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Resumen

El neuroblastoma es uno de los tumores solidos
extracraneales mas comunes en la edad
pediatrica, y se origina en células precursoras
del sistema nervioso simpatico. La ubicacion
cervical corresponde a un 2-5% del total de los
neuroblastomas y puede tener distintas
manifestaciones clinicas, tales como masa
cervical, disnea, estridor, sindrome de Horner o
disfagia. Esta entidad debe ser considerada
dentro del diagnéstico diferencial de una masa
cervical pediatrica, especialmente ante Ia
presencia de masas soélidas, laterales o
paramedianas, palpables o no al examen fisico.
El tratamiento especifico del neuroblastoma
depende de la clasificacion de riesgo del
paciente, pudiendo ser expectante en casos
especificos, exclusivamente quirdrgico, o bien
requerir complementarse con otras terapias. En
este articulo se presentan 2 casos clinicos de
pacientes pediatricos con neuroblastoma
cervical tratados de forma exclusiva y exitosa
con cirugia, y una revision del tema.

Palabras clave: neuroblastoma, masa cervical,
sindrome de Horner, obstruccion de via aérea

Neuroblastoma is one of the commonest
extracranial solid tumors at pediatric age,
originating from sympathetic nervous system
precursor cells. Cervical position stands for 2-
5% of all neuroblastomas, with variable clinical
expression that includes cervical mass,
dyspnea, stridor, Horner syndrome and
dysphagia. This condition must be considered in
the differential diagnosis of a pediatric cervical
mass, specially in those solid,
lateral/paramedian masses that could be
palpable or not at physical examination. The
specific treatment in neuroblastoma depends on
patient’s risk group, including conservative
follow-up in selected cases, surgery alone, or
complementary perioperative therapy with
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chemotherapy and others. In this article, the
group report two cases of cervical
neuroblastoma exclusively treated with surgery
with good results, and a literature review.

Key-words: neuroblastoma, cervical mass,
Horner syndrome, airway obstruction

Introduccién

El neuroblastoma es una neoplasia del sistema
simpatico, de origen embrionario, que proviene
de las células de la cresta neural. Es el tumor
extracraneal mas frecuente en la edad
pediatrica, se manifiesta principalmente en los
primeros 5 afios de vida. En cifras nacionales,
corresponde a un 4.1% de los canceres en
nifios, y es responsable de un 4.9% del total de
la mortalidad infantil por cancer (1). La ubicacion
del neuroblastoma suele ser retroperitoneal
(65%), en relacion a la médula suprarrenal o
bien al tronco simpatico en diferentes niveles

@).

La ubicacion cervical es la menos frecuente,
corresponde a un 2-5% del total de
neuroblastomas (2), y suele tener un mejor
prondstico (3). La presentacion clinica de estos
pacientes es diversa, los sintomas mas
frecuentes son: masa palpable, disnea, estridor,
sindrome de Horner (SdH) y disfagia (4-6). Se
han descrito pocos casos en la literatura de
neuroblastomas cervicales que se encuentren
presentes desde el nacimiento; en estos casos,
las expresiones clinicas mas habituales son:
masa cervical o SdH presentandose durante las
primeras semanas 0 meses de vida (3,6—-11).

A continuacion, se presentan dos casos clinicos

de pacientes con neuroblastoma cervical,
tratados en el servicio de Cirugia Pediatrica del
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Hospital Roberto del Rio, con distinta
presentacion clinica.

Caso clinico 1

Un paciente varén de 4 meses es derivado por
aumento de volumen cervical izquierdo
persistente desde el primer mes de vida.
Inicialmente se sospechd un origen infeccioso
de la masa, por lo que recibi6 tratamiento
antibiético, sin respuesta clinica. Al examen
fisico, la masa se describe como firme, lisa y
bien delimitada, acompafiada de ptosis
palpebral ipsilateral, ya registrada por los padres
en fotografias tomadas a la edad de 2 meses.
También se constata miosis ipsilateral vy
heterocromia iridiana (Figura 1).

Se estudia inicialmente con una ecografia
cervical que muestra una masa ovalada de
26mm de diametro mayor, bien delimitada y
heterogénea. Se complementa el estudio con
una resonancia magnética cervical que describe
una lesién solida de 22x16x30 mm, ubicada
posterior a la arteria carétida y postero-medial al
musculo esternocleidomastoideo izquierdo, que
desplaza traquea y es6fago hacia la derecha sin
colapsarlos, con sefial hipointensa en T1 e
hiperintensa en T2, con impregnacién precoz en
fase arterial.

Se sospecha neuroblastoma y se realiza
tumorectomia primaria. Se accede por
cervicotomia izquierda sobre la lesion visible y
palpable, que una vez disecada muestra clara
relaciobn con el tronco simpatico a nivel
paravertebral, y se reseca completamente. El
paciente es extubado en pabellon
evolucionando posteriormente sin dificultad
respiratoria ni disfonia, y recibe un dia de
monitorizacién en unidad critica.

La histopatologia del tumor muestra un
neuroblastoma pobremente diferenciado con
histologia favorable. El estudio de biologia
molecular revela n-myc no amplificado. El
paciente es manejado con observacion
exclusiva. El seguimiento con cintigrama MIBG
describe ausencia de tejido con actividad
adrenérgica anormal, y en ecografias cervicales
sucesivas no hubo recurrencia del tumor. A 2
afios de la cirugia, el paciente se encuentra en
buenas condiciones, con persistencia de SdH a
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izquierda, sin requerimiento de lagrimas
artificiales.

Caso clinico 2

Un recién nacido de término de sexo masculino
sin  diagnésticos antenatales  relevantes,
presenta a la segunda hora de vida episodios de
desaturacion con requerimiento de oxigeno
suplementario. Se estudia con radiografia de
térax y ecocardiografia, que descarta patologia
cardiopulmonar. Durante su segunda semana
de vida se agrava agregandose al cuadro
estridor y retracciones, por lo que se realiza una
nasofibroscopia que evidencia un aumento de
volumen paramediano derecho en la pared
posterior de la faringe, correspondiente a una
masa lisa, firme y bien delimitada, que desplaza,
pero no compromete a la laringe (ver Figura 2).
Se maneja la via aérea con tubo orotraqueal y
ventilacion mecanica convencional. Al examen
fisico, el paciente no presenta masa cervical
palpable ni SdH.

Se complementa el estudio con angiotomografia
computada, encontrando una masa
retrofaringea de 28x28x16 mm, bien delimitada,
gue desplaza la via aérea hacia la izquierda, sin
realce significativo con contraste intravenoso,
con hiperdensidades visibles en su interior,
correspondientes a calcificaciones en casi su
totalidad. Una resonancia magnética cervical,
describe dicha lesibn como heterogénea en
secuencias T2/STIR, que restringe en secuencia
de Difusién, y con moderado reforzamiento
posterior al gadolinio.

El estudio sugiere la presencia de un
neuroblastoma, por lo que se realiza una
tumorectomia  primaria. Se aborda por
cervicotomia derecha, realizando extirpacion
completa de la masa, biopsia de ganglio cervical
de aspecto patoldgico, sin necesidad de
traqueostomia. El  control inmediato
postoperatorio con videolaringoscopia evidencia
desaparicion del efecto de masa. Se maneja
inicialmente con glucocorticoides intravenosos e
intubacion orotraqueal que se retira al quinto dia
postoperatorio. El paciente evoluciona
inicialmente con SdH derecho, conservando
movilidad completa y simétrica de hombros.

La histopatologia informa neuroblastoma poco
diferenciado de histologia favorable, y neoplasia
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neuroblastica en la adenopatia resecada. El
estudio de biologia molecular revela n-myc no
amplificado. El estudio cintigrafico con
metayodobencilguanidina  (MIBG)  concluye
ausencia de tumor secundario ni remanente. El
cintigrama Osea resulta sin lesiones 6seas, y el
mielograma, sin infiltracion neoplasica. El
paciente es clasificado como INSS 2B menor de
1 afio y sin amplificacion n-myc, siendo
susceptible de observacion postoperatoria
conforme protocolo local (PINDA). A 5 meses de
la cirugia, el paciente se encuentra
asintomatico, sin evidencia de ptosis palpebral
derecha ni anisocoria. Se alimenta sin dificultad.
Al control ecografico se encuentra libre de
recidiva.

Discusion

Las masas cervicales en neonatos y lactantes
suelen relacionarse con alteraciones del
desarrollo, como por ejemplo el quiste tirogloso,
remanentes de arcos faringeos, y
malformaciones vasculares. También destacan
masas adquiridas de caracter inflamatorio, como
adenopatias (12), mientras que neoplasias
como el neuroblastoma no suelen ser
sospechadas en primera instancia. EI SdH por
su parte, refleja una disfuncion de la via
Oculosimpética que se manifiesta con ptosis
palpebral, miosis y en algunos casos con
heterocromia iridiana y anhidrosis ipsilateral. Lo
mas frecuente es que sea producto de trauma o
tumores que compriman o se originen en la via
Oculosimpatica, como ocurre con el
neuroblastoma cervical. Se ha reportado SdH en
nifios con neuroblastomas en otros sitios y en
ausencia de masa cervical (13), lo que podria
explicarse por efecto paraneoplasico, disgenesia
del sistema simpético, o por regresion
espontanea y falta de deteccién del tumor en
imagenes (8).

La obstruccion de via aérea superior
eventualmente puede darse en contexto de
masas de caracter malformativo (quistes
laringeos saculares, malformacién vascular
linfatica), o eventualmente neoplasico
(hemangioma subglético, teratomas). Se trata
de una presentacion atipica del neuroblastoma
cervical (14).

Actualmente el neuroblastoma se clasifica de
acuerdo al compromiso local y diseminacion
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segln el International Neuroblastoma Risk
Group Staging System (INRGSS), un sistema de
etapificacion preoperatoria en base a imagenes.
Se divide a los Neuroblastomas en (15): L1
(localizados, sin  factores  de riesgo
imagenologicos, “IDRF”); L2 (localizados, con
IDRF); M (presencia de metastasis); y SM
(enfermedad metastasica en menores de 18
meses, limitadas a la piel, higado y/o médula
Osea). La presencia o ausencia de IDRF ha
demostrado tener implicancias en la complejidad
quirdrgica, tiempo hospitalario y morbilidad
perioperatoria (16), aunque su impacto en la
sobrevida se ha cuestionado en algunas series
(17). En posicién cervical, los IDRF son: 1)
encastillamiento de vasos mayores (carétida,
vertebral, yugular interna); 2) extension a base
de craneo; 3) compresion traqueal; y 4)
extensién cervicotordxica  (15). Ninguno de
nuestros pacientes presenté tales factores,
clasificandose como L1 y siendo susceptibles de
reseccién primaria sin tratamiento
neoadyuvante.

El manejo especifico del neuroblastoma
depende de la clasificacion de riesgo del
paciente, que considera, ademés de la
etapificacion clinico-imagenoldgica, la edad al
diagnostico y caracteristicas patolégicas vy
bioldgicas tales como la clasificacién histolégica,
grado de diferenciaciéon, la presencia de
amplificacion de n-myc, ploidias del DNA vy
alteraciones cromos6micas segmentarias (18).

Existen diferentes alternativas de tratamiento
para el neuroblastoma, que van desde el
seguimiento expectante en casos seleccionados
(29), solo quirurgico, 0 terapias
complementarias como quimioterapia,
radioterapia, terapias biol6gicas y trasplante de
precursores hematopoyéticos. EI prondstico
suele ser mejor en neuroblastomas
extraadrenales, y cabe destacar que en tumores
clasificados como bajo riesgo la sobrevida a 5
afios supera el 85% (15).

La literatura respecto al tratamiento quirdrgico
de neuroblastomas cervicales es reducida. Un
estudio realizado por la Sociedad Americana de
Oncologia en una cohorte de 915 pacientes con
diagnostico de neuroblastoma de bajo riesgo
(20), senala que la terapia quirdrgica exclusiva
puede ser curativa en la mayoria de los
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pacientes de ese grupo, y el uso de
guimioterapia debe ser restringido a casos
especificos. Sin embargo, en este estudio no se
sefiala el nimero de casos de neuroblastomas
cervicales ni sus resultados especificos. Otra
revision norteamericana de 220 casos, que
incluye menos de 10 casos de neuroblastoma
cervical, estudia el impacto de la extension de la
reseccién en el control local y la supervivencia
de pacientes con neuroblastomas de alto riesgo
(21). Este estudio llega a la conclusion de que la
reseccién de un 90% o mas del tumor mejora
significativamente la sobrevida libre de eventos,
y disminuye la incidencia acumulada de
progresion local. Una serie egipcia de 202
pacientes (22), de los cuales 10 tenian
neuroblastoma cervical tratados con
guimioterapia neoadyuvante, evalla el rol de la
cirugia y el tamafio de la reseccion de
neuroblastomas inicialmente irresecables no
metastasicos. Este estudio concluye que la
reseccién quirtrgica fue el Unico factor de riesgo
significativo respecto a la sobrevida.

Para la reseccion de neuroblastomas cervicales
se han descrito accesos transorales,
transcervicales, y transhioideofaringotomia (6),
gue depende de la localizacién y caracteristicas
del neuroblastoma. En los dos casos
presentados, el abordaje fue por cervicotomia
transversa lateral accediendo al espacio
retrofaringeo o prevertebral por lateral y
posterior a la vaina carotidea, un plano
mayormente avascular, buscando reducir el
riesgo de lesion vasculonerviosa. Tomando en
cuenta el tamafio reducido del cuello de estos
pacientes, es importante conocer la anatomia
cervical para anticipar las estructuras nerviosas
vecinas evitando su lesién directa o traccién
excesiva.

Hay evidencia de regresion espontanea del
neuroblastoma, lo que justifica un manejo
expectante en casos seleccionados. Existen a la
fecha criterios bien definidos y consensuados
para la observacion en pacientes con
diagnéstico de neuroblastoma suprarrenal (19).
La observacién en enfermedad extra adrenal ha
tenido resultados promisorios en grupos
europeos y orientales (23,24), y existe el
protocolo ANBL1232, realizado por un grupo
norteamericano, que estudia el manejo
expectante en neuroblastomas de bajo riesgo,
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gue aun no ha sido publicado (25). Un estudio
aleman en el que se siguieron 358 pacientes
con neuroblastoma, de 15 pacientes que tenian
neuroblastoma cervical, 11 de ellos regresaron
espontaneamente  (23). En general, se
consideran para observacion exclusiva aquellos
pacientes sin sintomas de riesgo vital, que en el
contexto de neuroblastoma cervical involucra el
compromiso respiratorio 'y cardiovascular.
Nuestro primer caso presentado (cuya clinica
tan solo consistia en SdH y masa cervical, sin
riesgo vital) podria ser considerado dentro de
este tipo de manejo, aunque no fue planteado
en esta ocasion por decisién del equipo tratante;
se ofrecid la cirugia, que resulté sin morbilidad
significativa y fue curativa para el nifio. El
segundo caso, que se presenté con obstruccion
de via aérea superior requiriendo asistencia
ventilatoria, no era susceptible de manejo
expectante.

Conclusion

Un adecuado manejo del neuroblastoma
cervical requiere de un diagnéstico precoz, para
lograr un tratamiento 6ptimo y con una baja
morbilidad. Es por esta razon, que una masa
cervical en un neonato, o bien el hallazgo de
SdH sin causa traumatica que lo explique,
deberian hacernos sospechar un
neuroblastoma, y buscarlo dirigidamente.
También debe considerarse ese diagndstico en
presencia de compromiso obstructivo de via
aérea superior en contexto de una masa cervical
sélida probada por imagenes. Tras un estudio
imagenoldgico acabado, la cirugia puede jugar
un rol fundamental en su tratamiento y ser
curativa para algunos pacientes. Un grupo bien
definido de nifios sin riesgo vital también podria
ser susceptible de observacion hasta regresion
espontanea.
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ANEXOS:

Figura 1: a) Sindrome de Horner izquierdo, con hemiptosis palpebral, miosis y heterocromia iridiana; b) Masa cervical lateral
izquierda evidente a la inspeccion, ipsilateral al compromiso ocular; c) Corte transversal de resonancia magnética cervical, que
demuestra lesion sélida intensa y algo heterogénea paratraqueal izquierda que contacta y desplaza a anterior elementos de la
vaina carotidea izquierda (asterisco rojo) en comparacién a la derecha (asterisco negro), sin encastillarla. d) Imagen quirirgica
desde la vision del ayudante. Se aprecia el es6fago cervical (asterisco blanco) tras rechazar hacia anteromedial la vaina carotidea
(v). El tumor muestra clara dependencia y continuidad con el tronco simpatico cervical (TS).
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Figura 2: a) Masa parafaringea derecha, ovalada, nasofibroscopia; b) Resonancia magnética cervical en secuencia T2 STIR,
demuestra masa heterogénea paramediana derecha alta. c) Imagen quirirgica desde la visién del cirujano. Lecho tumoral tras
reseccion completa, demostrando abordaje: vaina carotidea rechazada hacia anteromedial (V), acceso retrofaringeo evidenciando
la faringe (F) y el espacio prevertebral (PV); d) Macroscopia del tumor resecado.
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