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Introduccioén

El neuroblastoma es la neoplasia solida maligna mas fre-
cuente durante el periodo neonatal, la presentacion quistica es
muy poco frecuente en €l recién nacido®2,

Presentamos dos casos de neuroblastoma quistico neonatal,
uno de ellos diagnosticado prenatalmente. Se describen los ha-
Ilazgos anatomopatol dgicos e inmunohistoquimicos, con especia
referenciaal valor pronostico de la expresion bel-2 en las células
tumoralesy su utilidad como marcadores de progresion tumoral.

Casos clinicos
Casol

Nifio enviado por su pediatra a nuestro Servicio a detectar
unamasaabdominal enlarevision delos 15 dias de vida. Padres
jovenesy sanos. Primera gestacion de una duracion de 38 se-
manas. Parto eutécico. T. Apgar 9/10.

En laexploracion al ingreso se palpa unamasa en hipocon-
drio izquierdo de borde duro y liso, de unos 7 cm de diametro.
El resto de la.exploracion no tiene interés. Peso 3.260 g, talla’52
cm, P. cefélico 36 cm.

Examenes complementarios. Hemograma, bioguimica en
sangre, estudio de coagulacion, sistematico y sedimento en ori-
na normales. Catecolaminas en orina, LDH, dopamina, enola-
saneuronal especificay ferritinaen plasmanormales. LaRx de
térax, abdomen y serie 6sea: normales. En la ecografia abdo-
minal se observo la existencia de unaimagen quistica redon-
deada de 5 cm de diametro aproximadamente y bordes bien
definidos, locaizada en hipocondrio izquierdo. EnlaTAC ab-
dominal se apreci6 una masa hipodensa en contacto con el po-
lo superior del rifidn izquierdo al que desplazaba ligeramente
hacia atras. En la urografia intravenosa realizada, se demostro
compresion del rifion hacia abgjo y atrés. La gammagrafia con
MIBG-Z fue normal. Con la sospecha de tumoracion quistica
suprarrenal izquierda, seintervino a mes de vida, extirpando-
se completamente una masa suprarrenal izquierda de aspecto
quistico e independiente del rifion de ese lado.

El estudio anatomopatol 6gico revel & macroscopicamentela
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Neuroblastoma quistico.
Estudio de bcl-2

presencia de una estructura quisticade 5 x 4 x 2 ¢cm con una su-
perficie blanco-grisaceay de contenido hematico en su interior
y en el espesor de lapared, siendo €l grosor de lamisma 3 mm.
Microscopicamente |a neof ormaci on estaba constituida por pe-
quefios espacios quisticos ocupados por materia hialinoy de-
limitados por células redondeadas u ovoideas de citoplasmacla
ro y escaso con nuicleos redondeados e hipercromaticos; algu-
nos ntcleos polilobulados presentaban discreto pleomorfismo,
la cromatina era granular y los nucleolos patentes. Se observa
ron ocasiona es figuras de mitosis.

El estudio inmunohistoquimico mostré positividad para ENS,
$-100, bcl-2, CD34 con patrén de buena vascularizacion, Ki67
menor del 10%, y negatividad para DESM, NFL, PAGFy CRG.

Diagnostico anatomopatol 6gico: Neuroblastoma.

La evolucion después de laintervencion cursd sin inciden-
ciasy actualmente (3 afios después de laintervencién), el pa-
ciente se encuentra bien, siendo normales la exploracion fisica
y los estudios analiticos y ecograficos realizados.

Este caso yafue descrito en Rev Esp Pediatr 1994;50(3):281-
283. Lautilidad de su revision actua, utilizando técnicasinmu-
nohistoquimicas es evidente a juzgar por los resultados arriba
expuestos.

Caso 2

Recién nacido varon que ingresa para estudio de una masa
quistica suprarrenal derecha, detectada por ecografia prenatal.
Gestacion de 40 semanas, transcurrié sin incidencias. En la 39?
semana se observo en el estudio ecogréfico unaimagen quisti-
casobre é rifion derecho. Parto con forceps. T. Apgar 9/10.

Laexploracion a nacimiento fue normal, no pal pandose nin-
gunamasa abdominal. Peso 3.400 g, talla51 cm, P. cefdico 32,5
cm.

Ex&menes complementarios. El hemograma, valores de bio-
guimica en sangre, catecolaminas en orina, LDH, alfa-fetopro-
teina, beta-HCG, enolasa neuronal especificay ferritina plas-
mética normales.

Laradiografia de térax y la serie ésea fueron normales. En
la ecografia abdominal se observé una masa quistica en hipo-
condrio derecho que desplazaba el higado haciaarribay € ri-
fién derecho haciaabgjo y adelante. La TAC abdominal con con-
traste objetivé una masa quistica suprarrenal derecha bien de-
limitada, sin tabiquesy de 2,2 x 2 cm, sugiriendo como primer
diagnostico el de neuroblastoma quistico.
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Figura 1. Nidos, bandas y acumulaciones de células neuroblasticas que
forman parte de la pared del quiste (H-E x400).

Lagammagrafiacon MIBG-Z 123 m IBG fue normal.

Esintervenido alos 17 dias de edad, se extirp6 lamasaen
su totalidad, no observandose adenopatias sospechosas.

El estudio anatomopatol 6gico revel & macroscdpicamente la
presencia de una estructura quisticade 2,2 x 2 x 1,8 cm de su-
perficiealgo irregular y de contenido seroso en su interior, sien-
do la parede de un grosor de 1-1,5 mm. Microscopicamente la
neoformacion estaba constituida por nidos, bandas 0 acumula-
ciones de elementos cel ulares de tipo neurobl astico de citoplas-
ma apenas visible, nlicleo moderadamente hipercromético, ri-
guroso monomorfismo y muy escaso indice mitético, inferior
aunamitosis por 50 campos, asi como minimo indice cario-
rrésico (Fig. 1). Periféricamente se observaba corteza supra-
rrenal. Por dentro de esta capa de células neurobl asticas asienta
una pared muscular y fibrosa de grosor variable que presentafi-
no revestimiento interno en el que a veces se reconocen ele-
mentos endoteliales. No observamos infiltracion de la corteza
suprarrenal.

El estudio inmunohistoquimico mostrd positividad para ENS
S-100, bel-2 (Fig. 2), CD34 con patron de buena vasculariza-
cion, Ki67 menos del 10%, y negatividad para DESM, NRF,
PAGFy CRG.

Diagnostico anatomopatol 6gico: Neuroblastoma.

No present6 ninguna incidencia después de la intervencion
y en laactualidad (6 meses después de laintervencidn), la ex-
ploracién, estudio ecogréfico abdominal y catecolaminas en ori-
na son normales.

Discusion

Las masas suprarrenales en €l recién nacido plantean siem-
pre el diagndstico diferencia con: hemorragia adrenal, quiste
simple, abscesos, neuroblastoma, duplicacion renal, hidrone-
frosis, quiste rend, nefroblastoma, quiste pancreatico, quiste de
ovario, quiste de colédoco y duplicacidn entérica®. Los ultra-
sonidos han resultado muy Utiles para distinguir las caracteris-
ticas de estas masas y especialmente la hemorragia adrenal.

En laliteratura cientifica revisada se recogen 10 casos de
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Figura 2. Tincién inmunohistoquimica con anticuerpo monoclonal anti-

bcl-2. Se observa positividad en més del 50% de la poblacion tumoral. A:
(x25). B: (x400).

neuroblastomaadrenal diagnosticados antes del nacimiento®4);
de ellos, solo seis eran neuroblastomas quisticos adrenales; de
ahi el interés del segundo de nuestros casos aportados.
Diagnosticados postnatal mente se recogen mas €asos, pero son
muy pocos los que se describen con formas quisticas®, como
ocurre con € primero de los presentados en este estudio.

En cuanto alas caracteristicas histol 6gicas, anbos tumores
estaban bien encapsulados y constituidos por elementos neuro-
blésticos de nicleos uniformes, a veces polilobulados, y esca
so citoplasma. El indice mitosis-cariorrexis por 5.000 células
fue menor de 100. Las tinciones con la enolasa neuron-especi-
ficay laproteina S-100, ambos marcadores de maduracion neu-
ral, fueron positivos. Todos estos datos, junto ala edad de los
pacientes en el momento del diagndstico, hacen incluir anbos
casos, seglin la clasificacion de Shimada®, en un estadio |.

Existen numerosos estudios que relacionan el estadigje con
€l pronostico de estos tumores™, de manera que |os casos que
aqui discutimos serian considerados de buen prondstico. El neu-
roblastoma es la neoplasiamaligna en la que se han descrito ma-
yor niimero de regresiones espontaneas, apuntandose como uno
de los mecanismos para explicar este fendomeno la apoptosis. Por
otra parte, la apoptosis se considera programada genéticamen-
tebajo e control inhibitorio de laoncoproteinabcl-2, detal ma-
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nera que la sobreexpresion de este protooncogén juega un papel
importante en el aumento de la supervivencia de las células®.
Los Ultimos trabajos en este sentido consideran que la expresion
de bcl-2 en més del 50% de las células tumorales se relaciona
con pobre diferenciacion histolégicay evolucion clinicamenos
favorablett12),

Con ¢ fin de predecir la evolucion de nuestros casos apli-
camos tinciones inmunohistoquimicas con un anticuerpo mo-
noclonal anti-bcl-2. A este respecto, en los dos tumores estu-
diados, aun considerandose ambos estadio |, como hemos ex-
puesto anteriormente, la expresion de la proteina bel-2 fue po-
sitiva en més del 50% de las células tumoralesy €l indice ca-
riorréxico en ambas neoplasias muy bajo; estos datos podrian
quizésindicar que la capacidad de regresion seria escasaen am-
bos tumores.

Abreviaturas

ENS: Enolasa. |soenzima de diferenciacion neural y neu-
roendocrino.

S-100: Proteina soluble de bajo peso molecular. Marcador
glial.

bcl-2: Oncogén relacionado con la muerte celular progra-
mada.

CD34: Anticuerpo monoclonal que reconoce superficie en-
dotelial.

Ki67: Factor de proliferacion celular en tejidos procesados
en parafina.

DESM: Desmina. Marcador muscular.

NRF: Neurofilamento. |dentifica neuronasy células neuro-
endocrinas.

PAGF: Proteina gliofibrilar &cida. Formalos filamentosin-
termedios caracteristicos de células gliales.

CRG: Cromogranina. Marcador especifico de diferenciacion
neuroendocrina.
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