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INTRODUCCION,

Este trabajo comprende la revisién de pacientes con
Neuroblastéma, durante la década comprendida entre Enero 1966, a
Diciembre de 1975, en el Hospital General ““San Juan de Dios” de
esta capital de Guatemala, encontrandose Unicamente dos casos que
presentaron el tumor, comprobado histologicamente, el presente
trabajo tiene como objetivo dar un resumen sobre lo que es el tumor,
cuadro clinico, manifestaciones, métodos de diagnostico, su
tratamiento y prondstico. Eg muy dificil poder establecer frecuencia,
ya que considero que los casos encontrados no son representativos
para lo antes dicho, también es objetivo del mismo poder
diferenciarlo de otros tumores frecuentes en los nifios, (Wilm'’s por
ejemplo), y llegar al diagnéstico lo antes posible, me veo motivado
también porque hasta la fecha no existe un trabajo de tesis sobre el
tumor, por lo que considero contribuir en parte para todos aquellos
médicos y estudiantes interesados en el tema.



CONSIDERACIONES GENERALES

El neuroblastoma es un tumor que se origina de los tejidos
nerviosos, y es el mds comun observado en los nifios, pertenece al
grupo de tumores derivados de la célula nerviosa primitiva

, {neuroblasto), el tumor primario es extra-adrenal en més de la mitad
de los casos (8), encontrandose localizado generalmente en
retroperitonec y mediastino posterior, el resto puede localizarse en
region de la cadena simpatica cervical, tordcica o abdominal infefior
o bien maxilar inferior, vejiga, labios, nariz, visceras abdominales, y,
hay casos reportados en piel (38), las localizaciones es légico' de
explicarselas si se comprende y considera el desarrollo embiolégico
de las células componentes. Vale decir que no se ha observado el
neuroblastdoma como tumor primaric del SNC, aunque si se han
reportado casos en esta localizacion siendo las mismas consideradas
como rf'letéstasisn El neuroblastoma da metastasis con rapidez, el
pronosu?o es mejor, si el tumor se localiza fuera de suprarrenal, v
entre mas temprano se efectiia el diagnostico mds favorable son el
tratamiento y su prondstico. El tratamiento no es especifico, v los
resultados son variables, habiendo casos reportados de c;.tra o
regresion expontanea del tumor o sus metdstasis, (38). Asi pues el
n.em?oblastéma ha tenido por largo tiempo interés entre los pediatras
cirujanos y terapistas en radiacion, todos tratando de entender mejo;
la enfermedad, y tratar de promover y salvar el tumor maligno mas
comun en la infancia y en la nifiez temprana. Hay muchos estudios
clinicos que han publicado v demostrado la relacién entre la edad
sitio primario, presencia de metdastasis y métodos de tratamiento y el’
porcentaje de supervivencia.

ETIOLOGIA

Su origen se deriva de la célula nerviosa primitiva, por ocurrir en
temprana edad, se sugiere una lesion de tipo congénito, algunos
incluso han sugerido la migracion de neuroblastos del tubo medular a
través del segmento nervioso espinal anterior para formar varios
plexos y la médula de las adrenales,

Bielschowsky ha reportado que la médula suprarrenal empieza a
invadir la corteza adrenal durante la 8a. semana y subsecuentemente
se agrega en el ceniro, esta migracion continua en la vida fetal y
después del nacimiento hasta la pubertad. Esta migracién de célula
nerviosa primitiva potencialmente origina un tumor en periodo
tardio. En el embrion en desarrollo, los neuroblastos maduran hasta
convertirse en células ganglionares, de manera aniloga, algunos
neuroblastomas experimentan maduracién expontanea para formar el
tumor benigno llamado Ganglioneuroma. Durante la transicién de
maduracién se observan ambos elementos y la neoplasia se llama
Ganglioneuroblastoma, este tipo de cambio es poco frecuente y no se
ha dilucidado el motivo por el cual ocurre dicha maduracion, (39).
Seqin reportes se cree que el neuroblastoma puede en algunos
instantes crecer como una anormalidad mutacional germinal de la
cresta neuronal, este hallazgo es bastante sugestivo de que cierto
grupo de neuroblastomas puede ser hereditario. La asociacién
daramente documentada en algunos casos de neurofibromatosis ¥
neurcblastoma provee bases para sugerir que el neurcplastoma puede
en algunos casos ser hereditario. La coexistencia especifica de
neurofbromatosis v neuroblastoma puede ser un ejemplo de efectos
dobles de una mutacién simple, en este caso involucrando
proliferacién de dos elementos separados del sistema nervicso, (42).
Aun estd pendiente la fertilidad de algunos sobrevivientes. de
neuroblastoma, ya que un buen numero de epacientes tratados esta
ahora llegando a su respectiva edad reproductiva,segﬁn los reportes
revisados de los tiltimos afios. La etiolegia viral ha sido citada sin




comprobacién, (4), se puede especular brevemente acerca de la
posible interrelacién patogénica entre el neuroblastoma y la
encefalopatia cerebelosa aguda pero, evidencia substancial para estas
especulaciones no estd al alcance. Se presume que algin agente no
definido puede actuar como carcinégenc y al mismo tiempo producir
la encefalopatia. Uno puede postular que un virus neurotrépico
produce la encefalopatia v a la vez manifestar propiedades
oncogénicas, pero a pesar gue se han hecho muchas investigaciones
ningun virus ha sido implicado en la etiologia de neuroblastoma,
como muchos pacientes que han desarrollado atdxia cerebelar aguda,
los pacientes reportados no se han comprtado como aquellos con una
tipica encefalitis viral. (7) (12).

CARACTERES HISTOLOGICOS

Se trata de una neoplasia muy celular, de crecimiento rapido y
notablemente invasora. El estréma es escaso. Los vasos sanguineos
son més bien pequefios, las células tumorales estdn dispuestas en
amplias sdbanas y en acumulaciones. Presentan un aspecto algo
parecido al de los linfocitos, pero mayores; debido a esta
caracteristica se habian descrito antes como sarcoma o
linfoblastomas (16), por lo general los ntcleos son poligonales o
esféricos, presentan una cantidad moderada de cromatina, que puede
tener una distribucién mas o menos regular o estar dispuesta

periféricamente. Es frecuente comprobar la presencia de uno o varios
 nucleolos, los citoplasmas son anféfilos: en las piezas mal
conservadas se tifien mal, por lo que ofrecen el aspecto microscépico
de una masa sincicial. Existen numerosas figuras mitéticas, en un
reducido numero de areas las células toman una forma alargada, en
huso, se observa frecuentemente la invasién de los vasos sanguineos
Hay dos caracteristicas que permiten identificar los neuroblastomas,
la primera de ellas es la presencia en algunos puntos de una
disposicién en roseta, con distribucién periférica de los nticleos y
concentracién de los citoplasmas hacia el centro. La segunda es la

formacién de neurofibrillas apreciables con la coloraciéon de acido
fosfotungstico-hematoxilina. Estas delicadas fibrillas pueden aparecer
en cualguier punto del tumor, pero es mas probable encontrarlas en
la porcién central de las rosetas por derivar de los proc:esos'c:iludales
de las células de dichas formaciones. Los caracteres histologicos ya
citados son los corrientes en dichos tumores, pero' se observan
algunas veces neoplasias mas malignas en las gue las celul.as son .allgo
menores y o existen rosetas ni fibrillas, este tipo menos dlferencil’a o
recibe la denominacion de “simpatc?gomo::na o}
“simpaticoblastoma”. En otros ¢asos, por el co.ntrano, las ceh‘.ﬂas c;e
algunas areas se diferencian en células ganglclm.ares, este t‘1po ¢ e
tumor, de pronédstico mas favorable, puede recibir la der{ommacl:lon
de tp euroblastoma-ganglioneuroma’ o neuroblastoma diferenciado

en ganglioneuroma. (16).

DISTRIBUCION POR SEXO Y EDAD

El tumor ocurre igualmente en ambos sexos aunque hay
reportes que indican una mayor incidencia en nifios de sexo

~ masculino, se presenta especialmente en infantes y nifios mayores. En

un estudio del instituto Gustave Roussy de Francia, 830/0 dc.e los
pacientes fueron por debajo de los 4 anos de edad, Zlo/ro debajo d'e
un afio de edad, el paciente mas joven fue un nifio de 5 d1as, y el mas
grande de 16 afios. En otro estudio los sintomas se iniciaron en un
promedio de 3 afos, (el mas joven de 3 meses ¥ el mas g'rra.nde de2 9
afios), hay casos reportados de neuroblastomas congénitos. fi 2_;1
Podemos decir que el neuroblastoma es sobre todo una enfermeda
de la fase inicial de la vida, teniendo casi el 400/:3 de las persox:las
afectadas sus manifestaciones iniciales durante el primer afio de vida
y tres cuartas partes de ellas antes de los 5 afios, cerca del 900/0c de
los pacientes son menores de 10 afios. (32).




INCIDENCIA

- En la mayoria de las series reportadas los neuroblastomas
superaron el tumor de Wilm's en frecuencia, comprendiendo del 6 al
8 por 100 de todas las malignidades de la nifiez. Los tumores parecen
crecer predominantemente en el lado izquierdo del cuerpo, v la
mayor parte de ellos son notados en los primeros 4 afios de vida, Se
han encontrado pequefios focos de neuroblastomas en las
suprarrenales en uno de 200 autopsias, de nifios menores de 3 meses,
esto representa una incidencia del tumor de 40 veces mds que los
diagnosticados clinicamente. (7).

CUADRO CLINICO Y SINTOMATOLOGIA

El neuroblastoma es una enfermedad asintomdtica y muchos
pacientes son descubiertos por palpacién de una masa abdominal.
Con bastante frecuencia el sintoma consiste en crecimiento
abdominal o una masa que con frecuencia cruza la linea media del
abdomen, menos comiin es que una lesién metastdsica sea como
primera manifestacién de su existencia, desorden funcional
clinicamente no se descubre, (33), aunque hay incremento en la
excresién urinaria de metabolitos suprarrenales. Dependiendo del
lugar de localizacién también puede provocar tos, disnea, y dolor
tordcico, si se localizan introtoracicos (2). Otras veces el sintoma con
que se presenta el tumor se atribuye mds a la metdstasis que a la
neoplasia primaria en si, como ejemplo hepatomegalia masiva,
linfadenopatia, puede haber dolor y fiebre, la diarrea es poco
frecuente, pero puede estar presente, (33), es comuin que haya dolor
abdominal. Debilidad de miembros inferiores, asociados con ligeros
sintomas neurolégicos, anormalidades del tracto urinario y
gastro-intestinal, sugiere la posibilidad de tumor en el cordén espinal,
{33). La presencia de una masa abdominal conteniendo depésitos
calcificados detectados por radiografias, es sugestivo de
neuroblastoma, en igual forma la presencia de equimosis, ptosis y

et

otras manifestaciones clinicas sugieren metastasis en orbita, (9). Ei
neuroblastoma se acompafia frecuentemente de anemia que no es por
inanicién oOsea, algunos proponen que es por disminucién de la
sobrevida del glébulo rojo, o por sustitucion de la médula ésea por
las metastasis, en resumen hay una variedad amplia de sintomas, el
sintoma mas comun en el grupo joven de edad, es sensibilidad
abdominal, que con frecuencia se debe al aumento de la edad. La
combinacién de opsoclonus {movimientos oculares, generalizados,
caodticos, y multidireccionales), mioclonus vy ataxia .en niﬁt_)s
pequefios sugiere la presencia de un neuroblastoma oculto., sin
embargo la relacion especifica del neuroblastoma con los signos
neurologicos no es conocida. Se conocen cuatro estadios del tumor
sequn EVAUS, (1971) resumido como sigue: {14)

ESTADIO I: Tumor confinado al érgano o estructura de origen.

ESTADIO II: Tumor extendido por continuidad fuera del érgano o
estructura de origen, pero no cruza la linea media, v
los ganglios linfaticos del lado homolateral pueden

estar invadidos.

ESTADIO II: Tumor extendido por continuidad mads alla de la linea
media y ganglios linfaticos pueden ser tomados

bilateralmente.

ESTADIO IV: Enfermedad que toma el esqueleto, drganos, tejidos
blandos o linfaticos a distancia. Estadio IV caso que
puede estar en estadio I o II confinado a uno o mr.:'ls
de los siquientes sitios: Higado, piel, médula oOsea, sin
metastasis 6sea.
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'METASTASIS:

El neurcoblastoma es extremadamente agresivo, y se desarrolla
por extensién directa o metdstasis. Varios estudios clinicos han
publicado y también demostrado la relacién entre presencia de
metastasis, v la edad. La incidencia de metdstasis en nifios por debajo
de un afio de edad, es significativamente menor, que en los nifios
mayores de esta edad, la metéstasis a higado parece ser la forma mas
frecuente en nifios menores de un afio, aunque estudios recientes
demostraron que la incidencia de metdstasis en menores de un afio

fue de 600/0, comparado con un 80o/o de incidencia en mayores de -

esta edad, se reporta que los sitios mas frecuentes de metdstasis,
fueron hueso, y ganglio linfatico, haciendo ver que en menores de un
afio en un 360/o0 hubo metéstasis 6sea, y en un 600/0 en los mayores
de esta edad. Otros reportes aseguran que 500/0 de todos los
pacientes desarrollan metastasis esqueléticas. En huesos largos los
tumores aparecen como nédulos blancos, la mayor parte de
metdstasis estdn localizadas en la metéfisis. Ademds de invadir por
infiltracion directa mas frecuentemente se diseminan por via
sanguinea, y pueden encontrarse metastasis en cualquier érgano.

Blacklock sefiala que la participacién del higado es por invasién
directa del sistema porta, sin embargo no ocurre metastasis
hematogena al cerebro, sino al crdneo, y comprime al cerebro desde
afuera (7). Hay un reporte de neuroblastoma neonatal con metdstasis
subcutdnea, manifestando como nédulos diseminados en el cuerpo,
variando de algunos milimetros hasta centimetros de didmetro,
firmes, azulados; y méviles, en el tejido subcutaneo. (38).

Asi mismo encontré reporte de dos casos de neuroblastoma
fetal metastdtico con envolvimiento de la placenta, simulando
eritroblastosis fetal, el envolvimiento de la placenta fue demostrado,
segun reportes de Anders, Kinderman y Pkifer. (2), después existe la
posibilidad de extensién de las células tumorales del feto a la madre,

de acuerdo con Bachman, Biner, y Willis, (2), aunque realizados los
estudios fueron negativos y no se comprobé en ellos manifestaciones
del tumor. Reportes indican que cerca del 750/o de todos los
neuroblastomas se encuentran en el drea retroperitoneal, de estos dos
terceras partes, ocurren primariamente en suprarrenales, 350/0 entre
las edades de 3-a 14 afios, y s6lo el 130/0 en adultos.

DIAGNOSTICO

Para establecer el diagnéstico del neuroblastoma debe tenerse en
cuenta que la historia clinica es bésica, no debe olvidarse que este
tumor puede ser asintomatico, y que muchos son descubiertos al
examen fisico por palpacién de masa abdominal. (39). Los sintomas
que pueden ser variados, y que ya se describieron en cuadro clinico y
sintomatologia deben tenerse presentes, la edad del paciente debe
recordarse que orienta al diagnéstico, y una masa que con frecuencia
cruza la linea media abdominal hace sospecharlo. El pielograma
puede dar evidencia de presién aumentada arriba de los rifiones v/o
ureter, los rayos “X'’ de térax pueden revelar masa mediastinal o
bien metastasis discreta a pulmén. (39). Los depositos metastaticos
en el sistema 6seo presentan cuadro radiolégico caracteristico, areas
de resorcién usualmente distal a la linea epifisiaria. La presencia de
lesién osteolitica en hueso se ha diagnosticado enormemente como
Hand schiiller Christian, o sarcoma de Ewing, el tumor primario
produce incremento en la opacidad que a menudo evidencia
calcificaciéon. Las caracteristicas de una masa abdominal conteniendo
depositos calcificados es sugestivo de neuroblastoma, no es
infrecuente que el neuroblastoma se anuncie por la presencia de
adenopatia, ya sea cervical o inguinal simulando linfoblastoma. Hay
también alteraciones bioquimicas en este tumor, que nos llevan al
diagnéstico, la determinacion de los dcidos vanilil mandélico y
homovantilico estan aumentados en la orina, (6), (8), (18), (22), (24}
y (43), ya que son los dos principales metabolitos de las
catecolaminas. La primera enzima en la sintesis de catecolaminas la




Tirosina hidroxilasa, especificamente cataliza la conversién de L-
tirosina a 3,4 dihidroxi-L-fenilalanina, v se encontré solamente en la
médula suprarrenal, tejidos inervados por el sistema simpdtico y
cerebro, esta actividad enzimatica estd presente también en
neuroblastoma, (24). En pacientes con neuroblastoma diseminado,
las células tumorales estin presentes en la médula dsea, y el
procedimiento diagnéstico puede ser sencillo con tan sélo un
aspirado de medula ésea. (8). La cistacionina un metabolito de la
metionina, presente normalmente en el higado, musculo v cerebro,
pero no en orina normal, estd presente en la orina en un 50o/0 de
nifios con neuroblastoma. Los valores normales de &acido vanilil
mandélico son de 0 a 12 miligramos en 24 horas, y la excresién total
de catecolaminas es de 10 a 500/0. (11).

El diagnéstico de neuroblastorna v la diferenciacién con otros
tumores es amenudo dificil, y debe diferenciarse del sarcoma de
Ewing, del ganglioneurcblastoma, del tumor de Wilm’s, del
feocromocitoma, y de otros tumores; a continuacion se presenta el
diagnéstico diferencial de este tumor:
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"TRATAMIENTO

Es importante tener un cuadro claro de lo que se quiere levar a
cabo en el tratamiento de nifios con neuroblastoma. Este tumor
responde bien a los qumioterdpicos. Numerosos estudios
quimioterapicos de este tumor reportan respuestas objetivas v
subjetivas, cuyas cifras van de 30 a 1000/0 (14). Tratamiento con
ciclofosfamida con 35 a 790/0 de efectividad, mostaza nitrogenada
combinado con cirugia y radioterapia ha sido usada, tratamiento con
vincristina con 270/0 de efectividad, refiriendo que un tercio de los
pacientes han presentado regresion. La combinacién de vincristina v
ciclofosfamida ha demostrado un 400/0 de respuesta objetiva. (14).

Asi pues, el tratamiento depende de la extensién de la
enfermedad cuando el niflo es observado por primera vez. En
pacientes en que la enfermedad permanece localizada, se aconseja
remocién del tumor primario tan completa como sea posible, sin
embargo la extirpacion incompleta de un neuroblastoma primario no
causa ningin efecto en el pronostico, es de hacer notar tambieén que
algunos cirujanos creen que hay valor al tratar de extirpar el tumor
primario en fase de metastasis 6sea, pero no se recomienda cirugia
inicial en estos casos.

Si hay respuesta inicial al tratamiento combinado de
quimioterapia y radiacién, puede considerarse la extirpacién
secundaria del tumor, y administrarse radioterapia post-operatoria al
tumor, se hace la salvedad de que es excepcién cuando él tumor se ha
extirpado totalmente. Se considera que una dosis de 3000 rads es
efectiva para controlar la enfermedad. Entre los mejores
quimioterapicos, hay reportes de que la mejor combinacidn es
ciclofosfamida, y vineristina. Las dosis se recomiendan ‘para
vineristina dos dosis semanales de 1.5 mgs/m2 iv. junto
ciclofosfamida oral 10 mgs/Kg de peso, por 5 a 10 dias.
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Reportes indican que los nifios se han mantenido libres de
sintomas por un afio a 18 meses con este tratamiento. Cuando hay
recurrencia se ha usado Daunamicina y Adriamicina, la cual ha
respondido bien en un 50o/0. Daunamicina se d4 en dosis de 30 mgs
por metro cuadrado de superficie corporal, iv. diarioc 3 a 5 dias,
dependiendo de la reserva de médula dsea se puede repetir cada 28
dias, con una dosis total de 600 mgs/metro cuadrado, no debe
excederse debido a la alta incidencia de toxicidad cardiaca.
Adriamicina se dd a dosis de 15 mgs por metro cuadrado de
superficie corporal, de 3 a 5 dias cada 28 dias, dando asi mismo
toxicidad cardiaca, este antibidtico tiene la ventaja que produce
eritema oral como sefial de toxicidad temprana. Se ha tenido una
respuesta objetiva y subjetiva en nifios con neuroblastoma, en un
estudio con imidazol-carboxamida-mimetil-tuazeno. Actinomicina D,

corticoesteroides y antimetabolitos no son de valor para el
tratamiento en esta enfermedad. Dentro del tratamiento también se
utiliza la radioterapia, los factores de tiempo y dosis de irradiacién
varian de acuerdo a la edad del paciente, al volumen del tumor, a la
calidad de la radiacién y el propoésito del tratamiento. Todos los
infantes reciben entre 1,500 y 2,000 rads, dosificados de 16 a 25
dias, los nifios mas grandes reciben entre 2,400 y 2,800 rads, en 30 a
35 dias. Los infantes tratados con telecobalto 60 reciben entre 2000
y 2,500 rads, en 14 a 22 dias y los nifios mas grandes reciben entre
3,000 y 3,500 rads en 21 y 25 dias. Debido a la rdpida regresién en el
tamafio del higado, en nifios que presentan envolvimiento del mismo,
frecuentemente reciben dosis bajas como 1,000 rads dosis tumor en
10 dias, '

CGrandes cantidades de vitamina B 12 han sido usadas en el
tratamiento del neuroblastoma justificando su uso sobre la base del
conocido efecto en la maduracién normal del tejido hematopoyético,
y la esperanza de que aumenta la tendencia del neuroblastoma a
madurar a ganglioneuroma. El mecanismo por el cual la cura es
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efectuada por regresion del tumor o maduracién del mismo y en
muchos casos por regresidn expontanea; parece ser un mecanismo
altamente efectivo en los infantes por debajo de un afio de edad, esto
debe hacernos pensar que a estos infantes se les debe ofrecer el mejor
chance de cura de acuerdo a protocolos delineados previamente y de
probada eficacia. El protocolo que se presenta para el tratamiento de
infantes por debajo de un afo de edad es razonable, ya que es
obtenido de una serie de estudios previos.

PROTOCOLO DE TRATAMIENTO PARA
INFANTES MENORES DE UN ANO DE EDAD.

I TUMORES LOCALIZADOS.
a- Cirugia

b- Radioterapia 2,000 a 2.500 rads 2 a 3 semanas si la cirugia es
incompleta o metdstasis regionales estan presentes.

¢- Quimioterapia (3 a 6 meses)

d- Determinaciones de HVA (dcido homovanilico) y VMA (acido
manilil mandélico), hasta que se normalicen, por dos afios.

II- TUMORES LOCALIZADOS CON METASTASIS HEPATICA.
(Pepper tumor). .

a- 1,000 rads en 10 dias al higado.

b- Quimioterapia {continua de 3 a 6 meses después de que VMA y
HVA se han hecho normales).

¢- Cirugia primaria.
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III- ENFERMEDAD DISEMINADA.

a- Metastasis sub-cutanea
1-  quimioterapia
2-  cirugia primaria
2-  Radioterapia si estd indicada.

b- metastasis a hueso
I-  quimioterapia
2- radioterapia a los sitios primarios y a las metastasis en
POCos numeros
3-  Cirugia dependiendo de la respuesta de las lesiones
metastaticas.

En nifios mds grandes, cuyas enfermedades son mas
frecuentemente sistémicas - que regionales un tratamiento agresivo
utilizando todas las modalidades de tratamiento para salvar estos
pacientes esta justificado.

PRONOSTICO

El tumor tiene mejor pronoéstico en infantes menores de un afio,
el factor que hace que estos pacientes de grupo joven se presenten
con un buen prondstico es que generalmente no tienen una
enfermedad diseminada (15}, la evidencia radiolégica de metastasis
implica mal pronéstico (15). Algunos han sugerido que hay mejor
pronéstico cuando el tumor se origina en cuello, térax y pelvis, que
cuando estd localizado en abdomen, por lo que algunos agregan que
el pronostico favorable se puede deber a corta edad del diagnéstico, v
el sitio de estos tumores, (15). El tiempo de sobrevida en los
pacientes que fallecen es menores de un afio, (11 meses), después de
hecho el diagnéstico, cerca del 700/o fallecen al primer afio y sélo el
3o/o sobrevive mas de 3 afios, aunque hay reportes de pacientes que
- han sobrevivido mds de 5 afios. El pronéstico se considera peor
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cuando hay mayor nimero de sintomas, el diagnostico temprano y la
ausencia de metdstasis en un tumor primario determinan
grandemente el pronéstico del paciente. El mejor pronéstico es para
aquellos pacientes menores de 2 afios, en quienes tienen localizado el
tumor a un area determinada (foco primario); en estos, con terapia
adecuada la sobrevida es de 30o/o, de 2 a 6 afios es de 150/0 y

~mayores de 6 afios es de cero. Un concepto que debe ser tomado en

cuenta es el de que la maduracién de célula nerviosa del
neuroblastoma disminuye la malignidad, como se vera en tratamiento
se ha reportado regresién del neuroblastoma en algunos casos, y otros
de cura expontanea. {36).
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MATERIAL Y METODOS

Se revisaron 986 papeletas de pacientes con algin tipo de
tun'for, en el Hospital General “San Juan de Dios”, durante un
p{lemodo que comprende del afio 1966 a 1975, encontrandose dos
historias clinicas de pacientes con el diagnostico de Neuroblastoma
comprobado histolégicamente, otras cuatro fueron descartadas y;
que el diagnostico fue dado como “Neuroblastoma pleomarfo o
Rletinoblastoma”, por lo que no fueron incluidas, ademds los cortes
histolégicos no fueron encontrados para verificar el diagnéstico
Estos registros constituian pacientes que ingresaban con algin tipo-
de tumor, nifios y adultos en general, por lo que el neuroblastoma

presentd una incidencia de 0.200/0 en general, de los tipos de
neoplasias.

EDAD. El primer caso ocurrié en un nifio de 8 afios de edad, el
otro fue un nifio de 12 afios. ’

SEXO. Ambos casos registrados fueron de sexo masculino, sin

poder hablar de proporcién ya que dos casos no son
representativos.

SINTOMAS Y ANTECEDENTES

En el primero de los pacientes (8 afios), el motivo de
consul?:a fue aparecimiento de masa en maxilar inferior de 20 dias de
.?voluc16n, un mes y medio antes el paciente habia presentado diarrea
inespecifica y dolores abdominales difusos.
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El sequndo (12 afios) caso, fue decaimiento, de 5 meses de
evolucién, anorexia y disnea.

SIGNOS FISICOS

En el caso 1, masa que sobre-sale maxilar inferior, que parecia
formar parte de éste, de consistencia carnosa, que cubre mejia
izquierda. En el caso 2 fue encontrada masa palpable en flanco
izquierdo, dura, poco dolorosa, no se describe el tamafio, ¥ presencia

'de anemia hemolitica.

LABORATORIO Y TECNICAS DIAGNOSTICAS

En el primero de los pacientes: caso 1.
Hb= 9 grs, Ht= 29 Gb= 7,850 V.8.= 62.
Férmula normal.

En el sequndo caso 2: Coombs directo e indirecto negativo.
Frote periférico: moderada neutropenia, trombocitopenia, regular
numero de normoblastos, Vv policromoblastos. Med. 6sea: anemia
hemolitica, Hb= 5.5 grs Ht= 18 y tiempo de protrombina 1000/0=

12 seq.

RADIOGRAFIAS

En caso 1. Rx de maxilar sin lesidn dsea en el maxilar inferior.
Térax normal. Pielograma: rifién derecho descendido
desplazamiento de cilices hacia abajo, por posible masa en la parte
superior del rifién. No fueron efectuadas otras pruebas.

Caso 2. Térax normal. Enema de bario: normal, pielograma:

desplazamiento de uréter izquierdo con aparente masa

retro-peritoneal.
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ESTUDIOS DIAGNOSTICOS ESPECIALES. No fueron
efectuados.

ETIOLOGIA. En el primer paciente tumor primario abdominal

con metastasis a maxilar inferior. Segundo caso; tumor
retroperitoneal con invasion ganglionar.

TRATAMIENTO: El 1 recibe tratamiento con: Ciclofosfamida
5 mgs/kg por 10 dias. Radioterapia (1,800 rads)

- Segundo caso; reseccion parcial del tumor casi en su totalidad, v
radioterapia post-operatoria. Prednisona.

. E‘VOLUCION. El primero presenté evolucién desfavorable, sin
mejoria clinica, egresando voluntariamente del Hospital en ,fase
terr.ninal. El segundo presenté mejoria post-op. y despues de
radioterapia, presento radiodermitis, que se traté con prednisona
Egreso mejorado, perdiéndose el caso. .
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DISCUSION

El neuroblastoma es el tumor mas frecuente en nifios, no se
pudo determinar la incidencia en la revisién, por lo antes dicho, dos
casos son poco representativos, por lo que podria pensarse que no se
diagnostica, ya sea porque no consultan los pacientes al hospital, o
porque las técnicas diagnosticas no se tienen al alcance o no se
efectiian. La edad de los pacientes (8 y 12 afios respectivamente) estd
de acuerdo a los encontrados por algunos autores, pero no se
presentaron o no se diagnosticaron en las épocas en que los tumores
o neoplasias se describen con mayor frecuencia, esto es menores de 4
afios. Los dos casos fueron de sexo masculino, los signos y sintomas
fueron evidentes, en estos 2 casos, y queda la duda de si los otros 4
casos pasaron sin ser diagnosticados, efectivamente, los signos fisicos
que los pacientes presentaron, coinciden con los reportados en la
literatura, siendo en ambos presencia de masa, molestias
gastro-intestinales, y uno de ellos, anemia hemolitica.

Los estudios de rayos ‘X" revelaron posteriormente, como era
de esperar, masas en ambos pacientes, localizadas en el abdomen, y
maxilar, respectivamente, que orientaba a la etiologia del tumor.
Respecto a estudios especiales no se efectuaron,-para demostrar si
habia aumento de acido vanilil mandélico, u homovanilico, ya que
como se sabe es parte de los hallazgos del tumor, y es indispensable
que se efectiien estos estudios de laboratorio. Es conveniente realizar
estudios diagnosticos especiales como los ya anotados ya que pueden
diagnosticarse tempranamente la etiologia del proceso, lo cual juega
papel importante en el prondstico del paciente y su tratamiento
adecuado. Creo de vital importancia hacer ver que uno de los
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pacientes (el primero) consulté en oportunidad anterior, por dolor de
miembro inferior derecho y acortamiento del mismo, egresando
como ‘‘Acortamiento del miembro inf. derecho”, “por lesién de
articulacién coxo-femoral”.

Ingresa cuatro semanas después con una masa en maxilar
inferior, y encuentran posteriormente masa abdominal. El
tratamiento instituido, fue el adecuado, ciclofosfamida, radiacién a
uno, y cirugia y radiacién al otro, aunque esto es variable,
dependiendo del estadio del tumor, ¢omo puede verse de acuerdo al
esquema de tratamiento sefialado. La evolucién clinica de los
pacientes con neuroblastoma puede decirse que es variable, pero
podriamos afirmar que es sombrio, ya que segun los reportes actuales
revisados, la mayoria fallecen cuando no son diagnosticados
tempranamente, aunque hay reportes de remision o cura expontinea
(36), el tumor por lo general es mortal en quienes no se trata, De los
dos casos estudiados a uno se dio egreso a peticion de los padres, en
fase terminal y el otro egreso va bastante mejorado perdiéndose el
caso, a pesar de ser citado para continuar su control, pero no regreso,
por lo cual ignoro el tiempo de sobrevida del otro. Ambos pacientes
como es de suponer presentaban cierto grado de desnutricién, y hay
un reporte de un caso que es hoy por hoy obscuro, lo expresa “Puede
el estado nutricional de un nifio influir en el crecimiento de un
neuroblastoma” (13) ya que “un nifio desnutrido que presentaba una
masa abdominal fue alimentado con 4 gramos por kg, de peso al dia
de proteina, y aparecieron metastasis demostradas por médula osea y
una lesion orbital, el crecimiento y extensién metastitica del tumor
pudo haber sido iniciado por la mejoria del estado nutricional del
paciente? , despugs que la lesion metastasica tuvo regresién,
(disminuyé de tamario), y la lesion primaria cesé de crecer, se puede
concluir reportan, o que el tumor habia expontaneamente madurado,
evolucionado a un tumor mas benigno, o que involuciond porgque sus
necesidades nutricionales no fueron satisfechas después que el nifio
abandoné el hospital” (13).

24

i e nos indiquen

De todas formas, no hay mayores estudios qu’ ; q
esta teoria, lamento no haber encontrado mayor nimero de casos
para ser mas representativo, y no haber podido seguir, el caso
comprobado de neuroblastoma, que egresé en condiciones de

mejorado.
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CONCLUSIONES

El neuroblastoma es el tumor mds frecuente en nifios, en
nuestro medio solo se encontraron 2 casos en 10 afios,

La edad de los pacientes estd de acuerdo a la mencionada por
algunos autores.

Lios casos afectaron el sexo masculino.

Los signos predominantes fueron presencia de masa abdominal.

Los estudios de rayos “X" evidenciaron presencia de masas.

No se efectuaron estudios s:-speciales.

El tratamiento instituido fue adecuado.

Ambos pacientes presentaron cierto grado de desnutricién.

La evolucién para uno de los casos fue mala, el otro se perdio.
RECOMENDACIONES

Efectuar estudios especiales que estdn a nuestro alcance, tales
como dosificacion de 4cido vanilil-mandélico, y homovanilico.

Hacer estudios de médula ésea en estos pacientes.
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2

Tratar de efectuar el diagnéstico ala mayor brevedad posible, y
luego iniciar el tratamiento inmediato.
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