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Neurofibroma cervicodorsal en una niha con
Neurofibromatosis Tipo 1

Cervical dorsal neurofibroma in a girl with
Neurofibromatosis Type 1 Neurofibroma

Neurofibroma Cervicodorsal em uma crianca
com Neurofibromatose Tipo 1

Natalia Fernandez', Ana Laura Casuriaga®” y Gustavo Giachetto®

Resumen:

La neurofibromatosis es el sindrome neurocutaneo mas frecuente, una enfermedad hereditaria con
afectacion multisistémica. Se distinguen tres formas clinicas de la enfermedad; la neurofibromatosis
tipo 1 (NF-1) es la més frecuente. A las lesiones cutdneas, presentes en la mayoria de los casos, se
pueden asociar tumores en cualquier localizacion. Los neurofibromas son caracteristicos de la NF-1.
El objetivo de esta comunicacion es describir una complicacion poco frecuente de la NF-1 que repre-
senta un desafio terapéutico debido a la topografia y frecuencia de recidivas. Se trata de una nifia de 3
afios con NF-1 con sintomas de mielopatia multisegmentaria de instalacion progresiva de dos meses
de evolucion. La imagenologia evidencid una tumoracion cérvico-dorsal con compresion medular. La
exéresis tumoral permitié confirmar neurofibroma intradural, extramedular.

Los neurofibromas plexiformes se caracterizan por su comportamiento infiltrativo y diseminacién
paraespinal extensa. La reseccion de estas lesiones genera habitualmente morbilidad asociada al com-
promiso de estructuras criticas extraespinales y dificulta su reseccion completa tal como ocurrié en
el caso clinico presentado. Se destaca la importancia de realizar un correcto seguimiento clinico y
eventualmente imagenoldgico de los pacientes con NF-1 para detectar y abordar oportunamente los
tumores, su complicacion mas importante.

Palabras clave:
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Abstract:

Neurofi bromatosis is one of the most frequent neurocutaneous syndrome. It is an inherited disease
which affects multiple systems. Three clinical presentations of the disease can be distinguished being
type 1 neurofibromatosis the most common. Tumors at any body location can be associated to the
usually presented cutaneous lesions. Neurofibromas are characteristic of type 1 neurofibromatosis.
The aim of this study is to describe a less frequent complication of the disease which represents a
therapeutic challenge due to its topography and frequency of recurrences. This is the case of a 3
year-old girl with type 1 neurofibromatosis with symptoms of multisegmental myelopathy.
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A cervical-dorsal tumor with medullary compression was shown in medical imaging. Tumor
extraction allowed to confirm intradural, extramedullary neurofibroma. Plexiform neurofi bromas are
characterized by their infiltrative behavior and extensive paraespinal dissemination. Resection of
these lesions usually generates morbidity associated with the involvement of extraspinal critical
structures and hinders their complete resection as occurred in the presented clinical case. It is
important to perform a correct clinical and eventually imaging follow-up of patients with NF-1 to
detect and treat tumors, its most important complication.

Keywords:
Type 1 Neurofibromatosis, Cervical — dorsal Neurofibroma, Pediatrics.

Resumo:

A neurofibromatose ¢ a sindrome neurocutadnea mais freqiiente, uma doenga hereditaria com envol-
vimento multissistémico. Trés formas clinicas da doenca sdo distinguidas; A neurofibromatose tipo 1
(NF-1) ¢ a mais freqiiente. As lesdes cutaneas, presentes na maioria dos casos, podem ser associadas a
tumores em qualquer local. Neurofibromas sdo caracteristicas de NF-1. O objetivo desta comunicagao
¢ descrever uma complicacdo rara de NF-1 que representa um desafio terapéutico devido a topografia
e freqiiéncia de recidivas. Esta ¢ uma menina de 3 anos com NF-1 com sintomas de mielopatia multi-
segmentar de instalagdo progressiva de dois meses de evolug@o. A imagem mostrou um tumor cervi-
co-dorsal com compressdo da medula espinhal. A excisdo do tumor permitiu confirmar neurofibroma
intradural, extramedular.

Os neurofibromes plexiformes sdo caracterizados pelo seu comportamento infiltrado e disseminagao
paraspinal extensa. A ressec¢do dessas lesoes geralmente gera morbidade associada ao envolvimento
de estruturas criticas extra-espinhais e dificulta sua ressec¢ao completa, como ocorreu no caso clinico
apresentado. A importancia de realizar um acompanhamento clinico e, eventualmente, de imagens de
pacientes com NF-1 ¢ destacada para detectar e resolver os tumores oportunamente, sua complicagao
mais importante.

Palavras-chave:
Neurofibromatose tipo 1, neurofibroma cervico-dorsal, pediatria.

Introduccion

La neurofibromatosis (NF) es el sindrome neu-
rocutaneo mas frecuente. Es una enfermedad he-
reditaria con afectacion multisistémica. (V

Se distinguen tres formas: NF tipo 1 (NF-1) o
enfermedad de von Recklinghausen, la forma
mas comun (85%); NF tipo 2 (NF-2) o forma cen-
tral tipo adulto (10%), y NF tipo 3 (NF-3) o forma
mixta, excepcional. (V

La prevalencia estimada de NF-1 es 1 en 3000
recién nacidos. Se hereda con caracter autoso-
mico dominante con penetrancia completa y
expresividad variable. El gen responsable esta
localizado en el cromosoma 17q11.2 y codifica
la neurofibromina que tiene un papel modulador
en el crecimiento celular y la diferenciacion de
la cresta neural. Actlia como supresor tumoral. El
50% de los casos corresponden a mutaciones de
“novo”.

Las manifestaciones cutaneas estan presentes en
casi todos los pacientes. Son tipicas las maculas
hiperpigmentadas “manchas café con leche” en
nimero y tamafio variables que generalmente se
detectan en los primeros meses de vida. Otras le-
siones cutaneas frecuentes son las manchas lenti-
ginosas (freckling) en axilas, ingles o cuello, de
aparicion mas tardia (entre 3 y 5 afos). (¥

Los neurofibromas y los gliomas 6pticos son los
tumores mas frecuentes. Los neurofibromas pue-
den ser plexiformes o cutaneos. Los plexiformes
estan presentes en el 25% de los individuos con
NF1 y son tipicamente congénitos. !¢

La incidencia de neoplasias en los pacientes con
NF-1 es de un 7%. @

El diagnostico de NF-1 se basa en criterios cli-
nicos que son muy especificos en nifios mayores
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o adultos (97% cumplen con los criterios a los 8
afnos de edad). En nifios mas pequefios el diag-
noéstico es mas dificultoso, ya que al afio de edad
el 46% de los pacientes no los cumplen. En ellos,
el diagnostico definitivo se puede demorar hasta
los 4-5 afios, cuando la enfermedad ya adquie-
re mayor expresividad ¢! * 9. En el cuadro 1 se
muestran los criterios diagnosticos de NF1 ela-
borados por el instituto Nacional de la Salud de
EE.UU (1987). Es necesario para el diagnostico
la presencia de dos o mas de los mismos. '

En la actualidad se dispone de estudios gené-
ticos para el diagnostico de NF1. Son utilizados
para confirmar el diagndstico en pacientes que
cumplen sélo con un Unico criterio diagnostico;
cuando la presentacion clinica es inusual; para
realizar screening prenatal y consejeria genética.
(n

No se dispone de tratamiento para esta enferme-
dad. El seguimiento clinico es fundamental para
diagnosticar y tratar oportunamente las compli-
caciones -9

El objetivo de esta comunicacioén es describir
una nifa de 3 anos con NF- 1 con una compli-
cacion tumoral de baja frecuencia que representa
un desafio terapéutico debido a la topografia y
frecuencia de recidiva. En el caso clinico analiza-
do el tumor recidivo por lo que fue necesaria una
reintervencion del mismo.

Caso Clinico

3 afos, sexo femenino, sin antecedentes fami-
liares ni perinatales a destacar. Antecedentes per-
sonales: NF 1 de reciente diagnostico con mani-
festaciones cutaneas, sin afectacion Osea, ocular
ni neuroldgica previa.

Ingresa por hemiparesia derecha. Comienza dos
meses previos con dolor a nivel de miembro su-
perior derecho irradiado a falanges distales, dis-
minucion de fuerzas, y limitacion funcional pro-
gresiva. En la evolucion agrega alteracion de la
marcha, con disminucion de la movilizacion de
miembro inferior derecho, sin dolor No antece-
dentes de traumatismos previos, ni fiebre u otra
sintomatologia.

Al momento del examen presenta buen aspecto
general. Piel: diez manchas café con leche en t6-
rax, abdomen, region lumbar y miembros inferio-
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res, con diametros entre 1 y 4 cm. Pecas en axilas.
Mucosas sin alteraciones. Del examen neurold-
gico se destaca: Sector espinal: Preferencia en el
uso del miembro superior izquierdo. Miembro
superior derecho: paresia distal, hiperpasividad,
dolor a la movilizacion, reflejo bicipital disminui-
do. Miembro inferior derecho: Paresia que vence
gravedad, hipopasividad, reflejo rotuliano vivo
con aumento del area. Babinski. Marcha: paréti-
ca, en hoz. Resto del examen sin alteraciones.

Se solicita Resonancia Nuclear Magnética
(RNM) de columna cervical, dorsal y lumbar
que evidencia lesion solida, intrarraquidea, loca-
lizada en raquis cérvico-dorsal, desde C6 a T1,
que compromete el espacio intradural a derecha,
extendiéndose al foramen C6-C7, el cual esta
aumentado de calibre. En este nivel el proceso
adopta el aspecto en reloj de arena, comprimien-
do el eje medular, el cual se encuentra lateraliza-
do a izquierda, de sefial conservada. La lesion es
bien limitada con una extension total de 22 cm.
Se presenta isointensa con el tejido muscular en
las secuencias T1 e hiperintensa en las secuen-
cias T2. Luego de la administracion del contraste
intravenoso se observa intenso realce del mismo.
Los segmentos vertebrales y los discos interver-
tebrales cervicales, dorsales y lumbares son de
aspecto y sefal conservadas. El cono medular se
localiza a la altura de L1. En suma: lesion sélida
intradural, extramedular, centrada en C6-C7, con
extension al foramen derecho.

Se realiza neurocirugia con exéresis tumoral.
Se identifican nddulos tumorales en toda la ex-
tension del musculo paraverterbral. Se reseca en
forma subtotal el componente extrarraquideo,
quedando pequefio remanente adherido a la arte-
ria vertebral.

Anatomia patologica: proliferacion mesenqui-
matica fusocelular, en tejido muscular con nodu-
los bien limitados interpuestos en haces muscu-
lares, y en tejido intradural con células serpen-
teantes y nucleos fusiformes compatible con neu-
rofibroma. Inmunohistoquimica: proteina S100
positiva.

En el postoperatorio inmediato, buena evolu-
cion clinica, con recuperacidon progresiva de la
hemiparesia. Se otorga alta con gabapentina y
dexametasona via oral en descenso y control pro-
gramado en neurocirugia, fisiatria y oncologia.
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Al afo, presenta recidiva de neurofibroma in-
trarraquideo a nivel de C5-C6 con compresion
medular a nivel de C6-T1, por lo que se realiza
nueva exéresis tumoral.

Discusion

La paciente que se comunica presenta un tumor
de baja frecuencia en la infancia. El mismo es
de localizacion intradural, extramedular. Los tu-
mores con esta topografia representan el 15% de
los tumores raquimedulares, los neurofibromas y
neurinomas constituyen dos tercios de los casos.
(1,5

Los neurofibromas frecuentemente se diagnos-
tican en pacientes con neurofibromatosis, si bien
existen descripciones de tumores solitarios en
pacientes sin la enfermedad. La paciente anali-
zada presenta un neurofibroma de raiz espinal.
Los mismos pueden surgir en la médula y en
multiples niveles, y probablemente representan
tumores plexiformes dada la participacién de
multiples fasciculos nerviosos. Los neurofibro-
mas plexiformes caracteristicamente involucran
una cantidad significativa de un tnico nervio, o
mas comunmente, infiltran totalmente un plexo
nervioso, invadiendo estructuras vasculares y
viscerales. Esto impide la reseccion completa del
tumor, tal como sucedi6 en este caso. El abordaje
de estas lesiones es complejo ademas porque pre-
sentan un comportamiento biolégico impredeci-
ble, ya que algunas lesiones exhiben crecimiento
y sintomatologia progresivos, mientras que otras
permanecen estables y relativamente asintomati-
cas por largos periodos de tiempo. * 312

En el seguimiento de los nifios con NF-1 la in-
dicacion de estudios de imagen es controversial,
dado que la mayoria de las lesiones no van a ser
pasibles de tratamiento y son de crecimiento len-
to. Las guias de consenso actuales no recomien-
dan iméagenes de rutina. Se indica el control clini-
co e imagenologico de las lesiones cuando estas
comienzan a producir sintomas tal como sucedio
en este casor > 1319

Debido a las caracteristicas infiltrativas y la
diseminacion paraespinal extensa de los neuro-
fibromas plexiformes, los pacientes presentan
sintomas de mielopatia o radiculopatia multiseg-
mentaria secundario al compromiso de multiples
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niveles espinales adyacentes. La reseccion de
estas lesiones generalmente presenta morbilidad
asociada al compromiso de estructuras criticas
extraespinales. ¥

En el interior de los neurofibromas plexiformes
pueden gestarse tumores malignos de la vaina
nerviosa, muchas veces no detectados hasta la
aparicion de las manifestaciones de sus metasta-
sis. Por este motivo se recomienda la realizacion
precoz de biopsia o reseccion en lesiones de rapi-
do crecimiento o frente a la presencia de cambios
clinicos y/o dolor ¢

Existen pocos reportes de casos e informacion
limitada en la literatura sobre presentacion clini-
ca, manejo y pronostico de este tipo de pacientes.

En 2015, Safaee y cols. en un estudio retrospec-
tivo analizaron la relacion entre localizacion de
los tumores de la vaina de los nervios espinales,
la extension de la reseccidn, el diagndstico de
neurofibromatosis, y el resultado clinico. En esta
serie, los neurofibromas representaron el 24% de
los tumores siendo su topografia mas comun la
médula cervical (74%). La tasa de reseccion to-
tal fue baja y la recurrencia o progresion elevada
(17%) D

En un estudio multicéntrico realizado por Leo-
nard y cols. entre 1996 y 2006, se identificaron
trece pacientes con compresion de la médula cer-
vical debida a neurofibromas plexiformes, con
edades entre 9 y 61 afios; siendo cuatro pacientes
menores de dieciocho afos. El déficit neurologi-
co progresivo motivo la cirugia en 11 pacientes.
Se observo que el riesgo de presentar sintomas
debido a un neurofibroma no decrece con la
edad. La presentacion mds comun fue: cuadri-
paresia progresiva, paraparesia, incontinencia y
dolor cervical. Los segmentos involucrados mas
frecuentemente fueron C2 y C3. Excepto un pa-
ciente, el resto presentaron secuelas con déficits
motores o0 sensitivos menores©.

En nuestro medio, no se dispone de comunica-
ciones de casos con neurofibromas plexiformes
intradurales.
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Figuras 1y 2. RNM de columna cervicodorsal con y sin contraste donde se observa lesion intraraquidea que

comprime eje medular C6- T1

Conclusion

La NF1 es un trastorno de herencia
autosémica dominante, progresivo y
multisistémico. Es una enfermedad
compleja que requiere un control evo-
lutivo fundamentalmente clinico, y
de ser necesario imagenoldgico para
detectar y abordar oportunamente los
tumores, su complicacion mas impor-
tante. Los neurofibromas plexiformes
representan el 25% de los tumores
que desarrollan estos nifios. La loca-
lizacion intradural, extramedular es
inhabitual en la infancia y representa
un gran desafio terapéutico debido a la
elevada morbilidad asociada y las fre-
cuentes recidivas.

Tabla 1. Criterios diagndsticos de neurofibromatosis tipo 1

Criterios Diagnoésticos de NF-1

6 0 mas manchas café con leche de 1.5 cm o mayores en pospt-
beres y de 0.5 cm o mayores en prepuberes.

2 o mas neurofibromas de cualquier tipo 0 uno o mas neurofi-
bromas plexiformes.

Pecas en las axilas y/o en las ingles.

Glioma de las vias dpticas.

2 0 mas nédulos de Lisch (hamartomas benignos del iris).

Una lesion 6sea distintiva (displasia del esfenoides o displasia o
adelgazamiento de la cortical de hueso largo con o sin pseu-
doartrosis).

Un familiar en primer grado con NF1.
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