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$Qué se sabe del tema que trata este estudio? $Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Un nédulo pulmonar en el paciente pedidtrico implica un reto
diagndstico. A pesar de que sus principales causas son infecciosas,
la neoplasia pulmonar primaria no debe olvidarse dentro de las op-
ciones diagnosticas.

Se presenta un caso de carcinoma mucoepidermoide primario de
pulmén en una adolescente, resaltando la importancia de pensar
las neoplasias primarias en las opciones etioldgicas de un nédulo
pulmonar en pediatria.

Resumen Palabras clave:
Carcinoma

El estudio del nédulo pulmonar en pediatria es un desafio diagnéstico, se debe tener en cuenta di-  Mucoepidermoide;

ferentes patologias, especialmente infecciones. En paises en desarrollo, donde la infeccién por tu- Nédulo pulmonar

berculosis es endémica, es uno de los diagnésticos mas probables; sin embargo, las neoplasias como ~ Solitario;

posibilidad diagnéstica no deben desestimarse. Objetivo: Describir el caso clinico de una paciente ~ Neoplasia pulmonar;

con un nédulo pulmonar en quien después de descartar las causas mas frecuentes se diagnosticé una Pediatria

malignidad pulmonar primaria. Caso Clinico: Adolescente de 17 afos, consulté por cuadro de un
mes de evolucién de tos, disnea y hemoptisis sin otros sintomas asociados, sin respuesta a terapias
antibidticas habituales, por lo que se realiz6 una tomografia de térax contrastada donde se evidencié
un nédulo pulmonar en 16bulo inferior derecho de caracteristicas irregulares, se descarté un proceso
infeccioso por estudios de lavado bronco-alveolar (para tuberculosis, hongos y otras bacterias) y se
completé estudio con biopsia, que fue compatible con carcinoma mucoepidermoide. Fue operada
con lobectomia de 16bulo inferior derecho con vaciamiento ganglionar con respuesta clinica ade-
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cuada a tres afos de seguimiento. Conclusion: El n6dulo pulmonar en pediatria es un hallazgo que
se asocia especialmente a infeccién, sin embargo, se debe tener en cuenta condiciones neoplésicas,
no solo metdstasis sino también lesiones malignas primarias del pulmén por las implicaciones en el
prondstico.

Abstract Keywords:
Carcinoma,

The study of a pulmonary nodule in pediatrics is a diagnostic challenge where multiple pathologies =~ Mucoepidermoid;

must be taken into account, especially infections. In developing countries, where tuberculosis infec-  Solitary Pulmonary

tion is endemic, it is one of the most likely diagnoses; however, the diagnostic possibility of malig- ~ Nodule;

nancy should never be overlooked. Objective: To describe a case report of a patient with a pulmonary =~ Lung Neoplasms;

nodule, that after ruling out the most frequent causes, a primary malignant tumor was diagnosed. Pediatrics

Clinical Case: 17-year-old female patient with a one-month history of cough, dyspnea, and hemop-
tysis, without other symptoms. Since she did not respond to conventional antibiotic management, a
chest CT scan with contrast was performed which showed a pulmonary nodule with irregular con-
tours, and with the bronchoalveolar lavage pulmonary infections were ruled out (pulmonary tuber-
culosis, fungal infection, and others bacteria). Biopsy of the lesion was performed to complete the
study which histopathology was compatible with a mucoepidermoid carcinoma (MEC). The patient
underwent right low lobectomy and lymph node resection with good clinical response during three
years of follow-up. Conclusion: Pulmonary nodule in pediatrics is a finding usually associated with
infection, nevertheless, neoplastic conditions have to be considered, not only metastasis but also pri-

mary pulmonary malignant lesions due to prognosis implications.

Introducciéon

El nédulo pulmonar en pediatria es una afeccién
poco frecuente, definiéndose como la imagen de lesién
redondeada en el parénquima pulmonar de hasta 3 cm
de didmetro como en adultos'; puede corresponder a
un hallazgo incidental o presentarse asociado a sinto-
mas respiratorios, encontrando que los nédulos inci-
dentales en nifios no muestran evidente crecimiento en
el tiempo con bajo riesgo de malignidad como describe
Assega et al. al seguir 36 pacientes®. La mayoria de los
nédulos y masas en nifios son no malignas y su origen
es granulomatoso, las infecciones y lesiones congénitas
superan en frecuencia a las lesiones neoplasicas, siendo
los tumores pulmonares primarios raros en nifios’.

En el abordaje diagnoéstico es de considerarse: ;Estd
el nifio sano, con crecimiento y desarrollo normal? o
sPresenta pérdida de peso significativa, hemoptisis,
dificultad respiratoria, linfadenopatias o un sindrome
paraneoplasico? ;Tiene hallazgos positivos al examen
fisico que orienten el diagnéstico? ;Tiene riesgo para
enfermedad pulmonar granulomatosa? ;Tiene ante-
cedente de viajes recientes, exposicién o inhalacion?
Asi como antecedentes de malignidad e inmunodefi-
ciencia*. Los nédulos por enfermedad metastdsica pul-
monar son frecuentes en ninos con tumor de Wilms
y sarcomas’, en pacientes con inmunocompromiso es
posible encontrar nédulos debidos a infeccién por bac-
terias, aspergilosis, nocardosis y mucormicosis®, mien-
tras la prevalencia y caracteristicas de nédulos en nifios

sin antecedente de malignidad son menos claros®

Una vez excluidas las etiologias mds frecuentes, se
debe considerar la malignidad primaria como causa del
nédulo pulmonar. La epidemiologia de las neoplasias
malignas primarias de pulmén no es bien conocida,
solo se encuentran reportes y series de casos, se estima
representan menos del 7% de todos los tumores en pe-
diatria®. La frecuencia varia segtn la edad, comtinmen-
te se han descrito: tumores carcinoides, tumores mio-
fibroblasticos inflamatorios, blastoma pleuroupulmo-
nar y menos frecuente carcinoma de pulmoén de células
pequenas, adenocarcinoma, hemangioma pulmonar
infantil y carcinoma mucoepidermoide (CME)’.

Asi, en pediatria, el hallazgo de un nédulo pulmo-
nar Unico es poco frecuente y se consideran posibili-
dades diagndsticas diferentes al adulto, en quienes la
mayoria de las veces corresponde a cdncer pulmonar®.
Sin embargo, no existen muchos datos en pediatria ni
reportes de pacientes con malignidad y, aunque en ni-
nos sin enfermedad oncolédgica o inmunodeficiencia
de base el hallazgo mds comun es infeccidon por gérme-
nes de comportamiento subagudo como tuberculosis
y hongos, la neoplasia del pulmén es una opcién en el
diagndstico y no existe claridad en que pacientes pe-
didtricos debe buscarse®.

El objetivo es describir el caso clinico de una pa-
ciente con un nédulo pulmonar en quien después de
descartar las causas mas frecuentes se diagnosticé una
malignidad pulmonar primaria, resaltando la impor-
tancia de esta posibilidad diagndstica en pediatria.

ebitoriaL_qiku

111



CASO CLINICO

Caso Clinico

Paciente femenina de 17 afios con antecedente de
asma sin crisis ni sintomas en los dltimos diez afios,
sin otros antecedentes patoldgicos ni exposicionales
de importancia, quien consulté por tos, disnea, do-
lor toracico y hemoptisis, sin fiebre u otros sintomas
asociados de una semana de evolucidén, con evidencia
en radiografia de térax de opacidad de 16bulo inferior
derecho (figura 1), se sospech¢ infecciéon bacteriana y
se inicié manejo antibiético. Debido a que no present6
respuesta clinica satisfactoria después de cuatro dias de
tratamiento, se realizaron exdmenes complementarios
con tomografia de térax de alta resolucién que eviden-
cif la presencia de una opacidad en vidrio esmerilado
en los 16bulos inferior y medio derechos y disminucién
del volumen de los mismos, obliteracién de bronquio
para 16bulo inferior derecho, con material hipodenso
que podria corresponder a bronquiectasia con impac-
tacién mucosa. Se realizé fibrobroncoscopia que mos-
tré disminucién concéntrica de la luz del bronquio al
segmento posterior del 16bulo inferior derecho con un
tapén-codgulo en el mismo, luego de una semana por
presentar estabilidad clinica y mejoria de disnea, se de-
cidié continuar con manejo expectante, tras realizar
biopsia transbronquial que fue negativa para maligni-
dad.

Luego de tres semanas volvi6 a consultar por re-
apariciéon de hemoptisis y disnea, teniendo en cuenta
la evolucién clinica con sintomas que se han prolon-
gado, se considerdé una infeccién subaguda como tu-
berculosis, infecciéon micdtica, una alteracién sistémica
como vasculitis o aspergilosis broncopulmonar alérgi-
ca (ABPA) dado el antecedente de asma. Se realiz6 una
tomografia contrastada de térax, en la cual se eviden-
¢i6 un ndédulo, con densidad de tejidos blandos de con-
tornos irregulares y sin calcificaciones en el segmento
posterior del l6bulo inferior derecho de 2,0 x 2,7 cm,
sin presencia de opacidad en vidrio esmerilado o sig-
nos de obliteracién bronquial previos y sin hallazgos

Figura 2. Tomografia computari-
zada de torax de alta resolucion.
Presencia de nédulo con densidad
de tejidos blandos en el segmento
posterior del I6bulo inferior dere-
cho de 2,0 x 2,7 cm (flecha).
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Figura 1. Radiografia de toérax. Se evidencia una opacidad
triangular (asterisco) en el segmento posterior del [ébulo inferior
derecho. Se observa catéter venoso central (flecha).

que sugirieran una malformacion arteriovenosa por lo
que se continuaron estudios (figura 2). Se realizé de
nuevo una fibrobroncoscopia con lavado broncoalveo-
lar sin hallazgos anatémicos positivos y con estudios
negativos para tuberculosis, hongos y otras bacterias
(coloraciones microbiolégicas, cultivos para hongos y
micobacterias, antigeno galactomanano y reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) para Mycobacterium tu-
berculosis); la prueba de tuberculina y las baciloscopias
seriadas fueron negativos. La Inmunoglobulina E total
fue elevada compatible con asma previa, sin embargo,
la especifica para Aspergillus fumigatus fue negativa
descartando ABPA, asi también se descartd vasculitis
con los exdmenes de laboratorio (tabla 1).

Ante la ausencia de evidencia de infeccién se con-
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Tabla 1. Examenes de laboratorio al ingreso y durante la hospitalizacion

Variables Resultado Valores de Referencia

Baciloscopias seriadas #3 Negativas

Prueba cutanea de tuberculina (PPD) 0 mm < 4 mm en sospecha de tuberculosis
de acuerdo con los hallazgos clinicos o
radiolégicos

IgE (UI/ml) 1499 1,53-114

Anticuerpo IgE Aspergillus fumigatus (kUA/)  Menor de 0,1 Menor de 0,35**

Alfa-feto-proteina (ng/ml) 1,7 0,6-4,2

Gonadotropina coriénica humana Menor de 0,3

subunidad B (mUI/ml)

Anticuerpos anti-citoplasma de neutréfilos Negativos Negativo

p-ANCAS y c-ANCAS

Anticuerpos antinucleares Negativos Negativo

Antigeno (Galactomanan) Apergillus spp 0,1

en LBA*
KOH, Coloracién de Gram y ZN en LBA*

No se observan hongos, bacterias o bacilos

acido-alcohol resistentes

Cultivo de LBA*
micobacterias

Reaccién en cadena de la polimerasa para
Mycobacterium tuberculosis

Negativa

Coloracién histoldgica de LBA*

Negativo para bacterias hongos y

Positivo para hemosideréfagos alrededor del

60%, PAS, Grocott negativo macréfagos:
90%, escasos PMN vy linfocitos

Citomegalovirus (CMV) en LBA*

Ultrasonografias de tiroides, mamas y
abdomen

No detectable

Sin alteraciones

*|BA: lavado broncoalveolar. **Valor de referencia tomado del laboratorio. Valores de referencia tomados de: Hughes H, Kahl L. The Harriet

Lane handbook. Philadelphia, PA: Elsevier; 2018.

siderd descartar metastasis pulmonares, por lo cual se
realizaron estudios buscando neoplasia primaria como
ultrasonografia de tiroides, mama y abdomen sin en-
contrar alteraciones. Para poder realizar el diagnéstico
de una neoplasia primaria o una malformacién congé-
nita se complementd el estudio con biopsia de la lesién
por toracotomia.

En la biopsia se describié una masa de 4,2 x 2,8 x
2,5 cm en el I6bulo inferior derecho. Al estudio histo-
patoldégico se encontré una lesién bien delimitada
constituida por acinos de células mucoproductoras,
asi como células mds pequefias en nidos, un patrén
fundamentalmente glandular con areas quisticas, con
lo cual no era posible tener seguridad de la histogéne-
sis, planteando como principal posibilidad diagnéstica
un tumor mucoepidermoide (figura 3). Los estudios
de inmunohistoquimica mostraron células positi-
vas difusamente para CK7 y algunos focos positivos

para CK5/6, ademds de positividad focal para CD117,
CA125 y HER2 con sobreexpresiéon de p53 y un indi-
ce de proliferacion alrededor del 10%. Fue negativo
para S100, HMB45, PAXS, napsina, TTF1, estrégenos,
CDX2, CK20 y cromogranina (figura 3). Considerdn-
dose, tanto por la histologia e inmunohistoquimica,
compatible con un CME de grado intermedio.

Se realiz6 lobectomia inferior derecha con va-
ciamiento ganglionar dado que la biopsia evidenci6
compromiso en los bordes de reseccion. Se realizé el
panel para cdncer familiar myRisk®, el cual incluye la
secuenciaciéon completa y andlisis de deleciones y du-
plicaciones de 28 genes, sin encontrar mutaciones de
significado clinico y descartando sindromes como Li-
Fraumeni.

La paciente presentd una adecuada evolucién clini-
ca sin complicaciones ni recurrencia a los tres afos de
seguimiento.
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Figura 3. Carcinoma mucoepidermoide. A y B. Lesién epitelial compuesta de ldaminas de células mucinosas e intermedias. C. Inmu-
nohistoquimica para CK7 es positiva en la mayoria de células epiteliales. D. Inmunohistoquimica para CK5/6 es positivo para algunas

células con fenotipo epidermoide.

Discusién

A diferencia de las consideraciones en los adultos,
en pediatria la primera opcién diagndstica al presen-
tarse un nédulo pulmonar tnico no es la malignidad
pulmonar primaria®, el abordaje diagnéstico de un pa-
ciente pedidtrico con hemoptisis y un nédulo pulmo-
nar debe llevar a evaluar procesos infecciosos (bacteria-
nos o micoticos), y en paises como Colombia, tubercu-
losis pulmonar, por ser un pais endémico de ésta’. Es
de resaltar que la tuberculosis pulmonar en pediatria
continua siendo un reto de salud publica, en especial
en Latinoamérica donde se considera existe una gran
brecha en su deteccién y manejo'’. Su incidencia es por
mucho superior a las neoplasias pulmonares prima-
rias, esto junto a las variadas manifestaciones clinicas o
hallazgos radiolégicos hace imprescindible su estudio
inicial en pacientes con alta sospecha, representando
un importante diagnéstico diferencial®'®. Sin embar-
g0, no se puede desestimar la presencia de neoplasias

ebitoriaL_qiku

o malformaciones vasculares®. Presentamos un caso de
una paciente previamente sana, que presenta un noédu-
lo pulmonar cuya etiologia fue neopldsica.

El CME de pulmén es un tumor de baja frecuencia,
se calcula que representa el 0,2% de todos los tumores
malignos de pulmén a cualquier edad'. Aporta aproxi-
madamente entre el 9% a 10% de los tumores malignos
pulmonares en pediatria'?. Han sido reportados casos
en pacientes desde los dos afios' y cerca de la mitad de
los pacientes al momento del diagndstico son menores
de 30 anos'. Este tipo de tumor afecta principalmente
las gldndulas salivales, fue hasta 1952 cuando Smeta-
na et al. describen el primer tumor traqueo-bronquial
con estas caracteristicas'*. El CME estd compuesto por
células muco-secretantes ricas en mucinas y con pocas
mitosis, acompafiadas de células escamosas no querati-
nizadas las cuales crecen en un patrén de ldmina y, por
ultimo, células intermedias o de transicion'.

El CME por ser poco frecuente, presenta sintomas
que son comunes a otras enfermedades lo que dificulta
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su diagndstico'®. En nuestra paciente se presenté como
un cuadro de sintomas que son frecuentes tanto en pa-
cientes que presentan este tumor como en infecciones
respiratorias, asma, fibrosis quistica, inmunodeficien-
cias, entre otras'”'®. Diagndsticos diferenciales, como
la ABPA puede presentase con estos sintomas en pa-
cientes con antecedente de asma y elevacién de IgE, re-
portdndose confusién con tuberculosis hasta en el 21%
de los casos'**.

En las imdgenes diagndsticas, en la mayoria de los
casos, es posible evidenciar obstruccién bronquial en
las imédgenes del térax'"', como en este caso, en que se
observé obliteracién del bronquio fuente para I6bulo
inferior derecho con pérdida de volumen. Frecuente-
mente, el CME se presenta como una masa exofitica
posible de observar en la broncoscopia, permitiendo
hacer el diagnoéstico a través de una biopsia transbron-
quial'”*; sin embargo, en este caso no se evidencié le-
sién, solo disminucién concéntrica de la luz bronquial.
En la biopsia transbronquial se ha descrito la presencia
de tejido inflamatorio o resultado sin alteraciones, lo
que retrasa el diagndstico, en nuestro caso la biopsia
transbronquial no tuvo un buen rendimiento diagnés-
tico ya que no mostréd caracteristicas de malignidad,
siendo esto concordante con la literatura’’.

Dishop et al., tras revisar 204 casos de tumores
pulmonares en nifios encontraron que la mayoria de
ellos fueron de origen metastasico, seguido por los
tumores benignos y finalmente las lesiones malignas
primarias®. Entre los dltimos, con mayor frecuencia
se presentaban el tumor carcinoide, carcinoma bron-
cogénico, CME y blastoma pleuropulmonar®'2. Otros
autores han reportado lesiones malignas en el 64% de
los casos®. Jaramillo et al. describen predominante la
localizacién izquierda en casos de CME en poblacién
pedidtrica, contrario a la paciente presentada. El 41%
de los casos se situaron a la derecha, de los cuales el
23% estaban en el bronquio del 16bulo inferior'?. El
diagnéstico de CME de bajo grado es predominante en
pediatria', sin embargo, en esta paciente se caracteriz6
como de grado intermedio, correspondiente al 6% de
los casos reportados en menores de 18 afos' El pro-
noéstico en la poblacién pedidtrica es bueno, con una
supervivencia cercana al 100% a los cinco y diez afos
de seguimiento®.

La principal medida terapéutica para CME es la
reseccién quirdrgica con la extraccién de ganglios lin-
faticos adyacentes con el fin de verificar su disemina-
ci6n?. Siendo usualmente curativo sin la necesidad de
terapias complementarias en el bajo grado histolégi-
co'**, La técnica mds comun es la lobectomia con los
mejores resultados, pero con el objetivo de conservar
la mayor parte de parénquima pulmonar se han usado
alternativas como la segmentectomia y la reseccién en
manga'. La remocién endoscopia es una alternativa

CASO CLINICO

de tratamiento, sin embargo, se ha considerado que es
una técnica poco confiable debido a la dificultad para
la reseccién completa del tumor y otras complicacio-
nes como el control del sangrado'?. Aun asi, el uso de
la cirugia laser ha permitido la reseccién completa de
algunos tumores, reduciendo complicaciones y re-
currencia del tumor en el seguimiento hasta de tres
anos®.

En la evaluacién histolégica de esta neoplasia se
puede tres tipos de células caracteristicas (mucinosas
luminales, escamosas e intermedias). En los estudios
de inmunohistoquimica se incluyen marcadores como
citoqueratinas CK7, CK5/6, CK8; adicional p53 y p63%
ademds el CME es negativo para Napsina A, Factor
de transcripcién tiroideo 1 (TTF 1), S100 y alfa-acti-
nina?"*, caracteristicas que son concordantes con los
marcadores de inmunohistoquimica realizados en el
caso acd presentado.

Conclusiones

El n6édulo pulmonar en pediatria requiere aborda-
je diagndstico amplio, se debe descartar las etiologias
mids frecuentes como infeccién y malformaciones, pos-
terior a ello se debe incluir la busqueda de malignidad
metastdsica y primaria del pulmén. Entre estos tltimos
se encuentra el CME de pulmén que a pesar de ser una
neoplasia muy poco comun en pediatria no debe des-
estimarse, ya que su pronto diagndstico y tratamien-
to oportuno permiten un buen prondstico en ninos y
adolescentes.
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