumor incluyendo maxilectomia
izquierda, reseccion del suelo y pared medial orbitarios,
vaciamiento infratemporal anterior con pterigoidectomia
y legrado del seno esfenoidal. Dos afios y seis meses des-
pués de la operacidn la paciente se encuentra bien, sin
signos de recidiva tumoral.

MATERIAL Y METODOS

Se recibié una pieza de maxilectomia ampliada
izquierda de 5,5 X 4 X 3 cm que presentaba, por encima
del paladar, una formacién de aspecto tumoral de
7 X 6,5 X 4 cm de tamafio, bien delimitada y de consis-
tencia firme, que ofrecia una superficie externa lisa y de
coloracidon grisacea (fig. 1, derecha). La superficie de
corte mostraba un color blanco-grisaceo, consistencia
blanda y un caracteristico aspecto mixoide que alternaba
con areas de apariencia mas solida. Se tomaron muestras
representativas que fueron fijadas en solucion tamponada

TABLA 1. Resultados inmunohistoquimicos

de formalina al 10%, incluidas en parafina, procesadas
rutinariamente y tefiidas con hematoxilina-eosina. Ade-
mas, se seleccionaron cortes para realizacion de las tin-
ciones especiales de tricromico de Masson, azul Alcian a
pH 2,5, hierro coloidal y acido periddico de Schiff (PAS).
Muestras fijadas en formol fueron refijadas en glutaral-
dehido para su posterior estudio con microscopia electro-
nica. Por ultimo, se realizaron técnicas de inmunohisto-
quimica (tabla 1) empleando los siguientes antisueros:
panqueratina AE1-AE3, vimentina, actina 1A4, actina
HHF-35, calponina, caldesmén, desmina, proteina S-100,
antimesotelio, CD34 y colageno IV, usando un sistema
estreptoavidina-biotina-peroxidasa complex (LSAB)
(DAKO, Glostrup, Dennmark) y un aparato de tincidén
automatico (Tech Mate 500, DAKO).

RESULTADOS

Microscopicamente se trataba de una lesion bien deli-
mitada, de crecimiento expansivo y escasamente celular,
constituida por células fusiformes o estrelladas dispues-
tas en una matriz predominantemente mixoide que con-
taba con un escaso nimero de vasos de pequefio calibre
y con un discreto infiltrado inflamatorio linfocitario
acompafante (fig. 2). En algunas zonas, la lesion pre-
sentaba areas mas colagenizadas. A mayor aumento, las
células mostraban un nicleo uniforme, ovoideo e hiper-
cromatico, alguno de ellos con nucleolo patente (fig. 3).
No se observaron elementos de habito epitelial odonto-
génico, atipia ni figuras de mitosis. Con técnicas espe-
ciales, la sustancia extracelular se tefiia intensamente con
hierro coloidal y Azul Alcian a pH 2,5, pero no con el
PAS. Con el tricrdmico de Masson se hacian evidentes
areas con mayor densidad de fibras colagenas. Inmuno-
histoquimicamente (tabla 1), las células mostraban un
fenotipo fibroblastico-miofibroblastico con intensa posi-
tividad para vimentina y, de forma heterogénea, también
para actina 1A4, actina HHF-35 y calponina (fig. 4). La
lesion resultd negativa para panqueratinas (AE1-AE3),

ANTICUERPO CLON DILUCION CASA COMERCIAL RESULTADO
Panqueratinas AE1-AE-3 1/50 Dako -
Vimentina Vo9 1/1000 Dako ++
Actina musculo liso-especifica 1A4 1/50 Dako +
Actina muscular especifica HHEF-35 1/5000 Enzo +
Calponina CALP 1/500 Dako +
Caldesmon h-CD 1/200 Dako -
Desmina D33 1/100 Dako
Proteina S-100 Policlonal 1/2000 Dako -
Antimesotelio HBME-1 1/100 Dako -
CD34 QBEnd 1/50 Dako — (+ en vasos)
Colageno IV CIv22 1/50 Dako -
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Fig. 2: Microscopicamente, la lesion se caracteriza por células estre-
lladas o fusiformes embebidas en un abundante estroma mixoide (ori-
ginal, HE x 100).

Fig. 3: A mayor aumento, las células muestran un nucleo ovoideo e
hipercromatico, algunas con nucleolo evidente (original, HE x 400).

desmina, caldesmén, proteina S-100, antimesotelio y
colageno IV. EI CD34 fue positivo exclusivamente en
vasos y negativo en el resto El estudio por microscopia
electronica demostrd una proliferacion de células aisla-
das, inmersas en una amplia matriz en la que alternaban
areas mixoides con zonas moderadamente colageniza-
das. Las células neoplasicas eran fusiformes u ovoideas
con prolongaciones dendriticas (fig. 5) y mostraban en
superficie revestimiento segmentario por una lamina
finamente granular compatible con fibronectina, sin que
se evidenciase lamina basal, pinocitosis relevante ni
uniones (fig. 6, izquierda), no se encontraron fibronexos.
El citoplasma subplasmalemal mostraba haces de fila-
mentos finos con placas de anclaje (fig. 6, derecha) y
moderado desarrollo del reticulo endoplasmico rugoso
que se disponia en finas cisternas de contenido inespeci-
fico (fig. 5 y fig. 6, izquierda). Los nucleos eran ovoide-
os con escasa heterocromatina adosada a la membrana y
con nucleolos visibles en el 10% de las secciones.
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Fig. 4: Las células tumorales eran inmunoreactivas para calponina
(original, calponina x 100).

Fig. 5: Imagen de microscopia electronica que muestra células fusi-
formes e irregularmente ovoideas con prolongaciones dendriticas
(ME x 6.900).

f ..." 1 *
Fig. 6: A la izquierda, detalle de una célula neoplasica con densifica-
ciones de la membrana celular parcialmente revestida por material
finamente granular compatible con fibronectina. Notese el moderado
desarrollo de reticulo endoplasmico rugoso (ME x 32.000). A la dere-
cha, detalle de una célula neoplasica con abundantes haces de filamen-
tos finos anclados en la membrana celular (ME x 9.600).
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TABLA 2. Origen del mixofibroma odontogénico

ODONTOGENICO

OSEO

* Localizacion casi exclusiva en maxilar superior y mandibula
* Presencia de ocasionales nidos de epitelio odontogénico
* Frecuente asociacion con un diente no erupcionado

* Casos excepcionalmente localizados fuera del esqueleto maxilofacial
* Ausencia de epitelio odontogénico en la mayoria de los casos
» Falta de relacion con los dientes

DISCUSION

El mixofibroma odontogénico es una neoformacion
benigna bastante infrecuente (1-3% de los tumores man-
dibulares) (1) que se da con mayor frecuencia en la
segunda y tercera décadas (2-6), siendo rara antes de los
10 afios y después de los 50. La incidencia en varones y
mujeres es similar (5,7), aunque en algunas series existe
un mayor nimero de casos en estas ultimas (8,9). Se
localiza con mas frecuencia en la mandibula que en el
maxilar superior (5,7-10) y sobre todo en la regioén pos-
terior. La histogénesis de esta lesion es controvertida.
Aunque algunos autores proponen un origen 6seo, la teo-
ria mas aceptada por la mayoria es que se desarrolla a
partir del componente mesenquimal del aparato dental,
especialmente de la papila (3,4). Para estos ultimos, los
mixofibromas localizados fuera del esqueleto maxilofa-
cial serian en realidad tumores condrales o sarcomas con
extensas areas de degeneracion mixomatosa (11,12). Los
datos en que se apoyan ambas teorias aparecen reflejados
en la tabla 2. La mayor parte de los autores acepta que se
trata de un tumor con diferenciaciéon miofibroblastica
(9,13) y nuestros hallazgos estan en linea con esta hipo-
tesis (véase mas abajo). Clinicamente suele tratarse de
lesiones asintomaticas, de crecimiento lento y localmen-
te invasivas. En estadios avanzados pueden producir
dolor, parestesias, desplazamiento de piezas dentarias y
deformidad facial. En el maxilar superior pueden invadir
la orbita produciendo proptosis, diplopia y disminucion
de la agudeza visual, o bien ocasionar obstruccion del
flujo aéreo por ocupacion de fosas nasales, como en el
caso que presentamos. Radiologicamente son lesiones
radioldcidas, uni o multiloculadas, que pueden estar bien
o mal delimitadas del hueso adyacente y presentan una
fina trabeculacion. A veces tienen un ribete esclerotico
(10,14,15). La imagen se ha descrito clasicamente como
«en panal de abeja» o «en pompas de jabony. Con fre-
cuencia producen desplazamiento de piezas dentarias y
resorcion de la raiz del diente afecto. Pueden infiltrar
partes blandas hasta el punto de resultar dificil precisar
donde se origina. Microscopicamente se trata de neopla-
sias con un abundante estroma mixoide constituido por
mucopolisacaridos acidos (4,16-18) que, como en el pre-
sente caso, se ponen de manifiesto con hierro coloidal y
azul Alcian a pH 2,5. Prout y Hodson (17,18) determina-
ron que el 80% de estos mucopolisacaridos estaban cons-
tituidos por acido hialuronico y, el 20% restante, por con-
droitin sulfato. En el seno de este estroma mixoide se
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encuentran, de manera dispersa, células pequefias de
morfologia redonda o estrellada. Estas células no mues-
tran atipia citologica ni figuras de mitosis y, aunque a
veces se observan nucleos bizarros de mayor tamafio
(7,12), hasta donde nosotros sabemos no se ha descrito
ningun caso con transformacion maligna ni metastasis
regionales o a distancia. En ocasiones se observan nidos
de epitelio odontogénico (7,9,19,20), aunque su presen-
cia no es necesaria para el diagndstico (5). La existencia
de areas con fibras colagenas en las que las células adop-
tan una morfologia mas fusiforme ha llevado a denomi-
nar a estas lesiones con el término de mixofibroma odon-
togénico. Se han descrito casos con focos de metaplasia
osea (4). Desde el punto de vista inmunohistoquimico, la
positividad de las células tumorales para vimentina apun-
ta a un origen mesenquimal para esta lesion. Este resul-
tado, al igual que la expresion de actina musculo-especi-
fica y la negatividad para desmina, proteina S-100 y que-
ratinas halladas en nuestro caso, estdn en consonancia
con los resultados obtenidos en otras series (9,13,21,22),
a excepcion de la positividad para la proteina S-100
observada en los dos casos publicados por Lombardi
(21). La calponina y el caldesmon son dos antisueros que
marcan las células musculares lisas y, en el caso de la
calponina, también los miofibroblastos. En nuestro caso,
el hecho de que unicamente la primera haya resultado
positiva, apoya la naturaleza miofibroblastica de la
lesion. Otros antisueros empleados por los distintos auto-
res en sus respectivos trabajos fueron NSE, NF, GFAP y
FVIII-AG, para los que las células tumorales fueron
negativas. Existen pocas publicaciones del aspecto
ultraestructural del mixofibroma odontogénico; las mas
antiguas se limitan a la descripcion de las células (4,5)
aunque las imagenes sugieren que se trata de miofibro-
blastos; Lo Muzio (9), en una descripcion global de 5 de
sus casos estudiados por microscopia electronica, acepta
un origen fibroblastico aunque no describe detenidamen-
te la membrana celular y presenta imagenes a gran
aumento con figuras de pinocitosis que podrian sugerir
diferenciacion hacia musculo liso. Moshiri (13) muestra
imagenes muy similares a las de nuestro caso y, basan-
dose en el estudio ultraestructural, sugiere que la lesion
es de origen miofibroblastico. En nuestro caso el marca-
do desarrollo del reticulo endoplasmico rugoso, junto
con la presencia de filamentos finos con placas de ancla-
jey el revestimiento segmentario de la membrana celular
por material sugestivo de corresponder a fibronectina,
incluso en ausencia de fibronexos, cumplen los criterios
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aceptados para identificar miofibroblastos (23) o al
menos fibroblastos mioides, admitidos como una forma
intermedia de su maduracion (24). El diagnostico dife-
rencial se plantea fundamentalmente con quistes, el ame-
loblastoma, el granuloma reparativo de células gigantes,
la displasia fibrosa y el quiste éseo aneurismdtico. La
radiologia es de escasa utilidad para distinguirlos del
mixofibroma (2,8) porque, al igual que éste, también
pueden mostrar una imagen «en panal de abeja», despla-
zar piezas dentarias, erosionar la raiz de los dientes afec-
tos e invadir partes blandas. No obstante, todas estas enti-
dades ofrecen caracteristicas histoldgicas distintivas que
permiten diferenciarlos del mixofibroma con cierta faci-
lidad. Otros tumores mixoides como el liposarcoma
mixoide, el condrosarcoma mixoide, el fibroma condro-
mixoide y el neurofibroma mixoide también deben ser
tenidos en cuenta. El liposarcoma mixoide muestra una
mayor vascularizacion, con capilares finos que adoptan
una tipica disposicion en «alambre de gallinero». Ade-
mas, presentan positividad citoplasmatica y nuclear para
S-100. La identificacion de lipoblastos es un hallazgo de
gran ayuda. El condrosarcoma mixoide es un tumor
excepcional en el esqueleto craneofacial y, a diferencia
del mixofibroma, presenta un patréon de crecimiento mul-
tinodular y positividad para S-100. El fibroma condromi-
xoide es un tumor lobulado que de forma tipica muestra
hipocelularidad en el centro de los 16bulos e hipercelula-
ridad en la periferia. Por tltimo, la intensa positividad
para S-100 del neurofibroma mixoide permite distinguir-
lo del mixofibroma. En conclusion, antes de diagnosticar
un mixofibroma odontogénico, es preciso realizar un
minucioso estudio histoldgico de la lesion para tratar de
descartar otras patologias de peor pronostico. Finalmen-
te, el tratamiento depende del tamafio y del grado de
infiltracion del tumor, pudiendo realizarse desde un sim-
ple curetaje en las lesiones de pequefio tamaio, hasta
reseccion local o reseccion en bloque con reconstruccion
posterior en los tumores mas grandes o de limites impre-
cisos. En cualquier caso, debe realizarse un seguimiento
estrecho del paciente durante varios afios.
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