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RESUMEN

El neuroblastoma es un tumor embrionario que surge de los neuroblastos (células
simpaticas pluripotentes) y es la lesion sélida maligna mas comun de la infancia.
Estos tumores pueden aparecer en cualquier sitio del sistema nervioso simpatico
fetal, pero la glandula suprarrenal esta afectada en el 90% de los casos durante el
periodo prenatal. Los neuroblastomas quisticos comprenden alrededor del 50% de
todos los casos diagnosticados en fetos y su frecuencia es aun mayor en el periodo
posnatal. La ecografia puede utilizarse para determinar el tamafio, localizacién y
caracteristicas ecograficas del tumor. La resonancia magnética fetal puede ser til
para la estadificacion y la evaluaciéon de las metastasis. El manejo del embarazo es
expectante y rara vez esta indicada la interrupcién del embarazo. Se presenta un
caso de diagnostico prenatal de neuroblastoma quistico suprarrenal fetal.

Palabras clave. Neuroblastoma, quistico, Glandulas suprarrenales, Diagnostico
prenatal

ABSTRACT

Neuroblastoma is an embryonal tumor arising from neuroblasts (pluripotent
sympathetic cells) and is the most common malignant solid lesion in childhood. These
tumors can arise anywhere in the fetal sympathetic nervous system, but the adrenal
gland is affected in 90% of cases during the prenatal period. Cystic neuroblastomas
comprise about 50% of all cases diagnosed in fetuses and their frequency is even
higher in the postnatal period. Ultrasonography can be used to determine the
size, location, and sonographic features of the tumor. Fetal MRI can be useful for
staging and evaluation of metastases. Management of pregnancy is expectant and
termination of pregnancy is rarely indicated. A case of prenatal diagnosis of fetal
adrenal cystic neuroblastoma is presented.
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INTRODUCCION

El neuroblastoma es un tumor embrionario poco diferenciado de las
células nerviosas simpaticas posganglionares que pueden surgir en
cualquier sitio del sistema nervioso simpatico. Sin embargo, 50% de los
tumores aparece en la glandula suprarrenal®. Representa 30% de los
tumores neonatales y es la lesion maligna mas frecuente en este grupo
de edad y el segundo tumor mas frecuente que se presenta en el perio-
do neonatal®.

El primer caso de diagnéstico prenatal de neuroblastoma suprarrenal
fetal fue descrito en 1983y, desde entonces, se han descrito aproxima-
damente 60 casos?. Aquellos de tipo quistico representan aproxima-
damente 50% de todos los casos diagnosticados en el periodo prenatal
y su frecuencia es mucho mayor en el periodo posnatal®. Se presenta
un caso de diagndstico prenatal de neuroblastoma quistico suprarrenal
fetal.

COMUNICACION DEL CASO

Se trata de paciente de 21afios, primigesta, quien fue referida a la con-
sulta prenatal de alto riesgo por hallazgo de tumor abdominal fetal en
la ecografia control a las 31 semanas. La paciente negaba antecedentes
personales de diabetes mellitus, hipertensién arterial previa o durante
el embarazo, patologia neoplasica o exposicion a hidantoina, fenobar-
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bital, alcohol, agentes teratogénicos, radiaciones
y enfermedades infecciosas. También negaba
antecedentes familiares de defectos congénitos.
Su pareja no tenia lazos de consanguinidad.

Durante la evaluacion ecografica en el servicio
se observo feto masculino de 32 semanas por
biometria fetal y acorde a la edad gestacional.
Se encontré tumoracién ecogénica, homogénea,
redonda, retroperitoneal, ubicada en el polo su-
perior del rifidn derecho. Media 30 x 28 milime-
tros, con varias imagenes eco-negativas en su
interior, la mayor de 14 milimetros de diametro
(figura 1). La tumoracién no comprimia la aorta o
la vena cava inferior. La glandula suprarrenal y el
rifién izquierdo estaban normales. La glandula
suprarrenal y el rifién derecho estaban despla-
zados por la tumoracién, mientras que el tracto
urinario parecia normal. El Doppler color revelo
vascularizacion periférica en forma de anillo y

FIGURA 1. IMAGEN ECOGRAFICA DEL NEUROBLASTOMA SUPRARRENAL FETAL. LAS FLECHAS INDICAN LAS PORCIONES QUISTICAS DE LA TUMORACION.

sefiales de flujo intratumoral moderadamente
difusas procedente de un tronco arterial Unico
que emergia de la arteria renal derecha. No ha-
bia evidencias de hidropesia fetal o polihidram-
nios y el patrén de frecuencia cardiaca fetal era
reactivo. El diagnostico presuntivo fue de neuro-
blastoma quistico suprarrenal fetal.

Las imagenes de resonancia magnética mostra-
ron lesién compleja, homogénea e isointensa en
la glandula suprarrenal fetal derecha con medi-
das similares a las descritas en la ecografia, con
sefial baja en las secuencias ponderadas en T1
y sefial ligeramente alta en las secuencias pon-
deradas en T2 (figura 2). La lesién estaba sepa-
rada de la glandula suprarrenal y rifion derecho,
provocando ligero desplazamiento inferior del
rifiény sin evidencia de metastasis hepaticas. En
vista de los hallazgos se decidié tomar conducta
conservadora.
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La paciente fue sometida a cesarea por presen-
tacién podalica a las 38 semanas, sin complica-
ciones. Se obtuvo recién nacido vivo masculino
de 3,100 gramos, hemodinamicamente estable,
con puntaje de Apgar de 7y 9 puntos al minutoy
alos 5 minutos, respectivamente.

Durante el periodo posnatal inmediato las image-
nes ecograficas abdominales mostraron tumora-
cion quistica retroperitoneal que no se originaba
de la glandula suprarrenal derecha. Las concentra-
ciones de acido vanililmandélico en orina, enolasa
especifica de las neuronas, lactato deshidrogena-
sa, ferritina y alfafetoproteina en sangre estaban
dentro de limites normales. Las imagenes de re-
sonancia magnética en el quinto dia posparto evi-
denciaron lesiéon heterogénea, separada del rifién
y la glandula suprarrenal derecha, de 30 x 25 x 18
milimetros, con un componente quistico predomi-
nante, sin evidencia de metdstasis. Los hallazgos
confirmaron el diagnostico de neuroblastoma
quistico suprarrenal fetal estadio IV.

El cariotipo de la sangre periférica reveld un
complemento 46,XX normal. Los resultados
del estudio de amplificacion del proto-oncogen
MYCN del neuroblastoma fueron negativos. El
resto de los factores prondsticos [aneuploidia,
delecion 1p (-), expresién de Trk A (+)] eran favo-
rables. El recién nacido fue referido a la consulta
de cirugia pediatrica para su seguimiento.

DiscusioN

Durante la quinta semana de desarrollo, las cé-
lulas mesoteliales, entre la raiz del mesenterio
y las génadas en desarrollo, comienzan a dife-
renciarse en organos acidofilos que forman la
corteza de la glandula suprarrenal, mientras
que las células de la cresta neural procedentes
del sistema simpatico invaden la porcion medial,
disponiéndose en forma de cordones y racimos.
Estas células, se convierten en neuroblastos y
dan lugar a la médula de la glandula suprarre-
nal, luego maduran para formar células ganglio-
nares hasta las 18 a 20 semanas de gestacion. El
tamafio de la glandula suprarrenal fetal es 20 ve-
ces mayor comparado con el adulto, alcanzando
un peso de 2 a 4 gramos al nacer. También esta
muy vascularizada e irrigada por las arterias fré-
nica inferior, renal y aorta abdominal. La sangre
venosa drena en una vena central que desembo-
caenlavenarenal alaizquierday directamente
en lavena cava a la derecha®.

El neuroblastoma es una neoplasia embrionaria
formada por neuroblastos malignos®. Aunque
es la neoplasia abdominal mas comun diagnosti-
cada en neonatos y tiene una frecuencia de has-
ta 1:40 en estudios de anatomia patolégica, su
incidencia oscila entre1/10,000 y 1/30,000 en la
infanciay es ligeramente mas comun en la pobla-
cion caucasica y el sexo masculino®. Probable-
mente esta discrepancia es debida a la elevada
tasa de maduracién o regresion espontanea®.
La etiologia propuesta para su aparicion es la
pérdida de una region critica en el cromosoma
1 (locus p36). La amplificacion del proto-onco-
gén N-myc también ha sido correlacionada con
la agresividad del tumor®. Se ha mostrado que
la proteina S-100b puede inhibir su desarrollo en
el sindrome de Down, ya que el gen que codifica
esta proteina se localiza en el cromosoma 21,
También son descritas como posible causa el
tratamiento materno con fenobarbital y fenitoi-
na, pero esta asociacion seria casual®.

La ecografia es una herramienta de cribado dutil
para la evaluacion de tumores abdominales
fetales®. Las glandulas suprarrenales fetales
pueden identificarse facilmente con este méto-
do diagnostico. Estas tienen una forma discoide
en la vista transversal, y aparecen como estruc-
turas en forma de Y o V en el borde superior del
rifion en una vista axial y pueden visualizarse
desde el final del primer trimestre. El neuroblas-
toma puede ser dificil de diagnosticar durante el
periodo prenatal. El aspecto ecografico tipico es
el de un tumor sélido extrarrenal, bien encapsu-
lado, que desplaza el rifién en direccién inferior
y lateral. Sin embargo, también ha sido descrito
como tumor ‘ecogénico’ o ‘heterogéneo’ en las
imagenes ecograficas y, ocasionalmente, tam-
bién puede ser quistico o complejo©®'™.La clave
del diagnostico es el cambio de aspecto con el
tiempo, generalmente hacia una masa quistica
de tamafio decreciente. Puede permanecer una
calcificacion periférica en forma de borde. Este
ultimo esta relacionado con la necrosis, la hemo-
rragia o la involucién tumoral espontanea®®™,
Ademas, puede tener areas hiperecoicas con
microcalcificaciones y la sombra acustica distal
puede deberse a calcificaciones de gran tama-
flo. Las areas menores e irregulares estan rela-
cionadas con hemorragias o necrosis®.

Los casos diagnosticados durante el periodo
prenatal son infrecuentes y la mayoria es detec-
tada en el tercer trimestre, lo que indica el ra-
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pido crecimiento de estas lesiones. El Doppler
color permite diferenciar en forma efectiva del
hematoma de la glandula suprarrenal, ya que la
mayoria de los hematomas pueden resolverse
en forma espontanea, mientras que esto ocurre
solo en una pequefia parte de los neuroblasto-
mas. Por lo tanto, el diagnostico prenatal per-
mite planificar el parto y realizar la intervencién
quirdrgica neonatal inmediata cuando sea nece-
sario1oM,

Enla mayoria delos casos los sintomas maternos
son muy raros. Los posibles sintomas incluyen
sudoracién, rubor, palpitaciones, parestesias e
hipertensién, conocido como sindrome de hi-
dropesia en espejo. Todo esto esta relacionado
con el paso de catecolaminas a la circulacién ma-
terna, generalmente durante el tercer trimestre.
Las catecolaminas pueden aumentar la resisten-
cia vascular, disminuir el volumen plasmatico
circulante, causar redistribucién del flujo sangui-
neo, provocar hipertensién e inducir cardiomio-
patia‘®?. Sin embargo, la miocardiopatia materna
inducida por catecolaminas es rara™. Las con-
centraciones maternas de acido vanilmandélico
y homovanilico estaban aumentadas en menos
de un tercio de los casos diagnosticados en el
periodo prenatal®. Sin embargo, el aumento de
las concentraciones solo esta presente en me-
nos del 10% de los neuroblastomas quisticos.

Las imagenes de resonancia magnética fetal es
un complemento de la ecografia prenatal y su
principal ventaja es su capacidad para obtener
imagenes en cualquier plano, especialmente en
los casos en que los hallazgos ecograficos son
inespecificos debido a la obesidad materna u
oligohidramnios. También permite confirmar
la localizacién anatémica y excluir la hemorra-
gia suprarrenal o quistes corticales renalest910,
Las imagenes T2 ponderadas muestran sefiales
marcadas en la composicién quistica y modera-
da en la composicién sélida. Las areas de hemo-
rragia intratumoral suelen tener alta intensidad
de sefial en las imagenes T109. La gammagrafia
con metayodobencilguanidina, marcador espe-
cifico del tejido tumoral simpatico, proporciona
un método eficaz para detectar neuroblastomas
quisticos neonatales, con una sensibilidad del
70%(15,17)_

El diagnostico diferencial del neuroblastoma fe-
tal incluye hemorragia suprarrenal, secuestro
pulmonar extralobar subdiafragmatico, tumor
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quistico de Wilms, duplicacién del polo supe-
rior con implantacion ureteral ectépica, rifién
displasico multiquistico, quistes neurogénicos,
nefroma mesoblastico, sindrome de Beckwith-
Wiedemann, teratoma retroperitoneal, quistes
de duplicacién entérica, tumores hepaticos y
quistes esplénicos®®. El secuestro pulmonar
extralobar subdiafragmatico es una condicion
mas comun, frecuentemente ecogénico, del lado
izquierdo, y puede ser identificado en el segun-
do trimestre. Por otra parte, el neuroblastoma
es frecuentemente quistico, del lado derecho y
generalmente es diagnosticado en el tercer tri-
mestre. Los estudios de flujo Doppler también
son utiles para diferenciar estas condiciones®™.

La tasa de supervivencia es mayor en los casos
detectados en el periodo prenatal comparado
con los detectados en lactantes. La regresion
espontanea se produce en 40% de los casos
después del parto. Por lo tanto, el manejo ex-
pectante es la opcion recomendada y rara vez
esta indicada la interrupcion del embarazo. El
aumento de tamafio de las glandulas suprarre-
nales o la hemorragia pueden influir en el modo
de parto, ya que se ha informado de distocia y
hemoperitoneo fetal con el parto vaginal®'),
Las intervenciones in Utero no estan justificadas
en este tipo de neoplasia congénita®.

Por otra parte, en aquellos casos con caracteris-
ticas biologicas y clinicas favorables, el consejo
es el seguimiento conservador, reservando el
tratamiento quirurgico para los casos con mal
pronéstico. El contenido de ADN celular diploi-
de y la amplificacién del proto-oncogén N-rayc
conllevan a mal prondéstico, mientras que el con-
tenido de ADN celular hiperdiploide y la ausen-
cia de amplificacién del oncogén N-myc parecen
conllevar un prondstico favorable®,

En conclusién, el neuroblastoma quistico supra-
rrenal fetal es un tumor embrionario de células
nerviosas poco diferenciado. La glandula supra-
rrenal estda comprometida en la mayoria de los
casos. La ecografia es el método de imagen de
eleccion para el diagndstico de los tumores feta-
les. Las imagenes de resonancia magnética fetal
son Utiles por su capacidad de imagen multipla-
nar para lograr un diagnéstico correcto. La inte-
rrupcion del embarazo no esta indicada en estos
casos, ya que en la mayoria de las ocasiones se
observa una regresion espontanea del tumor en
el periodo posnatal.
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