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•  Englobado dentro de los TUMORES NEUROBLÁSTICOS 

(neuroblastoma, ganglioneuroblastoma y 
ganglioneuroma)  

 

• La etiología del NBL es desconocida salvo en el 1-2% de 
los casos son familiares: gen ALK (Anaplastic Lymphoma 
Kinase) y  gen PHOX2B (Paired Like Homeobox 2B), 
(Asociación de estos genes con enfermedades como 
Hirschsprung). Delección en el locus 1p36 o 11q14-23. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

Epidemiología 

Tumor sólido pediátrico más frecuente fuera del SNC 

Neoplasia más diagnosticada en los lactantes y tumor neonatal maligno más frecuente. 

Edad media de diagnóstico 2 años (90 % menores de 5 años). 

Más en varones y raza blanca. 

En general, aproximadamente el 46% de los neuroblastomas surgen de la glándula suprarrenal, 
el 18% surgen de una ubicación abdominal extra-adrenal, el 14% surgen del mediastino 
posterior o tórax, y el resto surgen del cuello y la pelvis. 

Aquellos que derivan 
de la cresta neural ( 
desarrollo de SNC y 
médula adrenal).  

 

Etiología 
 



Embriología 

 

1. Origen de los progenitores simpático-adrenales de la cresta neural (derivado del 
neuroectodermo). 

2.  5ª-6ª semana de gestación: las células de la cresta neural migran formando las cadenas 
simpáticas paravertebrales (ambos lados de la aorta dorsal) o los plexos celíaco y mesentérico 
(por delante de la aorta ). 

3. En la 7ª semana del desarrollo:  células del ganglio simpático suprarrenal forman la médula 
suprarrenal. 

4. Afectación de los factores genéticos  y regulatorios pueden desencadenar la transformación a 
neuroblastos malignos. 

 
 
 



Localización anatómica es diversa; se pueden originar a cualquier nivel en los 
ganglios simpáticos paravertebrales, desde el cuello hasta la pelvis, o en las 

glándulas suprarrenales. 

Localización 

Frecuencia 
• Torácica o cervical: Localización más frecuente en lactantes. 
• Abdomen (65%): Localización más frecuente en términos generales 

(glándula suprarrenal o ganglios simpáticos retroperitoneales). 
• Otras localizaciones: Ganglios cervicales (síndrome de Horner), 

torácicos o pélvicos. 
 

Tumores suprarrenales más desfavorables que otras localizaciones 
 

Metástasis: LUGAR MÁS FRECUENTE MÉDULA ÓSEA. 
(50% de los pacientes al diagnóstico). Otros sitios: Ganglios y hueso. La 

metástasis orbitaria puede causar una apariencia de “ojos de mapache” y 
proptosis. 

 



Clínica 

Clínica: 
• Presentación clínica variable (según localización del tumor 

primario y extensión).  
• Síntomas tan diversos como:  

• Masa abdominal (lo mas frecuente): Efecto masa--
Condicionando función respiratoria o comprimiendo raíces 
nerviosas. Estreñimiento y dolor abdominal.  

• Síndrome opsoclono-mioclono: Movimientos oculares 
caóticos (respuesta inmunomediada; acompañada de 
sacudidas rítmicas de extremidades y tronco, y ataxia) 

• Síndrome de Pepper: Afectación hepática difusa con aumento 
de las transaminasas y hepatomegalia. 

• Otros: HTA (producción catecolaminas y compresión de vasos 
renales), diarrea por secreción de VIP. 

Síntomas no influyen en el pronóstico 
aunque los niños con opsoclono-mioclono 

tienen mejor pronóstico 





 Diagnóstico 
 

Confirmación histológica 
(+ frec por biopsia incisional) 
  

Perfil genético Imagen 

Para los tumores que parecen estar localizados, la 
biopsia por incisión también puede incluir una 
muestra de ganglios linfáticos ipsilaterales y 

contralaterales no adherentes.  

Necesaria  la aspiración de médula ósea  

Estadifica/pronóstico Estadifica/pronóstico 
 

DX DE CONFIRMACIÓN 

LABORATORIO 





Neoplasias histológicamente similares 

Histología 

Neuroblastoma Sarcoma de Ewing Rabdomiosarcoma 

Retinoblastoma Linfoma no Hodgkin Hepatoblastoma 

BIOPSIA: Necesaria para 
asignar el grupo de riego y 

determinar la estratificación 
posterior del tratamiento 

INFORME: Estroma 
Schwanniano- quístico o 
no- diferenciación celular 

 Ganglioneuroblastomas  



 Técnicas Diagnósticas 
 

 Laboratorio 

* Biopsia * : DIAGNÓSTICO DE 
CONFIRMACIÓN.  

Grupo de de neoplasias que se ven 
como células pequeñas de color 

azul 

     
 

Marcadores tumorales 
/catecolaminas en orina:  
-   Acido homovalínico        
(HVA)  
- Vanilmandélico (VMA) 

en orina (95 % de 
casos).  

No específicos de neuroblastoma. 
Marcadores que sirven para 

evaluar persistencia de 
enfermedad 

 

 

*Análisis genético* 

Ganglio afectado por neuroblastoma 
 

 Concentraciones séricas altas de LDH y ferritina peor 
pronóstico 



La clasificación molecular de los tumores es ahora rutinaria 

 Técnicas Diagnósticas 
 

Análisis genético 

• Los neuroblastomas con un contenido de ADN más alto (índice de 
ADN > 1, hiperdiploide) se asocian con un estadio tumoral más bajo y 
mejores resultados.  

 
En pacientes mayores, sin embargo, la hiperploidía se asocia aberraciones 

cromosómicas segmentarias y no es tan importante para el pronóstico. 
 
 

• La amplificación y la ploidía del gen MYCN se han relacionado con el 
pronóstico del neuroblastoma 

Laboratorio juega un papel importante a nivel pronóstico. 



 Los avances en el estadiaje de la enfermedad (en imagen y genética molecular) ha permitido 
definir grupos de riesgo con criterios definidos de tratamiento.  

Imagen 

Ecografía:  

Diagnóstico inicial.  

1º modalidad. 
 

TC y RM:  

Valora extensión de 
enfermedad. 

2º modalidad. 
(Caracterizar aún más las 

masas y evaluar los 
IDRF) 

 

Medicina nuclear:  

Valoración de la enfermedad 
metastásica. 

3º modalidad. 

(La gammagrafía con MIBG 
requerida para estadificación y 
posible tratamiento con MIBG) 

 Técnicas Diagnósticas 
 

SIEMPRE 
SIEMPRE 



 Carácterísticas: 
 

• Masa heterogénea sólida (El componente sólido suele ser 
híper o isoecogénico) con bordes lisos y bien definidos. 

• Calcificaciones, el 30 %-90 % de las veces. 
• Doppler tendencia a encerrar vasos sin infiltrarlos. 
• Áreas quísticas, de necrosis o hemorrágicas. 
 

 
 

Ecografía  
Suele ser el primer examen que se 

realiza cuando se sospecha una 
masa abdominal en un niño 

Cada vez más un mayor número de sospecha diagnóstica en los exámenes 
ecográficos prenatales. 

 
De hecho ante la masa de la glándula suprarrenal detectada 
prenatalmente  sospechar: 

       Neuroblastoma, hemorragia suprarrenal y el secuestro pulmonar 

• Ganglios locorregionales. 
• Localización de la masa:  90 % de los neuroblastomas congénitos surgen de 

la glándula suprarrenal en comparación con solo el 35 % de los casos 
posnatales 



Neuroblastoma Quístico 

• Variante rara del neuroblastoma.  
• Exclusiva de las glándulas 

suprarrenales y del período pre y 
perinatal. 

• El 75% de los neuroblastomas 
congénitos son suprarrenales y de estos 
la mitad son quísticos. 

• Suele cursar de forma asintomática  

‡ En ecografía se presenta como una lesión quística dependiente de la glándula 
suprarrenal en el período pre o perinatal. 

Tienden a la involución espontánea 



TC y RM 

 

Masa sólida que realza de manera heterogénea que cruza la línea media y 
encierra o desplaza los vasos. 

 
• TC >RM en evaluar calcificaciones. 
• TC = RM en demostrar metástasis en el hígado, los ganglios linfáticos, los huesos y 

la piel. 

 
 

 
 

No hay consenso en que técnica es 
la mejor para la evaluación 

diagnóstica y terapéutica del 
neuroblastoma 

RM  

 >TC en mostrar masas paraespinales y columna. 

  >TC en vigilancia y la evaluación de la enfermedad 
metastásica ósea y valoración de SNC 

  >Gammagrafía esquelética en detección de metástasis 
óseas en el esqueleto 

Especificidad de la RM es baja por dificultad en distinguir enfermedad activa de tratada. 

Hipointensos en secuencias T1 y alta señal en secuencias T2. 
Heterogéneas si calcio o hemorragia. Muchas veces no es 
necesario CIV 



Gammagrafía  meta- yodo-bencil-guanidina (MIBG):   
 
- Alta afinidad para los tumores neuroendocrinos (análogos de la norepinefrina 

captan la MIBG. 
- La adición de SPECT mejora la precisión  
- MIBG prueba de elección para la identificación de la enfermedad metastásica. 
-  Puntuación semicuantitativa de los segmentos esqueléticos.  
-  Utilidad en la respuesta a tratamiento. 

Nuclear 

Gammagrafía esquelética  
- Detección de metástasis óseas en el esqueleto 

 La puntuación de Curie modificada y la puntuación de Neuroblastoma de la Sociedad 
Internacional de Oncología Pediátrica Europea (SIOPEN) son los dos sistemas más utilizados 

con importancia pronóstica. 

PET con flúor F 18-fluorodesoxiglucosa 
- Evalúa la extensión de la enfermedad en pacientes cuyos tumores no son ávidos de MIBG 

(menos específico pero más sensible) 



La puntuación de Curie (división del cuerpo en 10 segmentos)  proporciona información 
pronóstica en la evaluación de pacientes con neuroblastoma en función del número de 

segmentos afectados según imágenes MIBG.  
 (b) Captación aislada en una masa paraespinal izquierda. Puntuación de Curie  de 
1.  
(c) Niña de 22 meses. Captación en bóveda craneal frontal derecha, el hueso 
esfenoides, la mandíbula izquierda, el fémur proximal bilateral, el fémur izquierdo 
distal y el tejido blando abdominal y pélvico. Puntuación de  12. 



Paciente con síndrome de opsoclonus-myoclonus: 
masa pararrenal izquierda con calcificaciones 
puntiformes. 

Neuroblastoma congénito en una 
recién nacida con imágenes prenatales 
de masas suprarrenales. 
 A) Masa suprarrenal izquierda 
heterogénea 
B) Gammagrafía con 
etaiodobencilguanidina (MIBG) 
realizada al mes del nacimiento muestra 
captación en la masa 
C y D) Reducción paulatina del tamaño 
a los 4,5 meses no mostrándose en la d) 
tumor residual. Involución espontánea 
del tumor 
 
El paciente fue observado solamente y no se 
sometió a terapia antineoplásica. 



Neuroblastoma en niño de 3 años.  
RM coronal de cuerpo entero potenciada en 
T2: 
Masa de partes blandas en el mediastino 
superior izquierdo y metástasis óseas en el 
húmero proximal, el fémur derecho y la tibia 
derecha 

Neuroblastoma confirmado por biopsia en niño de 16 meses 
 RM ponderada en T2:  Masa paraespinal torácica inferior 
derecha con extensión a través de múltiples agujeros 
neurales, invasión del canal espinal y compresión de la 
columna vertebral 



Neuroblastoma refractario al tratamiento.  
-   MIBG de cuerpo entero: Varios sitios de enfermedad metastásica ósea.  
- RM de cuerpo entero: Lesiones óseas multifocales en secuencias ponderadas en T1.  
- FDG PET/CT (d) y PET de proyección de intensidad máxima (e): Confirman la 

enfermedad activa en algunos sitios metastásicos, mientras que otros no tenían 
avidez de FDG, lo que indica enfermedad tratada. 



Estadiaje y clasificación 
 

  Antes del 2010... Clasificación INS 

Posterior al 2010... Clasificación por la  INRGSS 

(International Neuroblastoma Risk Group Staging 
System) 
 • 2 estadios localizados (L1 y L2).  

• 2 metastásicos (M y MS).  

• IMPORTANCIA DE LOS  IDRFs (FACTORES DE 

RIESGO POR IMAGEN)---------  Determinan la extension de 
la enfermedad y definen el tratamiento. 

El INSS utilidad en estadificación posquirúrgica  

vs  
INRGSS riesgo pre-tto basado en IDRF y ganglios linfáticos locorregionales no 

modifica el estadio del INRGSS. 
Combinación de estadios 
INSS/INRGSS con: Edad al 
diagnóstico, histología, y genética 

Bajo, intermedio o alto riesgo. 

Probabilidad de supervivencia libre de enfermedad a los 5 
años.  



Estos IDRF se centran en evaluación de la extensión del 
tumor a los vasos cercanos y estructuras adyacentes.  
 
(a) "TC y/o RM requeridas para determinar los IDRFs 
(b) La infiltración (no capa bien definida entre tumor y 

estructura) es un IDRF.  
(c) Recubrimiento/revestimiento« (circunferencia del 

vaso afectada > 50% por tumor) es un IDRFs 
"contacto ” (< 50%) no es IDRFs  

(d) MIBG también son requeridas. 
(e) MIBG positiva en sitio no fisiológico---- se considera 

siempre metástasis.  

Los IDRF son factores de riesgo quirúrgico identificados 

mediante imágenes---------indicando el riesgo para riesgo para hacer la 
escisión total del tumor en el momento del diagnóstico y de complicaciones 



SEGÚN LOS IDRFS, 
ESTABLECEMOS EL IGNRSS… 



International Neuroblastoma Risk Group Staging 
System 

La quimioterapia neoadyuvante no siempre  elimina de manera eficaz los IDRF, 
conforme se observó en el ensayo retrospectivo European Unresectable Neuroblastoma 
realizado entre 2001 y 2006  



En el antiguo sistema de determinación del riesgo, asignaba a un grupo 
de riesgo bajo, riesgo intermedio o riesgo alto a partir de los siguientes 
factores: 
- Estadio del INSS (evaluación qx, ganglios linfáticos, situación con 
respecto línea media..) 
- Edad. 
- International Neuroblastoma Pathologic Classification (INPC). 
- Ploidía. 
- Amplificación del oncogén MYCN en el tejido tumoral. 

AHORA, SEGÚN EL IGNRSS Y 
OTROS ASPECTOS 

ESTABLECEMOS GRUPO 
DE RIESGO 



• No importa a la extensión del tumor a través de la línea media.  
• Los ganglios linfáticos ahora se clasifican como regionales o no regionales 

en lugar de ipsilaterales, contralaterales o distantes. 
•  Además, el estadio MS, que incluye la enfermedad metastásica confinada al 

hígado, la médula y/o la piel únicamente, tiene un límite de edad máximo de 
18 meses. La etapa correspondiente anterior de la enfermedad 4S tenía un 
límite superior de edad de 12 meses 



IDRF: factores de riesgo definidos por imágenes;  DEFINIDOS EN EL INRGSS 

A) RM ponderada en 
T2 coronal que 
muestra el tumor que 
se extiende hasta la 
base del cráneo y que 
encierra la arteria 
carótida izquierda. 

B) Imagen de RM 
ponderada en T2 axial 
revela el revestimiento 
tumoral de la aorta 
torácica  

C) Tumor encierra 
y comprime los 
bronquios 
principales 

D) Revestimiento 
tumoral de la 
arteria 
mesentérica 
superior 

E) Y F) Masa 
heterogénea en el 
cuadrante 
superior derecho 
que encierra la 
arteria renal 
derecha, la vena 
cava inferior y 
aorta  



Masa suprarrenal izquierda  
 
Masa retroperitoneal de 7x6x7cm en región 
suprarrenal izquierda, que cruza la línea 
media, engloba aorta abdominal y presenta 
posibles calcificaciones y clara 
vascularización en el estudio Doppler, sin 
clara dependencia renal, a valorar 
neuroblastoma como primera opción Masa suprarrenal izquierda con amplia 

extension retroperitoneal IDRF+ .  
Estadio L2 INRG . 

La lesión mide aproximadamente 6.8 cm T. 
Tiene una intensidad de señal heterogénea 
con focos hemáticos y calcificaciones en 
su interior . Tras la administración de CIV 
muestra un realce heterogéneo 
progresivo. 

T2 fatsat 

CASO DE NUESTRO HOSPITAL 



Foco abdominal de gran tamaño 
en hemiabdomen izquierdo de 
probable localización 
retroperitoneal, que coincide en 
localización con las imágenes de la 
resonancia magnética. sugerente de 
la presencia de tumor con 
expresión positiva de MIBG. 
 
- No se observan otros focos de 
captación distancia. 
 

Captación fisiológica a nivel de glándulas salivales, miocardio e hígado 

Gammagrafía con MIBG 

Focos de captación en relación con extravasación de radiofármaco y drenaje linfático en el 
brazo derecho. 



Infiltración de vasos adyacentes a la masa… En el caso anterior se 
afectaba vena porta, aorta, vena renal…, tronco celiaco, a. 
mesentérica….  

 INFORME RM 

¡¡¡¡¡¡INFORMAR DE LOS IDRFs!!!!!!!! 

 
 … y también de la afectación a resto de estructuras 
Cranealmente infiltra el diafragma.  Hígado sin lesiones focales.  No 
alteraciones de señal en medula ósea.  No invasión de agujero de conjunción.   

EN SEGUIMIENTOS SE PUEDE HACER REFERENCIA A LOS 
IDRFs QUE NEGATIVIZAN Y LOS QUE SIGUEN POSITIVOS 



Pronóstico 

El pronóstico del neuroblastoma varía con la edad.  
 
- Los niños que tienen menos de 1 año: tasa de supervivencia a 5 años  
- También existen disparidades raciales y étnicas: Los pacientes negros y nativos 

americanos tenían una mayor prevalencia de enfermedad de alto riesgo 
(análisis de 3539 pacientes) 

Mejora en supervivencia global a largo plazo: 85-90%, en riesgo bajo o intermedio. 
 

Los neuroblastomas diagnosticados debido a síndromes paraneoplásicos  (2-3%) son 
diagnosticados como masas más pequeñas y tienen mejor pronóstico. 



Según el grupo de riesgo tenemos: 

Tratamiento 

Las opciones de tratamiento del neuroblastoma de riesgo bajo son las 
siguientes: 
- Cirugía seguida de observación. 
- Quimioterapia con cirugía o sin esta (para enfermedad sintomática o 
enfermedad progresiva irresecable después de la cirugía). 
- Observación sin biopsia (si pequeños) 

Las opciones de tratamiento del 
neuroblastoma de riesgo intermedio son 
las siguientes: 
- Quimioterapia con cirugía o sin esta. 
- Cirugía y observación (para lactantes). 
- Radioterapia (si fuera necesaria). 

Las opciones de tratamiento del 
neuroblastoma de riesgo alto suelen 
ser las siguientes: 
- Régimen quimioterapéutico, cirugía, 
ciclos en tándem de terapia 
mielosupresora y trasplante de células 
madre (TCM), radioterapia y 
dinutuximab con interleucina 2 (IL-2), 
factor estimulante de colonias de 
granulocitos y macrófagos (GM-CSF) e 
isotretinoína. 

 Recidiva en pacientes clasificados 

inicialmente como de riesgo alto 

131I-MIBG solo, en combinación con otro 

tratamiento, o seguido de rescate de células 

madre 

https://www.cancer.gov/espanol/tipos/neuroblastoma/pro/tratamiento-neuroblastoma-pdq


‡Otros tumores del espectro neuroblástico solo es posible mediante estudios histológicos y 
genéticos. ‡Las características de imagen de estos tumores son similares a las del 
neuroblastoma. ‡El ganglioneuroma y el ganglioneuroblastoma son más maduros, 
menos indiferenciados, y no suelen presentar diseminación a distancia 

 ASPECTOS del Diagnóstico diferencial 
ENTIDADES CON LAS CUALES DUDAR: 

Nefroblastoma 
Masa dura y fija, que no cruza la línea media y que, en ocasiones, se 
asocia con síntomas constitucionales.  
Hemorragia suprarrenal 
Masa de pequeño tamaño hipoecoica,  avascular con Doppler y que se va resolviendo 

Hiperplasia adrenal congénita 

Secuestro pulmonar (subdiafragmático 
extralobar)  

Quiste broncogénico (Aproximadamente  el 50% son de densidad 

fluida (0-20 HU), sin embargo, una proporción significativa es de densidad de 
tejidos blandos (> 30 HU) o i) 

Principalmente con otras masas retroperitoneales  





El Órgano de Zuckerkandl está constituido por 
cúmulos de tejido neuroendocrino localizado posterior 

y paravertebral en la bifurcación de la aorta o en el 
origen de la arteria mesentérica inferior 
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