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RESUMEN

La neurofibromatosis es una condicion caracterizada por multiples tumores
derivados de las células primitivas. Estos tumores se producen a lo largo de las vias
nerviosas y en cualquier parte del cuerpo, encontramos dos tipos de neurofibromatosis
tipo I y tipo I, esta enfermedad se ha hecho frecuente y durante los estudios realizados
un 50% tiene antecedentes familiares, mientras el otro 50% son por mutaciones nuevas
en los cromosomas. La poca informacion de esta patologia y los casos que se estan
estudiando en las instituciones de salud, es la razon por la cual me motivo al estudio de

este caso.

Se presenta un caso de una paciente de 31 afios, de sexo femenino, la cual se acerca
al centro de salud por presentar un sin numero de pequefias manchas color café alrededor de
la parte media superior del pecho que llega hasta el cuello, con la cantidad se hace la forma
de una mancha grande de una forma irregular, asi mismo presenta en partes del cuerpo
como manos y piernas. Presenta una tumoracion a nivel del cuello que se palpa al examinar
y la cual produce dolor. Se refiere que las manchas comenzaron a notarse de manera mas
pronunciada a la edad de 12 afios, da a conocer que presenta irritacion de garganta
frecuente, y al interrogar si algunos de sus familiares presentan estas manchas dijo que si,
tiene dos hijos que por el momento no presentan ningun tipo de manchas similares a ella. Se
le manda a realizar radiografia, resonancia magnética y estudios de laboratorio. Como
resultado en las imdgenes de resonancia magnética se dio a conocer que presenta

tumoraciones a nivel de c¢3, c4, donde se detecta neurofibromas a ese nivel.

PALABRAS CLAVES:

Neurofibromatosis, resonancia magnética nuclear,
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SUMARY

Neurofibromatosis is a condition characterized by multiple tumors derived from
primitive cells. These tumors occur along nerve pathways and in any part of the body,
we found two types of neurofibromatosis type I and type II, this disease has become
frequent and during the studies carried out, 50% have a family history, while the other
50% are due to new mutations in the chromosomes. The little information of this
pathology and the cases that are being studied in the health institutions, is the reason

why I am motivated to study this case.

We present a case of a 31-year-old female patient, who approaches the health
center due to the presence of a number of small brown spots around the upper part of
the chest reaching the neck, with the amount is made the form of a large spot of
irregular shape, likewise presents in parts of the body as hands and legs. It is reported
that the spots began to be noticed more pronounced at the age of 20 years, announces
that it presents frequent throat irritation, and when questioning him if some of his
relatives present these spots he said that yes, he has two children who at the moment do
not present any type of spots similar to her. He was sent to perform MRI and laboratory
studies, which as a result in the MRI images was reported to present tumors at the level
of ¢2, c¢3, where neurofibromas are detected at that level. This demonstrates the

importance of nuclear magnetic resonance for the diagnosis of this pathology.

KEYWORDS:

Neurofibromatosis, nuclear magnetic resonance.



CAPITULO1

1. JUSTIFICACION

La neurofibromatosis es uno de los trastornos autosémicos mas comunes. Por lo
menos el 50% de los casos representa mutaciones nuevas. En la forma clasica, la
neurofibromatosis se presenta con una triada consistente en multiples tumores de los

nervios, maculas cutdneas pigmentadas y nodulos pigmentados en el iris. (Farber, 2008)

Tomando en cuenta los derechos del buen vivir de la institucion ecuatoriana tenemos
La Constitucion del afio 2008, buscando asegurar una vida digna a los habitantes del
Ecuador introdujo en el texto constitucional nuevos derechos que deben ser
garantizados por el Estado. Un ejemplo modelo de estos nuevos derechos es el articulo
50 de la Constitucidn, en el que se establecen normas tendientes a la proteccion a las

personas que sufren enfermedades catastroficas. (Illescas,2010)

El fundamento juridico del Art. 50 que sirve como base para que se haya dispuesto
en la Constitucion la proteccion del Estado a las personas que sufren de patologias
catastroficas: son el derecho a la Vida, al Buen Vivir, que implica, el derecho a la Salud
y la Seguridad Social, los derechos de las personas y grupos de atencion prioritaria, el

derecho a la igualdad y el principio de equidad. (Illescas,2010)

La Neurofibromatosis afecta a 1 por cada 3,000 a 4000 personas en todo el mundo
hombres y mujeres de todas las razas y grupos étnicos. (Genetics, 2014) El Ecuador se
encuentra dentro de los 10 paises con mayor nimero de malformaciones genéticas,

pero, no existe una verdadera estadistica de salud publica.

La neurofibromatosis se refiere a manifestaciones clinicas que se solapan, pero que

ahora se sabe que tienen causas genéticas distintas. Esto causa varios tipos de tumores



benignos o malignos que afectan nervios centrales o periféricos. No existe un
tratamiento especifico, pero los tumores benignos se pueden extirpar quirdrgicamente, y
los tumores malignos (que son menos comunes) puede ser tratados con radioterapia o

quimioterapia. (McBride, 2011)

Estudiamos la neurofibromatosis de tipo 1 y 2, las manifestaciones comunes de
ambas y sugerencias de cuidado, asi como el tratamiento que es sintomatico con

seguimiento multidisciplinario. (Fernandez, 2000)

La neurofibromatosis tipo 1 es relativamente comun, con una frecuencia de 1 en
3000 nacimientos, aunque al rededor del 50% de los pacientes tienen una clara historia
familiar compatible con una transmision autosomica dominante, el resto parecen
corresponder a mutaciones nuevas. En los casos familiares, la expresividad de la

enfermedad es muy variable, pero la penetrancia es del 100%. (Robbins, 2005)

La razon por la que la NF1 o enfermedad de von Recklinghausen recibe el nombre
de neurofibromatosis periférica es por el gran predominio de su patologia en el sistema
nervioso periférico, bajo diversos tipos de afectacidon, aunque, en verdad, esta entidad
puede ser considerada como una de las enfermedades sistémicas cuya patologia alcanza
a mas organos, siendo muy pocas o tal vez ninguna estructura corporal las que escapan

a su localizacion en un porcentaje mayor o menor de casos. (Pascual, 2001)

Los pacientes con neurofibromatosis 1 tienen mas posibilidad de malignizacion de
las neurofibromas que la poblacioén general. El gen NF1 es un gen supresor tumoral. El
curso de la enfermedad es muy variable y no depende de la mutacién, ya que algunos
individuos portan la mutacidn, pero no sienten sintomas, mientras otros presentan una

enfermedad progresiva con deformidad espinal. (Robbins, 2008)



Los sintomas para diagnosticar la NFI1, un médico busca dos o mas de los
siguientes: Seis 0 mas manchas marron claro en la piel, que pueden medir 5 milimetros
de diametro en los nifios, o mas de 15 milimetros en los adolescentes y adultos; dos o
mas neurofibromas, o un neurofibroma plexiforme (que se diagnostica mediante
estudios de imagen); pecas en el area axilar; dos o mas nodulos creciendo en el iris del
0jo; desarrollo anormal de la columna como escoliosis; un familiar de primer grado
(padre, hermano, o hijo) con NF1. Referente a los sintomas que pueden presentar esta
patologia puede tardar algunos afios para su diagnostico, ya que desde los 10 afios

pueden ir teniendo sintomas. (NINDS., Julio 2007.)

Inicialmente, la incidencia de NF2 se calculé’ en 1 de cada 30.000-40.000
nacidos, con una prevalencia de la enfermedad aproximada de 1 de cada 200.000
nacidos, pero estudios recientes sugieren que la incidencia de nacidos con NF2 podria
ser de hasta 1 de cada 25.000 nacidos, y su prevalencia mayor de 1 de cada 80.000
nacidos. La incidencia es significativamente mayor que la prevalencia de casos
diagnosticados porque muchos casos no cumplen los criterios de diagnosticos de la

enfermedad hasta pasada la tercera década y otros mueren antes de ello.

Las manifestaciones de la NF2 son el resultado de mutaciones puntuales o de
lecciones o grandes reordenamientos del gen NF2 localizado en el brazo largo del

cromosoma 22. (Marta Pe rez-Grau, 2010)

La edad de inicio de hallazgos en pacientes con NF2 suele ser de entre 18-24
afios, aunque el rango va desde el nacimiento hasta los 70 afios. El hallazgo ocular mas
frecuente es una catarata subcapsular posterior, y puede ser el primer signo de NF2. La
expresividad variable de la NF2 entre individuos explica la diferencia de tamafio,

localizacidon y numero de los tumores. Aunque estos tumores no son malignos, su



multiplicidad y localizacién anatémica comportan una gran morbilidad y una muerte
temprana. La esperanza de vida es de unos 36 afos, con una supervivencia media desde
el momento del diagndstico de 15 afios, aunque la supervivencia estd mejorando con un
diagndstico temprano de la enfermedad y un mejor tratamiento de la misma en centros

especializados. (Marta Pe rez-Grau, 2010)

La neurofibromatosis de tipo 2 es mucho menos frecuente que la del tipo 1.
Estos pacientes presentan siempre tumores bilaterales del nervio acustico, con o sin
tumores cutaneos. Existen manchas cafés con leche, pero no en cantidad como el 1.
Codifica una proteina que enlaza las proteinas integrantes de la membrana con el
citoesqueleto. No se conoce la forma en que esta proteina interviene en la génesis

tumoral. (Robbins C. K., 2005)

Los pacientes con NF2 también pueden tener lesiones no neoplasicas del sistema
nervioso, por la presencia de células gliales en lugares inapropiados. En la NF2 existe
relacion entre el tipo de mutacion y los sintomas, las mutaciones neutras suelen producir

un fenotipo mas grave que las mutaciones erroneas. (Robbins, Patologia Humana, 2008)

En las manifestaciones clinicas de NF2 desarrolla tumores en la médula espinal y
estos son a menudo los mas dificiles de manejar. Los mas comunes son schwanomas,
que usualmente se originan en el canal intravertebral, en las raices dorsales. Hasta el
30% de los pacientes pueden desarrollar tumores intramedulares tipo astrocitomas o
ependimomas. La mayoria de los pacientes con afectacion medular tienen multiples
tumores, aunque muchos de ellos permanecen asintomaticos. Aproximadamente la
mitad de los pacientes con NF2 desarrolla meningiomas, la mayoria de ellos

intracraneales y principalmente supratentoriales. (Marta Pe rez-Grau, 2010)



La neurofibromatosis tipo 2 puede afectar muchas partes del cuerpo. Las personas
con esta afeccion podrian tener algunas o todas las siguientes caracteristicas. Muchas de
estas son causadas por el crecimiento de tumores e irritacion o dafio en los nervios
afectados: Pérdida de audicion; Tinnitus (zumbido en los oidos); Sensacién de mareo; Dolor
de cabeza; Convulsiones; Problemas de equilibrio; Mala vision o ceguera; Estrabismo de
uno o ambos ojos; Problemas para controlar los musculos del rostro; Problemas para

levantar las manos o los pies; Debilidad en las extremidades. (Jude, 2011)

No existe un tratamiento especifico para la neurofibromatosis, pero la cirugia y
la radioterapia pueden ayudar a controlar los sintomas. Siempre teniendo en cuenta que

la cirugia puede conllevar a efectos segundarios en la integridad fisica del paciente.

El objetivo de presentar el siguiente caso es dar a conocer la importancia del
diagnostico radiologico e imagenologico, como método eficaz para identificar patologias en

este caso Neurofibromatosis, enfermedad frecuente con un aumento de casos.



CAPITULO 1T

2. INFORME DEL CASO

2.1. Definicion del caso.

2.1.1. Presentacion del caso.

Paciente femenino de 31 afios, que ingresa al area de salud por presencia de
multiples manchas color café alrededor del pecho y cuello, refiere que tiene persistentes
irritaciones de las amigdalas, con mareos en pocas ocasiones, éstas manchas también se
dan a notar en partes de sus manos y piernas. Se evidencia una masa en forma de

tumoracion en parte de cuello que se siente a la palpacioén y produce dolor.

Tiene antecedentes familiares con Céncer, y da a conocer que tiene dos hijos sin
tener presencias de estas manchas. El peso se lo identifica normal en los ultimos 6

meses, sacando conclusidon que no hay perdida de este.

Edad 31 afos, de sexo Femenino, peso de 58.5 kg. Refiriéndonos a los
antecedentes personales no tiene habitos de alcoholismo, ni consumo ningun tipo de

drogas, no sé a diagnosticado cancer de piel.

Antecedentes patologicos familiares la madre diagnosticada neurofibromatosis,
padre simuladamente sano, tios por parte materno presentan cancer, y paternos

simuladamente sanos.

El motivo de la consulta es por presentar manchas en parte del pecho y cuello,
también presenta mareos repentinos que ultimamente son frecuentes. La tumoracion en

el cuello produce dolor que cada vez aumentan mas.

En los signos vitales temperatura de 36°, TA: 120/60, Frecuencia respiratoria: 12

a 18 respiraciones por minuto; Pulso: 60 a 120 latidos por minuto. En el examen fisico



cabeza normocéfalo; cuello sin adenopatias; torax simétrico, presenta los campos
pulmonares ventilados sin presencia de liquido. Abdomen referente no impresion de

ascitis, auscultacion con ruidos hidroaéreos normales. Extremidades sin patologia.
Examenes complementarios que mostraron al ingreso fueron:

Leucocitos: 7.050uL, Plaquetas 640.00mcLm, HB: 10.6g/dl, HTO: 32%, MCV: 115fL,
MCH: 37,5 pg, CHCM: 34,3 g/dL, Albumina: 3,9 g/dL, LDL: 148 mg/dL, HDL: 97
mg/dL, BUN: 27, Creatinina: 0,7 mg/dL, Glucosa: 83 mg/dL, BT: 0,7 mg/dL, BD: 0,1
mg/DI, FA: 261, TGO/AST: 43 U/L, TGP/ALT: 49 U/L , GTT: 47 U/L, DHL: 346 U/L,

Globulinas: 4.9 g/DI, PT: 7,4 seg., PTT: 23.9 seg.

Se le realiza estudios de imagenes en primera instancia una radiografia de Torax donde
se visualiza campos pulmonares normales, mediastino normal. Angulos bilaterales libres de
liquido, silueta cardiaca de tamafio normal. Luego se le deriva a otro lugar de imagen para

realizarle una resonancia magnética y poder confirmar la patologia.

2.1.2. Ambito de estudio
De acuerdo con la informacién adquirida mediante el examen fisico, examenes de
pruebas de laboratorio, pruebas de imagenes que se realizd6 como radiografia, y como
estudio principal la resonancia magnética, se llegé al diagndstico definitivo de esta

patologia.

2.1.3. Actores implicados
Los actores implicados es este caso clinico son: el paciente, que es la persona de estudio
del neurofibroadenoma, los familiares del paciente quienes la llevaron a hacerse el chequeo
médico y brindar informacion del mismo para realizar este trabajo investigativo; el

laboratorista; el licenciado en radiologia que realizo el estudio y colabord



con las imdgenes; enfermera; medico radidlogo que aportd con su informe

imagenologico que al colaborar con la clinica del paciente dan el diagndstico definitivo.

2.1.4. Identificacion del problema

La neurofibromatosis es una enfermedad frecuente, que se presenta principalmente

en jovenes, por lo general de una manera hereditaria y en algunos casos cromosdmico.

La poca informacion de referencia sobre esta patologia en el pais y la falta de datos
en los centros de salud lo convierte en una problematica al momento de la identificacion
de la neurofibromatosis, por no existir reportes ni estadisticas oficiales que sirvan de
ayuda para el personal médico al momento de detectar y diagnosticar de manera rapida

y eficaz esta enfermedad.

La presentacion clinica de los pacientes con neurofibromatosis es variable al detectar
esta patologia es indispensable un examen fisico, solicitar examenes imagenoldgicos
para un estudio completo y poder asi descartar enfermedades asociadas y llegar con la

confirmacion imagenologica al diagndstico definitivo.



2.2. Metodologia
2.2.1. Listas de preguntas.

(Cudles son los estudios imagenoldgicos que se pueden utilizar para el diagnostico

de la neurofibromatosis?

(Cudl es el estudio imagenoldgico de eleccion en el diagndstico de neurofibromatosis?

(Cuales son los hallazgos imagenoldgicos que se encuentran en los estudios para el

diagndstico de neurofibromatosis?

2.2.2. Fuentes de Informacion

Este trabajo de investigacion se pudo realizar gracias a la ayuda que prestaron el
licenciado en Radiologia que me facilito las imagenes de resonancia magnética y
radiografia del estudio realizado al paciente, el médico Radidlogo encargado de revisar
las imagenes y dar su informe, historia clinica del paciente y los datos dados por

familiares de este.

2.2.3. Técnica para la recoleccion de Informacion
Las técnicas de recoleccion de informacion que se utilizaron en la realizacion del
presente trabajo fueron: revision documental dirigida a la historia clinica y a los
diferentes textos bibliograficos; Una entrevista al médico radidlogo que dio el informe

del estudio realizado.



2.3. Diagnostico o trabajo de campo

Para obtener el diagnostico de campo o resultado de la investigacion se logré a través de la
observacion y analisis de las imagenes de resonancia magnética. Ademas de la entrevista a
experto en el campo de la imagenologia. Se realizd también la revision tedrica que da el rigor

cientifico al siguiente trabajo.

Los hallazgos en iméagenes son variados y dependen del tipo de neurofibroma, del nervio

involucrado y del patron de crecimiento.

La radiografia simple puede ser usada como primer acercamiento al estudio de una masa o
dentro del estudio de otra patologia, como una neuropatia. Sus hallazgos son inespecificos: puede
mostrar aumento de volumen de partes blandas unico o multiple, aunque usualmente es normal. Los
hallazgos radiograficos también pueden ser dados por complicaciones del crecimiento tumoral

mostrando, por ejemplo, la parrilla costal con forma de "cintas" o engrasamiento pleural.

Radiologia simple se visualizan como un aumento de densidad circunscrito y de bordes bien
delimitados. Se trata de un hallazgo inespecifico pero muy sugestivo en el contexto de una

neurofibromatosis. (U. Sobrino Castro, 2012)

El Ultrasonido, usada habitualmente para el estudio de un tumor de partes blandas, es poco
especifica para el diagnostico de neurofibromas. Muestra una lesion hipoecogénica de limites
bien definidos, que puede simular un quiste, ya que en ocasiones posee un refuerzo acustico
distal. Caracteristicamente los neurofibromas parecen un "tiro al blanco", como una masa

fusiforme de centro hiperecogénico rodeada por tejido hipoecogénico.

Su apariencia caracteristica es la de una lesion sélida, de ecogenicidad homogénea, que en
sus extremos puede tener morfologia fusiforme en continuidad con una estructura nerviosa. En
casos de degeneracion hemorragica o sarcomatosa se comportan de manera atipica

(heterogéneas y de bordes peor delimitados). (Srta. M. Catalina Vial, 2010)
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En la Tomografia computarizada sin contraste aparecen como una masa fusiforme, bien
definida, hipodensa respecto al musculo, con baja atenuaciéon central, debido a su alto
contenido lipidico otorgado por la mielina de las células de Schwann, con calcificaciones y que
se realza al inyectar contraste. También puede aparecer como una lesién en "tiro al blanco",
hallazgo menos evidente que en RM. Otra forma de presentacion menos comun es como masa

homogénea, con un halo de tejido adiposo.

También se puede ver en una tomografia computarizada nodulos con densidad de partes

blandas que se pueden encontrar en el recorrido de cualquier nervio. (U. Sobrino Castro, 2012)

El examen de eleccion para el estudio diagnostico y seguimiento de los neurofibromas es la
Resonancia magnética. En las imagenes ponderadas en T1 el neurofibroma plexiforme es
isointenso con respecto al tejido muscular e hiperintenso en las imagenes ponderadas en T2. Se
demuestra la morfologia fusada clasica del neurofibroma, con una raiz nerviosa que tiene un
punto de entrada y otro de salida y que se asocia a atrofia del musculo circundante con aumento
del tejido adiposo peritumoral. En secuencias ponderadas en T2 se puede observar como una
imagen hiperintensa, homogénea o como el signo del tiro al blanco, que se debe a tejido fibroso
central rodeado por tejido mixoide. Si este ultimo estd presente, permite precisar el diagnostico
del neurofibroma, diferencidandolo del neurilemoma, que se observa caracteristicamente como

una masa radicular con un delgado borde hiperintenso.

Los neurofibromas que se originan a la salida de la médula espinal dan una imagen

caracteristica en reloj de arena.

Con el uso de contraste de gadolinio el refuerzo es variable, tanto en lesiones benignas como
malignas. El realce puede ser hetero u homogéneo, difuso o solo del borde. El refuerzo
periférico irregular, nodular con necrosis central, es altamente sospechoso de transformacion

maligna. (Srta. M. Catalina Vial, 2010)
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Con la resonancia magnética se visualizan como lesiones o masas, en el trayecto de los

nervios periféricos o en las raices nerviosas en su trayecto central o periférico.

Son lesiones bien delimitadas, de morfologia fusiforme y con una intensidad de seial
homogénea. En las imagenes potenciadas en T1 tienen una sefal intermedia-baja y es alta en

las potenciadas en T2.

Existen tres signos especificos que ayudan al diagndstico de neurofibroadenoma:

Signo de la cuerda: consiste en la morfologia fusiforme que adoptan en continuacién con el

nervio, que las hace parecer lesiones en una cuerda.

Patron en diana: las lesiones con el centro necrdtico presentan un realce de contraste

periférico caracteristico en aspecto de diana.

Signo de la grasa dividida: se visualiza como un halo hipointenso que rodea a la lesioén
debido a la compresion de la lesion sobre el plano graso que envuelve al nervio y que lo separa

del tejido en el que se incluye.

La degeneracion sarcomatosa es infrecuente y en RM se puede identificar como una
lesién con una gran heterogeneidad en su composicion y en su patron de realce. Es habitual su

contorno irregular, mal delimitado e invasivo (U. Sobrino Castro, 2012)
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ANEXOS

Anexo #1.

Radiografia de térax, donde se visualiza campos pulmonares normales, mediastino
normal, angulos costofrénicos y cardiofrénicos libres de liquido, silueta cardiaca de

tamano normal.

Anexo # 2

Resonancia magnética, se observa un corte coronal, donde se encuentra lesion que sale de la
raiz de nervios de c3, esta en la regidn izquierda, con aspecto hipotenso.
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Anexo #3
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Resonancia magnética, corte sagital en T2, donde se visualiza el neurofibroma en ubicacién de
c3.

Anexo #4

./,r

: ‘
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Resonancia magnética, corte sagital en T2, observamos neurofibromas en ubicacién cervical c3
y ¢4, las imdagenes son hipertensas, con bordes definidos.



ASPECTOS ETICOS

Este estudio seguira las recomendaciones de la Comision de Bioética de la FCM-ULEAM.

La cual establece que:

En este estudio de caso se revisara la historia clinica correspondiente y se manejaran
datos de indole clinica y radioldgica del paciente objetivo de andlisis; no realizadndose

ningun proceder invasivo con el analizado.

Al paciente se le explicara correctamente: que formara parte de un estudio de caso
clinico, que tiene como titulo: “ESTUDIO IMAGENOLOGICO DE
NEUROFIBROMATOSIS”; asi como el caracter absolutamente privado del estudio y
los resultados obtenidos; que no se revelara su identidad, ni ninguna otra informacioén
que pueda poner en evidencia su persona y que deberd otorgar su Consentimiento

Informado para participar en el mismo.

El protocolo de estudio respetard en todo momento la Declaracion de Helsinki para la

realizacion de investigaciones médicas con seres humanos.



DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del Trabajo de investigacion: “ESTUDIO IMAGENOLOGICO DE

NEUROFIBROMATOSIS”

Estimado paciente, por medio del presente se le solicita amablemente participar en este
estudio de caso clinico: el cual trata sobre neurofibromatosis, la importancia de un
diagndstico oportuno y la utilidad de las pruebas de imagen para su deteccion y control
evolutivo; por lo que le rogamos que nos apoye con su colaboracion, garantizandole que
los datos se manejaran de forma totalmente andnima. Se requiere que nos aporte alguno
de sus datos generales solo con el fin de organizar la informacion. Los datos obtenidos
seran confidenciales; solamente se dardn a conocer los resultados generales y no las
respuestas concretas de la investigacion. No estd obligado a responder todas las

preguntas y puede usted negarse a participar en el mismo de forma voluntaria.

Esta investigacion responde al trabajo de terminacion de la Licenciatura en Radiologia e

Imagenologia.

Para cualquier pregunta puede consultar al autor: Baque Alcivar Cristopher David, en la

FCM-ULEAM o a la siguiente direccion de correo electronico: dbaque_95@hotmail.es.
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