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Resumen: Introduccién: El Neuroblastoma es uno de los tumores solidos malignos, de origen ecto-
dérmico, de localizacion extracranial, mas comun durante la infancia, y en el que la edad es uno de los
factores prondsticos mas importantes.

Objetivo: Caracterizar en cuanto a variables clinicas y epidemioldgicas a los lactantes con lesiones
tumorales de tipo Neuroblastoma.

Disefio Metodoldgico: Se realizd un estudio observacional descriptivo- transversal. El Universo es-
tuvo constituido por los 25 pacientes ingresados con diagnéstico de Neuroblastoma en el Servicio de
Cirugia Hospital Pediatrico “Juan Manuel Marquez” en el periodo desde enero de 2014 hasta diciembre
de 2016.

Resultados y Discusion: Se observo un ligero predominio del sexo femenino con un 60%, siendo
mas frecuentes las edades a partir de los 7 meses con un 52%. En cuanto a la localizacién del tumor, las
glandulas suprarrenales resultaron ser las mas afectadas en un 40% de los casos, seguido por la paraver-
tebral de localizacién abdominal con un 32%. La mayoria de los pacientes se presentaron con mas de un
sintoma o signo, siendo el de mayor frecuencia la masa tumoral palpable en el 72%, seguido de la fiebre
en el 24%.

Conclusiones: Los lactantes diagnosticados con Neuroblastoma presentaron buen pronéstico. El sexo
femenino resulto el predominante, con mayor frecuencia en el rango de edad comprendido entre los 7 y
12 meses. A pesar que la cirugia fue la responsable de la mayor parte de las complicaciones presentadas
el indice de mortalidad fue bajo.
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I. INTRODUCCION

El Neuroblastoma es uno de los tumores sélidos malignos, de origen ectodérmico, de localizacion ex-
tracranial, mas comun durante la infancia, y en el que la edad es uno de los factores prondsticos mas
importantes. (1-5)

Se reconoce a Marchand por advertir, en 1891, la similitud de las células presentes en este tipo de
tumor y las del sistema nervioso simpético. A principios del siglo XX, en 1910, el nombre de Neuro-
blastoma fue propuesto por James Homer Wright. En 1916, William Barlett, logré la primera extirpa-
cién exitosa en un nifio que sobrevivio por 15 afios. En 1927, en una revision de 10 afios, Cushing y
Worbach reportaron como una variedad con mayor grado de maduracion el ganglioneuroblastoma. (3)

Colms y Dresser, en 1927, usaron radioterapia como tratamiento del Neuroblastoma sin éxito, igual-
mente se comenzo la terapia con agentes citotoxicos, sin resultados. En 1934 Blacklack comunica en
Glasgow que el Neuroblastoma es la cuarta mas comun de las enfermedades malignas en nifios. En
1955, Koop recomienda “cirugia radical” para el paciente con este tipo de tumor lo que conduce a mejo-
res resultados. No fue hasta 1964 que en Berlin fue postulado por primera vez el origen del Neuroblas-
toma por Virchow. En ese mismo afio, James y colaboradores, en el St. Jude Children’s Hospital, pare-
cen tener pequefios efectos en la sobrevida de estos pacientes con la utilizacion de quimioterapia. (3)

Esta lesion tumoral puede asentar en cualquier sitio donde exista tejido derivado de la cresta neural,
que se origina de las células primordiales que migran desde las capas que forman el cordon espinal en
desarrollo. Estos tumores se localizan en mas del 50% de los casos en la glandula suprarrenal y en me-
nor proporcion en el cuello, mediastino posterior, ganglios retroperitoneales paraespinales, y 6rganos
pélvicos de Zuckerkand. (1, 2, 6)

El Neuroblastoma constituye la neoplasia maligna intrabdominal m&s comunmente diagnosticada en
recién nacidos y la mas frecuente en menores de un afo. (7)

Este tumor presenta una incidencia aproximada de 1 por cada 7 500 a 10 000 nifios. (1) EI mismo re-
presenta el 10% de todos los casos diagnosticados con lesiones tumorales y el 15% de las muertes por
cancer. En Estados Unidos se diagnostican aproximadamente 700 casos nuevos anuales y de estos el
40% son diagnosticados alrededor del primer afio de edad. EI mismo se presenta con una incidencia
mayor en varones que en hembras con una proporcion de 1,2:1,0. (1)

En Cuba este tipo de tumor es el segundo mas frecuente en menores de un afio, con una incidencia de
55 por cada 1000000, solo superado por las leucemias. (8)

Segun las bases de datos consultadas no existen estudios en La Habana sobre Neuroblastoma en lac-
tantes, es por ello que se realizo la presente investigacion teniendo como objetivo: Caracterizar en cuan-
to a variables clinicas y epidemioldgicas a los lactantes con lesiones tumorales de tipo Neuroblastoma
en el Hospital Pediatrico “Juan Manuel Marquez”.

Il. MATERIAL Y METODO

Contexto y Clasificacion del Estudio

Se realizé un estudio observacional descriptivo-transversal en el Hospital Pediatrico “Juan Manuel
Marquez” desde enero de 2014 hasta diciembre de 2016.

Universo y Muestra
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El Universo estuvo determinado por los 25 pacientes ingresados con diagnéstico de Neuroblastoma
en el periodo desde enero de 2014 hasta diciembre de 2016.

Criterios de Inclusion:

- Pacientes con edad de hasta un afio de edad cumplido de ambos sexos.

- Ingreso con diagnostico de lesion neoplésica tipo neuroblastoma.

- Pacientes con lesiones localizadas en torax y/o en abdomen.

- Pacientes que recibieron tratamiento quirdrgico

Criterios de Exclusion:

- Insuficiencia de datos en los Expedientes Clinicos.

Parametros Eticos:

Durante la investigacion se observaron y cuidaron rigurosamente los criterios éticos y bioéticos esta-
blecidos para este tipo de estudio. La presente investigacion fue aprobada por el Comité de Etica de la
Investigacion y el Consejo Cientifico del Hospital Pediatrico “Juan Manuel Marquez”. Se solicit6 el
consentimiento informado a las autoridades administrativas para la revision de los expedientes clinicos

Procesamiento:

Se determinaron las variables necesarias para dar salida a los objetivos y se revisaron los expedientes
clinicos de todos los pacientes que formaron el universo en estudio, vertiéndose los datos en un modelo
de recoleccion de datos. Con los datos obtenidos de cada variable se confeccion6 una base datos en el
paquete estadistico Libre Office 4.0 y Microsoft Office

I1l. RESULTADOS

Tabla # 1: Distribucion de pacientes seglin edad y sexo.

Edad Femenino % Masculino % Total %
0-6 meses 6 40 6 60 12 48
7-12 meses 9 60 4 40 13 52
Total 15 60 10 40 25 100

Fuente: Historias Clinicas.

Tabla # 2: Distribucién de pacientes segln la localizacion primaria de la lesién tumoral.

Localizacién Total %
Suprarrenales 10 40
Paravertebral Abdominal 8 32
Ganglios Cervicales 3 12
Paravertebral Torécico 2 8
Toraco-abdominal 1 4

Excavacion Pélvica 1 4
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Total 25 100

Fuente: Historias Clinicas.

Tabla # 3: Distribucién de pacientes segln sintomas y signos presentados al diagnostico de la enfermedad.

Sintomas y Signos Total %
Masa Tumoral Palpable 18 72
Sindrome Febril 6 24
Dificultad Motora 4 16
Anemia 3 12
Diagndstico Prenatal 2 8
Sintomas Compresivos 2 8

(disfagia, dificultad para orinar)

Dolor Abdominal 2 8
Sintomas Respiratorios 2 8
Diarreas 1 4
Alteraciones de los genitales 1 4
Irritabilidad 1 4

Sepsis Urinaria a repeticion 1 4
VVémitos 1 4

Hallazgo Incidental 1 4

Fuente: Historias Clinicas.

Tabla # 4: Distribucion de pacientes segln la edad y el estadio de la enfermedad en el momento del diagndstico.
Edad Estadios Total

[ | I 1 1 I A4

0-6 meses 7 2 1 2 12
7-12meses 3 1 3 6 13

Total 10 3 4 8 25

Fuente: Historias Clinicas.
Tabla # 5: Distribucidn de los pacientes segln via de acceso utilizada para el diagnéstico histoldgico utilizado y estadio de la
enfermedad en el momento del mismo.
Método Diagnéstico Total % Estadios
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[ VI | | B AV

BAAF 16 56 8 0 2 6
Exeresis Quirdrgica 9 4 2 3 2 2

Total 25 100 10 3 4 8

Fuente: Historias Clinicas.

Tabla # 6: Distribucién de pacientes segin la edad y la via de acceso para el diagndstico definitivo.
Edad BAAF %  Exéresis Quirirgica %  Total %

0-6 meses 6 37.5 6 66.7 12 48
7-12 meses 10 62.5 3 333 13 52
Total 16 56 9 44 25 100

Fuente: Historias Clinicas.

Tabla # 7: Distribucién de pacientes segln estadio de la enfermedad y la amplitud de reseccion quirirgica realizada.
Estadio Resecable Irresecable %

Total %  Parcial %

| 10 555 0 0 0 0

I 2 111 1 25 0 0
I 3 16.7 0 0 1 33.3
IV-S 3 16.7 3 75 2 66.7

Total 18 72 4 16 3 12

Fuente: Historias Clinicas.
Tabla # 8: Distribucidn de pacientes segln las complicaciones presentadas.
Complicaciones Asociadas a

Enfermedad Cirugia PQT

Esplenomegalia X - -
Hemotd6rax - X -

Oclusién Intestinal - X -
Sepsis en la Herida Quirdrgica - X -
Derrame Pleural - X -

Sepsis Respiratoria - - X

Hemiparesia de Miembro Inferior Izquierdo - X -
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Lesion del VII par craneal - X -
Coagulacion Intravascular Diseminada - X -
Total 1 7 1

Leyenda: PQT: poliquimioterapia.

Tabla # 9: Distribucién de pacientes fallecidos segin el estadio de la enfermedad.
Estadio Total de fallecidos %

I 1 25

I 0 0
Il 0 0
v 3 75
Total 4 16

Fuente: Historias Clinicas.

A. Discusion

El Neuroblastoma es un tumor embrionario que evoluciona a partir de las células de la cresta neural.
Esta neoplasia puede originarse en cualquier sitio del sistema nervioso simpatico incluyendo el cerebro,
la region cervical, el mediastino posterior, ganglios simpéticos para-aorticos, la pelvis y la médula de la
glandula suprarrenal. Es el segundo tumor solido mas comun en la nifiez. (10,11)

Esta descrito que el Neuroblastoma es ligeramente méas comun en los varones que en las mujeres en
una relacion 1.2: 1 (6, 12), lo que se ha corroborado en estudios como el publicado por Stones y cols
(13), en el cual el 53.5% de los casos corresponde al sexo masculino, contrapuesto a lo observado en
esta investigacion donde el sexo femenino resultd el predominante en un 60%. Dicho resultado puede
estar vinculado a la serie utilizada para este estudio, ya que no fueron estudiados todos los casos, por no
ser objeto de estudio. Sin embargo, otros estudios como el realizado por Tan y cols (14), presentan re-
sultados similares a esta investigacion donde un 51% estuvo compuesto por féminas, al igual que en la
investigacion realizada por Morosini y cols. (15)

En cuanto a la edad, no se encontraron estudios que pudiera ayudar a un mejor entendimiento del li-
gero predominio de pacientes a partir de los 7 meses de edad, por lo que se plantea que, dada la historia
natural de la enfermedad, la diferencia entre los meses durante el primer afio solo depende del momento
del diagnostico de dicha afeccion a partir de la presencia de sintomas en los infantes. Debido a que en
muchas ocasiones estos pacientes cursan de manera asintomatica se plantea que el hallazgo de una masa
abdominal palpable tiene una probabilidad del 80% de corresponder a un Neuroblastoma. (16)

Con el color de la piel, igualmente se ha expuesto en la literatura que existe un predominio en perso-
nas de origen caucasico (17), variable demogréafica no tomada en cuenta en esta investigacion dado a la
alta mezcla interracial existente en Cuba, por lo que la presentacion de dicha enfermedad estd muy ge-
neralizada tanto en los llamados blancos, mestizos o negros en el pais, en proporciones equivalente.

La localizacion del Neuroblastoma cobra gran importancia en el diagnostico y ulterior tratamiento del
mismo. Durante esta investigacion se observd, como se ha descrito en varios textos que fueron las glan-
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dulas suprarrenales las mas afectadas (40%). En el estudio realizado con Tan y cols (14), se aprecia que
de un total de 43 pacientes incluidos, en el 72.1% de los casos las adrenales fueron las mas afectadas,
seguidos de un 9.3% con afeccion en el mediastino.

Asimismo De loris et al. (18), presento que en el 71% de los casos las glandulas suprarrenales eran el
sitio de localizacion de dicha afeccion, seguidos de las cadenas paravertebrales retroperitoneales y tora-
cicas, con un 21% y 8% respectivamente, lo que coindice con los obtenidos en esta investigacion. En su
estudio Carrillo y col (16), exponen que el Neuroblastoma se origina en la médula de la glandula supra-
rrenal, seguido de la cadena ganglionar paravertebral del mediastino posterior y abdomen, y que ademas
constituye la neoplasia maligna abdominal mas comdn en el periodo neonatal.

Ciertamente, tal como expresa el doctor Flores y cols (19), los signos y sintomas reflejan la localiza-
cién de la enfermedad primaria, regional y metastasica, por lo que cuando se originan en el abdomen,
por ejemplo, hay malestar general, masa abdominal palpable, fija y dura, y pueden presentarse sintomas
de compresion renal, de la vejiga, el intestino y otros érganos.

En adicion a la anterior afirmacion, Carrillo y cols (16) mencionan que la mayoria de los pacientes
durante la etapa neonatal son asintomaticos y son diagnosticados durante examenes de rutina, siendo la
masa abdominal palpable el signo que fundamentalmente lleve a la sospecha de la existencia de Neuro-
blastoma, lo que coincide con este estudio donde la masa abdominal es el signo primario predominante
en el 72% de los casos. Asimismo del Pozo (20) en un estudio de un total de 12 pacientes, 8 presentaron
como signo inicial la masa abdominal palpable, planteando que en 3 de los casos que el diagndstico fue
demorado debido a que pueden existir periodos en los que el paciente se encuentre asintomatico.

El diagndstico cobra vital importancia para el tratamiento y evolucion de la enfermedad, y para un
diagnostico positivo de Neuroblastoma estan establecidos diversos criterios entre los que se encuen-
tran el diagndstico anatomopatoldgico, el cual es imprescindible para un diagnostico definitivo (21).
En la serie estudiada resulto que en el 56% de los pacientes la BAAF resulto ser la via de acceso para la
obtencion de la muestra para el diagndéstico histologico.

Existen pocas bibliografias que hacen referencia a dicho aspecto, siendo el del Castel y cols (21) uno
de los pocos, el cual en un estudio publicado con un total de 346 pacientes, 102 casos fueron sometidos
a cirugia como recurso para un diagnostico inicial y definitivo, utilizdndose la BAAF en solo 6 casos, lo
que se piensa que se deba, en este caso, a que el mismo fue realizado en periodos de tiempo correspon-
dientes al siglo pasado (1995).

Dichos resultados no contrastan con los mostrados en este estudio, en el que con el advenimiento de
mejoras en los equipos imagenoldgicos y el entrenamiento adecuado de los profesionales han hecho que
la BAAF sea una técnica invasiva de acceso minimo cada vez mas utilizada, sobre todo en aquellos pa-
cientes con estadios avanzados donde la cirugia debe ser planificada para realizar en el momento ade-
cuado. Sin embargo el realizado por Liu et al (22), en un total de 21 pacientes en estadios Il y 1V, la
BAAF fue la via utilizada para el diagnostico definitivo.

Esto facilmente se aprecia al observar que los pacientes en los que predominan los estadios tempranos
de la enfermedad (0-6 meses) la cirugia se utiliz6 tanto para diagndstico definitivo como para tratamien-
to de primera linea, ya que en los mismos la reseccion se facilita al ser lesiones circunscritas a un or-
gano o zona determinada. Lo que se comporta de manera similar en los estudios de Castel y Murphy
(23), en el que los pacientes con estadio | y I, fueron sometidos a cirugia exeréetica como primera linea
de tratamiento, ya que segun su tesis los casos en estadios | y 1l pueden ser tratados solo con cirugia.
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El tratamiento del Neuroblastoma varia grandemente segun el estadio y las caracteristicas clinicas que
presente el tumor, por lo que la cirugia juega un rol importante para todas los estadios de esta enferme-
dad, aunque este se mantenga controversial en las etapas avanzadas de la misma como tratamiento de
primera linea (22, 23), ya que en estas etapas, la lesion suele estar extendida a tejidos vecinos y estruc-
turas vasculares retroperitoneales importantes, donde el average de resecciones completas es bajo (66.7-
79%) (22).

En cuanto a los resultados presentados en la reseccion de la lesién tumoral de este estudio, al 72% de
los pacientes se le pudo realizar una exéresis completa. Iguales cifras muestra el estudio de Koivusalo y
cols (23), en el cual de un total de 85 pacientes, en 72 casos (85%) se realizd una reseccion completa de
la lesion tumoral. Similares resultados presenta Tajiri (24), en un estudio realizado con 82 pacientes
menores de 12 meses, en los que se realizd una reseccion total en 97%. Igualmente Liu (22) y Morosini
(15) presentan altos porcentajes de resecciones completas de estas lesiones.

En este estudio se evidencié un 36% de complicaciones, siendo el 24% asociada a la cirugia, dato re-
lativamente alto a lo presentado en otras series como la de Castel (21) con un 12.3% de complicaciones
quirdrgicas entre las que se encuentran la obstruccion intestinal y la sepsis, también observadas en la
presente investigacion. Sin embargo la literatura reporta que las complicaciones derivas de la interven-
cion multidisciplinaria de esta enfermedad oscila entre un 15 a un 30% (25-28); ademas la cifra presen-
tada en este informe puede estar dada por la serie en estudio.

El Neuroblastoma es una de las enfermedades oncoldgicas que se manifiesta con una clinica hetero-
génea, con un comportamiento que puede ir desde la regresion espontanea a la progresion maligna resis-
tente a los tratamientos multimodales méas agresivos. Durante esta investigacion se obtuvo un 16% de
mortalidad, ninguna de ellas por el tratamiento quirtrgico sino por progresion propia de la enfermedad.
Hasta la fecha de concluida esta investigacion se presentd una sobrevida de un 84% sin recaidas, lo que
habria que confirmar con estudios que presenten periodos de tiempos mas amplios y sea la sobrevida
parte de sus objetivos. Cifras similares en cuanto a la mortalidad presentan Liu y Morosini con 23.8% y
18.8% respectivamente. La mayoria de los trabajos revisados durante esta investigacion presentaban
una sobrevida sin recaida de mas del 70% (14, 15, 21, 22), en contraste con la hallada en este trabajo.

IV. CONCLUSIONES

El Neuroblastoma es uno de los tumores malignos extracraneales mas comunes durante la infancia
que presenta buen pronostico en los menores de 1 afio.

El sexo femenino resulto el predominante, con mayor frecuencia en el rango de edad comprendido
entre los 7 y 12 meses. Las glandulas suprarrenales fueron los érganos mas afectados.

La manifestacién clinica mas destacada es la masa abdominal palpable, los estadios mas frecuentes
observados resultaron el 1 'y IV-S, en los que la BAAF fue el método predominantemente utilizado para
el diagndstico histoldgico definitivo, lograndose la reseccion completa en la mayoria de los casos.

A pesar que la cirugia fue la responsable de la mayor parte de las complicaciones presentadas el indi-
ce de mortalidad fue bajo.
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