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PRESENTACION DE CASO

Tumores malignos del mediastino en nifios:
un problema clinico urgente

liana De los Reyes', Carlos Saavedra?, Sandra Quijano®, Alexander Varon',
Clara Eugenia Moreno', Matilde Jurado’

" Clinica Infantil Colsubisidio, Bogota, D.C., Colombia
2 Hospital Universitario Fundacién Santa Fe de Bogota, Bogota D.C., Colombia
3 Departamento de Microbiologia, Facultad de Ciencias, Pontificia Universidad Javeriana, Bogota D.C., Colombia

Los tumores de mediastino conforman un grupo heterogéneo de enfermedades. La localizacién de
la masa se relaciona con las caracteristicas clinicas y la aparicion de complicaciones. Las masas
malignas del mediastino anterior mas frecuentes en nifios son las neoplasias de precursores linfoides
tipo leucemia/linfoma linfoblastico T, el linfoma de Hodgkin y los tumores germinales. El manejo de la
urgencia oncoldgica producida por el efecto compresivo de la masa requiere una evaluacion exhaustiva
y una rapida intervencion, que permita salvaguardar la vida del paciente sin sacrificar el tratamiento
optimo posterior. El sindrome de la vena cava superior, el taponamiento cardiaco y otros hacen parte
de las urgencias mecanicas mas frecuentes.

Se presenta el caso de un nifio de ocho afos de edad con sintomas respiratorios y presencia de masa
en el mediastino anterior, confirmada por citometria de flujo como linfoma linfoblastico, que requirié
manejo con esteroides y quimioterapia para citorreduccion y mejoria de las complicaciones.

Palabras clave: tumor de mediastino, citometria de flujo.
Malignant tumors of the mediastinum in children: an urgent clinical problem

Mediastinal tumors represent a heterogeneous group of diseases. The location of the mass is related
to the clinical features and complications. Malignant masses of the anterior mediastinum are most
frequent in children of precursor lymphoid neoplasms type leukemia/lymphoma, T lymphoma, Hodgkin’s
lymphoma and germ-cell tumors. The emergency management of cancer caused by the compressive
effect of the mass requires a comprehensive assessment and rapid intervention in order to preserve
the patient’s life without sacrificing the optimal treatment later on. The superior vena cava syndrome,
cardiac tamponade, and others are part of the most common mechanical emergencies.

We present the a case of an 8 years old boy with respiratory symptoms, and the presence of an anterior
mediastinal mass confirmed by flow cytometry as lymphoblastic lymphoma, who required treatment
with steroids and chemotherapy for cytoreduction and improvement of complications.

Key words: mediastinal neoplasms, flow cytometry.

Se presenta el caso de un paciente de ocho afios de
edad que presentd, un mes antes del diagnoéstico,
pérdida de peso de cuatro kilogramos en dos
semanas, sudoracién nocturna, tos, edema facial y
palpebral; fue manejado con antitusivos. El cuadro
se agudizd en una semana y presento disnea.

En el examen fisico de ingreso se encontrd
palidez, adinamia y disminucion de la entrada de
aire al pulmén derecho. En la radiografia de térax
se reportd derrame pleural bilateral y el diagndstico
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de ingreso fue neumonia complicada, por lo que se
inicio terapia con ceftriaxona y vancomicina.

El paciente requiri6 asistencia respiratoria meca-
nica por falla respiratoria y se atendid en la
unidad pediatrica de cuidados intensivos. En el
ecocardiograma se encontré derrame pericardico de
mas de 80%, que se manejo6 con pericardiocentesis,
y se practicaron repetidas torancentesis por
presencia de derrame pleural.

El estudio del liquido pleural describié un exudado;
se descart6 enfermedad infecciosa e inmunolégica,
sin que se precisara el diagnéstico etiologico.

Al sexto dia de su salida de la unidad de cuidados
intensivos, presenté disnea, circulacion colateral en
la zona anterior del térax e insuficiencia respiratoria
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que requirid6 una nueva intubacion y asistencia
respiratoria mecanica. El ecocardiograma demostrd
nuevamente derrame pericardico (figura 1A) vy
en la tomografia computadorizada de térax se
informd una masa en el mediastino anterior que
comprometia el cayado de la aorta y la vena
cava superior (figura 2A). En la médula 6sea y el
liquido cefalorraquideo se descarté infiltracion por
células malignas; los marcadores tumorales alfa-
fetoproteina, hormona gonadotropina coriénica
y antigeno carcinoembrionario fueron normales.
El compromiso de los grandes vasos adyacentes
a la masa del mediastino y el riesgo anestésico
contraindicaron la cirugia.

En el estudio del liquido pleural en bloque de
parafina se encontraron linfoblastos (figura 3) y el
estudio de inmunohistoquimica mostré positividad
de estas células para la tranferasa deoxinucle6tido
terminal o TdT.

La citometria del liquido pleural confirmé un
linfoma linfoblastico de linaje T, con presencia de
95,3% de linfoblastos T que, en el inmunofenotipo,
se caracterizaron por expresion débil de CD45,
junto con positividad para los marcadores CD3
citoplasmatico, CD38, CD34, CD10 y TdT, mas
expresion parcial de CD4. Las células del liquido
pleural fueron negativas para los marcadores CD3
(superficie), CD8, CD19, CD20, HLA-DR, CD123,
y CD30 (figura 4).

Se inicié tratamiento empirico con una dosis de
0,3 mg/kg de dexametasona endovenosa cada 8
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horas y se ordené radioterapia, la cual no se hizo
dado que en el hospital no existia el recurso y las
condiciones generales del paciente impedian que
pudiera ser remitido. Se prescribié quimioterapia
con seis dosis de ciclofosfamida cada una de 300
mg/m2cada 12 horas como tratamiento citorreductor
de urgencia y, una vez confirmado el diagnéstico,
el paciente contindo con la fase de induccién del
protocolo para linfoma no Hodgkin del grupo de
Berlin-Frankfurt Minster (BFM-90). A las 72 horas
de la terapia se observé mejoria y remisién de la
masa (figuras 1B y 2B).

Discusion
Lasparteslateralesdelacavidadtoracica, ocupadas
por los pulmones y por las pleuras, constituyen
las regiones pleuropulmonares. El mediastino es
la regién media del térax, que separa una regién
pleuropulmonar de otra (1). Este espacio esta
limitado por el plastron esternocostal por delante,
la columna vertebral por atras, las pleuras y los
pulmones por los lados, el diafragma por abajo y
la base del cuello por arriba. El limite superior del
mediastino es totalmente ficticio, porque el extremo
superior de esta region es un lugar de paso para
los 6rganos que se extienden desde el térax hacia el
cuello y los miembros superiores, o a la inversa (1).

El mediastino estd dividido en el mediastino
superior, que se extiende desde la abertura superior
del térax hasta un plano transversal que pasa por
el angulo del esternén, y el mediastino inferior
que se continda desde este mismo nivel hasta el

Figura 1. Radiografia de térax en proyeccion postero-anterior. A) Nétese el ensanchamiento del mediastino con aumento del indice
cardiotoracico y obliteracion de los angulos costofrénicos bilaterales. B) A las 72 horas de iniciada la terapia, la radiografia postero-

anterior de térax es reportada como normal.
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Figura 2. Tomografia computadorizada de térax con contraste. A) Ventana para mediastino: se observa una masa en mediastino
anterior, de densidad heterogénea con algunas areas hipodensas por posible necrosis. No se evidencia obliteracion de la vena cava
superior. B) Tomografia computadorizada de térax con contraste a las 72 horas de la terapia: nétese la disminucién importante del
tamafo de la masa de mediastino. El contorno del mediastino es normal para la edad.

diafragma. El mediastino inferior se divide, a su vez,
en mediastino anterior, medio y posterior (2). Estos
compartimentos se simplifican con base en puntos
estructurales de la radiografia lateral del térax. El
mediastino anterior esta ubicado entre el esternén,
la cara anterior del pericardio y los grandes vasos;
el mediastino medio esta delimitado en la parte
anterior por el pericardio y los grandes vasos v,
en la parte posterior, por la traquea. El mediastino
posterior se encuentra detras del mediastino medio
y anterior a la columna vertebral.

El mediastino anterior contiene el timo o sus vesti-
gios adiposos y ganglios linfaticos. El mediastino
medio abarca el corazon, el pericardio, la aorta
ascendente y transversa, las venas braquiocefalicas,
la traquea, los bronquios y los ganglios linfaticos. El
mediastino posterior incluye la aorta descendente
toracica, el esofago, las venas acigos, los nervios
y ganglios linfaticos toracicos y la grasa.

Tumores del mediastino en nifnos

Los tumores primarios y quisticos del mediastino
sSOn poco comunes en nifios y representan 1 de
1.076 a 3.400 de las admisiones a los centros
de atencion médica y corresponden a 3% de los
tumores del térax, aproximadamente (3-6). Las
masas tienen un origen y patogénesis diversos, y
pueden derivarse de un tejido u érgano especifico
del mediastino.

El diagndstico diferencial incluye: neoplasias,
inflamacion, trauma, tumor cardiovascular, pseudo-
tumory variaciones no patologicas en el crecimiento
y desarrollo de las estructuras normales del térax
(7,8). Las masas mediastinales se puedenpresentar
a cualquier edad que, generalmente, varia entre los
dos meses y los 15 afios, con un promedio de edad

de ocho afnos (7,9). Los signos y sintomas estan
relacionados con la lesién primaria y el estado
funcional de los érganos o tejidos afectados; los
sintomas mas frecuentes son: tos, disnea, disfagia
y ortopnea, debidos a la obstruccién producida por
la masa, lo cual se considera una urgencia.

El sindrome de la vena cava superior, el sindrome
de mediastino, el derrame pleural, el derrame
pericardico y el taponamiento cardiaco, hacen
parte del grupo de urgencias cardiotoracicas
originadas por el efecto compresivo de la masa
(7,10). El sindrome de la vena cava superior se
debe a la compresién, invasion o formaciéon de un
trombo en la vena cava superior. El progreso de la
obstruccién de la vena cava determina la gravedad
y los cambios asociados con el flujo venoso
(11,12). La neoplasia de precursores T (leucemia/
linfoma linfoblastico) es la primera causa de masa
del mediastino anterior asociada a sindrome de la
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Figura 3. Liquido pleural con presencia de linfoblastos en una
biopsia en parafina. Hematoxilina eosina, 40X.
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Figura 4. Analisis por inmunofenotipo del liquido pleural en el que se evidencia infiltracion, aproximadamente, de 95,3% de
linfoblastos T CD45+. Expresion de marcadores: A) CD45; B) CD34+/CD10+; C) cyCD3-/+ (citoplasma); D) sCD3- (superficie); E)

CD4-/+y F) CD8-.

vena cava superior. Los sintomas mas frecuentes
en este sindrome son disnea, tos, edema facial,
plétora facial y circulacion colateral (10,13)

Las imagenes diagnosticas para la evaluacién
deben identificar la masa, determinar la localizacion
dentro del mediastino, definir la morfologia, delinear
la extensién asi como el crecimiento, y ser eficientes
y costo-efectivas. La radiografia de térax identifica
y localiza la masa en uno de los compartimentos
del mediastino, pero ofrece limitada informacion
acerca de la morfologia y extensién de la lesion.
La tomografia computadorizada es el método de
imagenes mas usado para el diagnéstico de las
masas del mediastino en nifios. La resonancia
magnética requiere mas tiempo de exposicion que
latomografiay es de muy alto costo, pero se resalta
su utilidad en las lesiones del mediastino posterior,
donde puede definir la extensién intraespinal y la
distincion entre estructuras vasculares y tejidos
blandos (7).

La obtencion de tejido linfatico proveniente de
los ganglios y el estudio medular por aspiracién
0 biopsia, pueden descartar o confirmar el
origen de la lesion. Los marcadores, como alfa-
fetoproteina, hormona gonadotropina coriénica y
antigeno carcinoembrionario, evallan la presencia
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de un tumor germinal. La biopsia de la masa es
imperativa, pero puede estar condicionada por las
complicaciones cardiovasculares del paciente y
el riesgo del acto anestésico; cuando la muestra
no se pueda tomar directamente del mediastino,
la disponibilidad de cualquier otro tejido, incluido
el liquido pleural y el pericardico, puede ayudar al
diagnostico. La citometria de flujo es una técnica
util para el diagnostico de estos tumores, porque
permite un informe rapido y confiable y requiere
cantidades pequefias del material (liquidos
corporales o tejidos), especialmente, en cuadros
agudos en los que se necesita un tratamiento
inmediato (14,15).

El tratamiento de los pacientes pediatricos con
masas del mediastino implica un alto riesgo
anestésico, dado que el uso de ciertos elementos
para la anestesia puede facilitar la obstruccién
de la traquea o de los bronquios principales y el
desarrollo de hipoxemia grave por compresiéon de
los grandes vasos. Aunque el alto riesgo no puede
evitarse, la anticipacion de estas complicaciones
puede facilitar el tratamiento. Las recomendaciones
incluyen: mantener la respiracién espontanea
hasta donde sea posible, inducir y mantener la
anestesia en posicion sentado, obtener accesos
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vasculares en los miembros inferiores vy, en
algunos casos, podria ser necesario la instalacion
urgente de un bypass cardiopulmonar (16). En todo
momento se debe tener en cuenta el cambio de
posicién del paciente como medida salvadora de
las complicaciones cardiopulmonares, si éstas se
presentan. La sedacion con anestesia local para
los procedimientos, esta limitada en pacientes
pediatricos poco colaboradores.

Engeneral, es necesario tener un diagndéstico tisular
antes de un tratamiento empirico (radioterapia,
quimioterapia), pues éste reduce tanto la lesion
que puede hacer imposible obtener un diagnéstico
celular preciso, lo cual altera el tratamiento posterior
y ensombrece el prondstico (16). La terapia de
irradiacion es exitosa en las primeras 12 horas y
permite alcanzar remision completa enlos linfomas,
aun con dosis menores de 200 cGy (10). Se ha
observado que, en los pacientes sometidos en
forma inicial a la radioterapia y a los esteroides, se
puede dificultar el diagnéstico anatomopatologico
posterior de la lesion por la presencia de tejido
inflamatorio o fibroso secundario a la terapia (16).
Otra alternativa a la irradiacién es la quimioterapia
(esteroides, ciclofosfamida, antraciclinas), que logra
un beneficio citorreductor pero, infortunadamente,
también imposibilita una aproximacion diagndstica
por la formacién de tejido necrético y aumenta
el riesgo de urgencias metabdlicas al acelerar la
destruccion celular (10).

Conclusiones

Las masas malignas del mediastino en nifios
representan una urgencia para el médico tratante,
por los efectos compresivos que pueden llevar a
desenlaces fatales. La remision de la masa con el
manejo de urgencia puede limitar el diagndstico
imperativo y el tratamiento definitivo; sin embargo,
la vida del paciente prima y cuando se puede
obtener un diagnéstico previo, la terapia futura
debe estar dirigida a la causa especifica. La
citologia del liquido pleural apoya el diagndstico de
linfoma cuando sélo se cuenta con esa muestra y
no hay otros tejidos disponibles; por ello, se debe
trabajar al maximo el material, tanto en los estudios
citologicos de rutina como en los complementarios,
como la citometria de flujo.
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