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Resumen

Kl estudio, diagnostico y tratamiento de un caso de ganglioneu-
roblastoma retroperitoneal, en un varén de 14 afios, ha sido, por
su presentacion inhabitval a esta edad, el motivo del estudio en si
del caso y de actualizacién en cuanto a metodologia diagnéstica,
posibilidades terapéuticas, factores prondsticos y actaalidad etio-
fdgica de estos procesos, que son analizados criticamente.

Palabras clave: Tumor refroperitoneal. Ganglioneuroblastoma
retroperitoneal.

RETROPERITONEAL GANGLIONEUROBLASTOMA.
CURRENT CONCEPT OF A RARE CASE

The study, diagnosis and treatment of a case of retroperitoneal
ganglioneuroblastoma in a 14-year-old boy has been the reason of
the report of the case becanse of its particular rareness of presen-
tation at such age as well as diagnostic methodology, therapeutic
possibilities, current etiology up-dating of such condition, which
are critically analyzed.

Key words: Retroperitoneal tumor. Retroperitoneal ganglioneuro-
blastoma.

Introduccién

El neuroblastoma es el tumor maligne mds frecuente en la
infancia, v el de mayor incidencia en el periodo neonatall, Es
una neoplasia de tipo embrionario, cuyo origen parte de la
transformacion de neuroblastos adrenérgicos o colinérgicos de
la cresta meural, que tendrian como misidn la génesis de la
medula suprarrenal y de los ganglios simpdticos2. Segiin lo ante-
rior, pueden localizarse en todo el organismo, aun cunando,
habitualmente, se presentan en retroperitoneo, a nivel suprarre-
nal o en las cadenas simpdticas retroperitoneales (50-80 %)3.

Su incidencia en clinica es de 1:10.000 nacidos vivos#, consti-
tuye el 15-50 % de los tumores malignos neonatales, y entre el
7-10% de los de la nifiezS. De esta forma, su diagndstico se
realiza habitualmente en torno a los 2 afios de vida, considerdn-
dose prenatales aquellos que se diagnostican entre las semanas
3 y 12 pospartof, sin existir, por otro lado, predominic en
CUANto a sexo en estos pacientes’-?,
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De etiologia desconocida, no se ha podido comprobar su
origen virico, ni su relacién con factores hereditarios?, v a
diferencia con otros tumores embrionarios sélidos de la infancia
que se originan en 6rganos pares (tumor de Wilms, retinoblasto--
ma), éste es habitualmente unilateral, mientras que es rara la
bilateralidad que se asocia con frecuencia a propension familiar,
lo que justificaria en estos casos el seguimiento de los familiares
de los pacientes?,

Desde el punto de vista histoldgico, es de tamafio variable,
encapsulado inicialmente, para, en evolucion posterior, romper
la cdpsula invadiendo drganos por contigiiidad, v dando metds-
tasis por via hematica vy linfatica. El grado de diferenciacién
celular determina a su vez cuatro grados histoldgicos, que de-
sempefaran un papel importante de cara al prondstico del pa-
ciente?.

Caso clinico

- Varén de 14 afios, que uno antes de su ingreso presentd
cuadro febril, sin filiacién, que cedid a tratamiento sintomadtico
en el plazo de 4 dias. Con posterioridad a este episodio presentd
clinica de tipo urinario con polaguiuria, nicturia v dolor en
hipocondrio izquierdo, sin fiebre, que cedi¢ con tratamiento de
espasmoliticos, antibi6ticos y antisépticos urinarios. En las se-
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Fig. 1. Ecografia abdominal, Notese el deplazamiento del rifion izquierdo
v dreas de calcificaciones.

™anas previas a su ingreso el paciente presento un cuadro febril,.

acompafado de visceromegalia, lo que fue motivo de ingreso.

En el momento de su ingreso, presenta como tnico sintoma
un sindrome febril moderado y una tumoracién abdominal del
tamafc aproximade de 20 cm, fija a planos posteriores, v que
partiendo del hipocondrio izquierde se desplaza en direccidn a
la fosa iliaca del mismo lado. De consistencia dura v no reniten-
te, con sensacion lisa al tacto.

Los valores analiticos generales no mostraron alteraciones,
salvo un discreto aumento de la VSG. La realizacion de una
ecograffa abdominal informd de la presencia de una masa sélida
retroperitoneal, con calcificaciones en su interior, independiente
de bazo, rifion izquierdo vy pancreas, a los que desplazaba
{fig. 1). La urografia TV demostrd gque la tumoracién supra e
infrarrenal, desplazaba el rifién homolateral en sentido distal
siguiendo el eje craneocaudal,

A la vista de los datos obtenidos se indicd la realizacidn de
una TAC abdominal, que precisé la existencia de una masa,
de origen en el polo superior del rifion izquierdo y que desplaza-
ba el paquete intestinal hacia el lado derecho, al mismo tiempo
que el pancreas y el estomago estaban ascendidos de su posicidn
normal, El higado era normal en tamafo y estroctura, pero no el
bazo, gue presentdé aumento de tamafio de forma moderada
{fig. 2). No fueron halladas adenopatias retroperitoneales sin
metastasis.

La angiografia, con inclusién de aortografia, arteriografia re-
nal izquierda, tronco celaco v cavografia inferior, determing
que la tumoracion estaba ricamente vascularizada heterotépica
y difusa, con mayor preponderancia en hipocondrio izquierdo y
vacio del mismo lado (fig. 3), con adherencias a la cava inferior
{fig. 4).

Realizada una puncién biopsia percutdnea se confirmé el
diagnostico de ganglioneuroblastoma, por lo que se indica la
intervencién quinirgica del paciente.

La laparotomia suprainfraumbilical dejé ver, tras el epiplén
mayor, una tumoracion de aspecto seudoquistico, altamente
vascularizada de 30 X 15 cm que desplazaba 6rganos intracavi-
tarios (colon, rifidn izquierdo, bazo, estomago y vasos). Median-
te diseccion, se consignid la extirpacién de dicha tumoracion de
forma completa, dejando clipes de referencia radiogrdfica, para
posteriores tratamientos complementarios. El estudio histologi-
co definitivo de la pieza confirmé el diagndstico inicial de
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Fig. 2. Tomografia axial computadorizada. Corte abdominal. Notese la
presentacion de la masa retroperitoneal, que rechaza estructuras digestivas
hacia planos anteriores y mediales, ast como desplazamiento del rifién ho-
malateral,

Fig. 3. Imagen arteriogrdfica que demuestra el incremento notable de
vascularizacion del drea tumoral mds marcado en hipocondrio izquierde,
con descenso del rifidn de este mismo lado.

ganglioneurchlastoma (fig. 5), con células pequefias y oscuras,
dispuestas en mazos, ¥ con presencia de las cldsicas rosetas en
cuyo centro podian apreciarse fibrillas nerviosas jévenes.
Discusién

La clinica en general de este tipo de tumeor dependerd bdsica-
mente de su localizacién y extension. De esta forma, el 60-70 %
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Fig. 4. Cavografia. Se aprecia la impronta que produce ¢! tumor en el
trayecio de la cava inferior.

Fig. 5. Preparacicn histoldgica de la pieza de reseccion. Organizacion
clasica de ganglioneuroblasioma. (HE, X 100},

de los pacientes presentard enfermedad abdominal primarial®
con presencia de tumoracion palpable.

Sintomas acompafiantes pueden ser polaguiuria u obstruccion
parcial del flujo urinario, diarrea crénica y malabsorcién (jente-
rohermona vasoactiva?)!!, e igualmente ascitis y/o hepatomega-
lia secundaria a metastasis. Puede aparecer dolor célico abdomi-
nal, relacionable con la compresidn de trencos nerviosos o su
infiltracién neopldsical? v edema de los miembros inferiores
secundario a compresiones de cava inferior. Suele acompafiarse
de clinica general tal como fiebre, palidez, anemia, astenia,
pérdida de peso, irritabilidad v vomitos.
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TABLA 1. Graduacién histopatolégica para los nemreblastomas

Grado Diferenciacién
1 Mas del 50% de clementos diferenciados
1| Del 5-50 % de elementos diferenciados
1L Menos del 5% de elementos diferenciados
v Sin neurogénesis reconocible

TABLA 2. Estadies del neuroblastoma segiin ia clasificacidn de Evans

Estadio T
Estadio 1T

Tumor confinado al érgano o estruciura de origen

Tumor exiendido por continuidad mds alld del drganc
o estructura de origen, pero que no sobrepasa la
l{inea media; pueden estar afectados los linfaticos
regionales ipsilaterales

Tumor extendido por continuidad mas all4 de la linea
media; los linfiticos regionales pueden estar
afectados bilateralmente

Enfermedad metastasica que afecta al esqueleto, tejidos
blandos parenquimatosos, o gnipos de nédulos
linfaticos distantes,

Como ¢l 1 o II pero con enfermedad metastdsica
confinada a uno 0 mds de los siguientes puntos:
higado, piel o medula dsea sin evidencia radiografica
de metdstasis

Estadio III

Estadio IV

Estadio IV-§

Tampoco es infrecuente (70 % de los pacientes) el comienzo
de la enfermedad por metdstasis a distancia en huesos (70 %),
linféticos (50 %), o en crdneo, pulmones o piell3,

La metodologia diagnéstica pasa por la realizacién de explora-
ciones radioldgicas: urograffa IV, mapa dseo, aortografia abdo-
minal, cavografia inferior v ecografia, junto a la TAC 0 a la
RMN. Junto a ellas puede ser 1til Ia realizacion de gammagrafia
oOsea para la deteccion de metdstasis dseas no detectadas con la
radiograffa convencional.

El estudio de las suprarrenales utilizando gammagrafia con
metaiodobencilguanidina marcada con iodo-131, permite, en un
60 % de los casos, la visualizacion del tumor primitivo o sus me-
tdstasis.

En cuanto a los estudios biequimicos, especificamente dirigi-
dos a ta deteccidn urinaria de metabolitos de las catecolaminas
que son productdas de modo inconstante, pasardn por Ia realiza-
cion de determinacién de los dcidos vanilmandélico y/o homo-
valinico, noradrenalina y dopamina. Otro marcador urinario
para este tipo de tumores es la cistationina que muestra niveles
altos en el 50-80 % de los casosZ.

Aun asi, el diagndstico definitivo se logrard después de la
biopsia o la reseccion del tumor; serd necesario llevar a cabo un
estudio de extensidn de la enfermedad, con el fin de determinar
su estadio y valorar su tratamiento v prondstico, a los que nos
referimos en las tablas 1-4.

De esta manera, el prondstico dependerd fundamentalmente
de la edad del paciente, y el estadio en el que se encuentre la
enfermedad!4. Asi, a menor edad y estadio el proceso tendrd un
mejor prongstico, deberd hacerse una excepcién para el IV-S
que se suele presentar en nifios menores de un afio y que tienen
una supervivencia similar a la de los pacientes del grado [ o [1'5.
En cuanto al mismo punto referido a la localizacién de la
enfermedad primaria, la mas favorable de todas es 1a de medias-
tino,

Suele ser de mal prondstico la elevacion de los valores de
enolasa neuroespecifica'®, sin tener que considerar ésta como un
marcador especifico del neuroblastomal?.
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TABLA 3. Clasificacidn TNM clinica

Estadic [ Tumor menor de 3 cm, ganglios normales. T-1; N-x;
N-0; M-0

Estadio I1 Tumor entre 3-10 cm, ganglios normales. T-2; N-x;
N-O; M-0

Estadio 111 Tumor mayor de 10 ¢cm o con sospecha de afectacion

ganglionar. T-3 0 N-1 o ambos; M-0

Estadio TV Enfermedad metastdsica M-1, cualquier T, excepto T-3,
y cualquier N
Estadio V Tumor multicéntrico, T-5, cualquier N, cualquier M

TABLA 4. Clasificacion sepén criterios gnirdrgicos y anatomopatolégicos

Grado [ Tumor primitivo totalmente extirpado. Ausencia
de restos tumorales macro ¥ microscopicos; sin
infiltracién tumoral de los linfiticos regionales;
auséncia de metdstasis distales

Grado 11 Tumor primitivo extirpado con minimos restos
tumorales macro o microscdpicos y/o infiliracién
tumoral de los linféticos regionales, y/o rotura
intrapperatoria de la masa tumoral. Ausencia
de metdstasis distales

Grado III Tumor primitivo inoperable basdndose en la evaluacidn
clinica y diagndstico por imdgenes, o tumor
primitivo extirpade con grandes restos tumorales.
Ausencia de metastatis distales

Por otro lado, los pacientes con neuroblastomas de células
con ADN aneuploide, tienen mejor prondstico que aqueilos con
contenido diploide {80-25 % de supervivencia tras tratamiento,
respectivamente)ls,

En cualquier caso, el 98 % de los pacientes muere a causa de
su enfermedad antes de los 2 afios del comienzo de su aparicidn,
con casos de regresion espontinea del tumor, sobre todo en
nifios menores de 6 meses.

En cuanto al tratamiento no existe en la actualidad un trata-
miento estandarizado, salvo la combinacidn de métodos quirir-
gicos, radioterdpicos y quimioterdpicos, siendo el mejor de los
primeros la exéresis completa (grados T y II), o la extirpacidn
tumoral aun cuando sea parcial (grado IIT e incluso en el grado
IV para algunos autores al disminuir el tamaiio v el dolor de las
metdstasis Oseas aun cuando sea temporalmente)!?,

La radiacion debe referirse al lecho tumorad v dreas linfiticas
de drenaje; debe utilizarse preoperatoriamente para reducir la
masa tumoral y de esta forma facilitar su exéresis, o bien como
tratamiento paliativo en los casos de inoperabilidad.

En los casos de bilateralidad la terapéutica conservadora pare-
ceria la conducta mds adecuada ante los riesgos de una adrena-
lectomia bilateral y la posibilidad de regresidn espontdnea del
tumor?,

En ¢l campo de los quimioterdpicos se han mostrado eficaces
vincristina vy la ciclofosfamida administradas aistada o conjun-
tamente. En la actualidad, se estd utilizando cada vez mas el
peptichemio0,
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un caso infrecuente

Las lineas actuales de investigacidn terapéutica valoran la via
inmunolégica, basandose en la posibilidad que tienen las células
del neuroblastoma, in vitro., de generar antigenos contra los que
podrian reaccionar los linfocitos del huésped?!l. En este mismo
camino deben incluirse las remisiones metastasicas subcutineas
tras la administracion de inyecciones locales de interferén??,
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