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Rezumat

Actualitate: Tumorile mediastinale sunt o serie de leziuni chistice si tumorale ce se formeaza
din orice tesut si organ prezent in mediastin (cavitatea intre stern, coloana vertebrala si plamani). Ele
sunt rare la copii si adolescenti, iar majoritatea acestor tumori (75%) sunt de naturd malign si au o rata

de afectare a genului feminin de 59%, si o virsta medie de 5,8 ani.

Materiale si metode: Au fost studiate datele literaturii stiintifice de specialitate, identificate de
motorul de cautare Google Search, din bazele de date: PubMed, Cochrane, Scopus, protocoalele clinic

internationale.
Rezultate:

Cele mai raspindite tumori mediastinale la copii sunt: limfoamele (Hodgkin, non-Hodgkin),
leucemiile acute limfoblastice cu celule T, neuroblastoaele, timoamele Limfomul Hodgkin - 1% din
cazurile de cancer nou diagnosticate la nivel mondial, cu o prevalentd de 2-4 cazuri la 100.000 de
populatii, a fost raportata la 33% pana la 56% din limfoamele mediastinale pediatrice. Dintre situsurile
extraganglionare, mediastinul este cel mai frecvent implicat atit ca boald primard sau ca parte a
implicarii sistemice.Dintre Limfoamele non-Hodgkin cel mai frecvent o afectare mediastinald o au
limfoamele cu cellule mari B primar mediastinal. Ele se prezintd ca o masd mediastinala
anterosuperioara voluminoasd (>10 cm). Limfomul limfoblastic cu celule T (T-LBL)/leucemia
limfoblastica acuta cu celule T (T-ALL) (fig.3) apare cel mai frecvent in copilarie. T-LBL/T-ALL este
un neoplasm extrem de agresiv al limfoblastelor de origine a celulelor T. Datorita cresterii rapide a
celulelor tumorale, este obisnuit ca pacientii T-LBL/T-ALL sa prezinte un stadiu avansat si un rezultat
nefavorabil Neuroblastomul toracic este asociat cu un prognostic mai bun decét este neuroblastomul
care apare in alte locuri Catecolaminele urinare sunt crescute in neuroblastom, cu toate acestea,
diagnosticul definitiv necesita o biopsie impreund cu aspirarea maduvei osoase si biopsie.

Neuroblastoamele ar trebui sa fie cel mai mult suspectate in randul copiilor mai mici de 5 ani

Discutii: Conform literaturii si adaptat tarii noastre am incercat sa dam citeva reguli de baza in

managmentul tumorilor mediastinale la copii: Stabilizarea copilului, acordarea ajutorului medical de
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urgentd daca e cazul va fi o prioritate fatd de stabilirea diagnosticului; Se stabilieste diagnosticul si se
transfera catre o institutie tertiara; Reevaluarea continua a copilului pentru a nu scdpa o blocare a
cailor respiratorii, SARS, sau SVCS; Nu hiperhidratam copilul cu semne de sindrom de vena cava
superioara- aceasta poate duce la edem cerebral si moarte; Nu administram corticosteroizi fara discutia
cu oncohematologului pediatru , acestea pot duce la un sindrom de liza tumorala; Nu gestionati cazurile
cu mase tumorale mediastinale singuri. Aceasta este o urgentd hemato-oncologica, consultatia onco-

hematologului pentru copii este obligatorie

Concluzii: Masele mediastinale la copii pot fi pseudomase, neoplasme benigne si maligne,
anomalii congenitale sau infectii. Diagnosticul se bazeaza pe datele de simptomatologie clinica,
imagistica ,markerii tumorali si examen histopatologic. Stabilirea unui diagnostic correct si precoce si

tratamentul adecvat si la timp creste rata de supravietuire a acestor copii

MEDIASTINAL TUMORS IN CHILDREN
Golban Rodical, Dediu Luminital?, Crangaci Marin'?
!Oncological Institute
2USMF "Nicolae Testemitanu"

Summarry:

Actuality: Mediastinal tumors are a series of cystic and tumorous lesions that form from any
tissue and organ present in the mediastinum (the cavity between the sternum, the vertebral column and
the lungs). They are rare and adolescent, and most children's tumors (75%) are malignant in nature and

have a female gender incidence rate of 59%, and an average age of 5.8 years.

Materials and methods: We studied data from the specialized scientific literature, identified
by the Google Search search, from the databases: PubMed, Cochrane, Scopus, and international

clinical protocols.

Results: The most common mediastinal tumors in children are: lymphomas (Hodgkin, non-
Hodgkin), T-cell acute lymphoblastic leukemias, neuroblastoma, thymomas Hodgkin's lymphoma -
1% of newly diagnosed cancer cases worldwide, with a prevalence of 2 -4 cases per 100,000
population, has been reported in 33% to 56% of pediatric mediastinal lymphomas. Among the
extranodal sites, the mediastinum is the most frequently involved, either as a primary disease or as part

of the systemic involvement. Among non-Hodgkin's lymphomas, mediastinal involvement is most
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common, or they have primary mediastinal large B-cell lymphomas. They present as a bulky (>10 cm)
anterosuperior mediastinal mass. T-cell lymphoblastic lymphoma (T-LBL)/T-cell acute lymphoblastic
leukemia (T-ALL) (fig.3) occurs most frequently in childhood. T-LBL/T-ALL is an extremely
aggressive neoplasm of lymphoblastic cells of origin. is associated with a better prognosis than
neuroblastoma occurring elsewhere. Neuroblastomas should be most suspected in children younger

than 5 years

Discussions: According to the literature and the adaptations of our country, we tried to give
some basic rules in the management of mediastinal tumors in children: Stabilizing the child, providing
emergency medical help if necessary will be a priority over establishing the diagnosis; The diagnosis
is established and transferred to a tertiary institution; Continual reassessment of the child to avoid
airway obstruction, SARS, or SVCS; We do not hyperhydrate the child with signs of superior vena
cava syndrome - this can lead to cerebral edema and death; We do not administer corticosteroids
without discussion with the pediatric oncohematologist, they can lead to a tumor lysis syndrome; Do
not manage cases of mediastinal tumor masses alone. This is a hemato-oncological emergency, onco-

haematological consultation for children is mandatory

Conclusions: Mediastinal masses in children can be pseudomasses, benign and malignant
neoplasms, congenital anomalies or infections. The diagnosis is based on clinical symptomatology
data, imaging, tumor markers and histopathological examination. Establishing a correct and early

diagnosis and appropriate and timely treatment increases the survival rate of these children

Actualitate. Tumorile mediastinale sunt o serie de leziuni chistice si tumorale ce se formeaza
din orice tesut si organ prezent in mediastin (cavitatea intre stern, coloana vertebrala si plamani) [3].
Tumorile cu origine mediastinala sunt rare la copii si adolescenti, iar majoritatea acestor tumori (75%)
sunt de natura maligna [5]. Tumorile mediastinale au o rata de afectare a genului feminin de 59%, si o
varsta medie de 5,8 ani [3,5]. Dupa etiologie, acestea pot fi impartite in anomalii congenitale,
neoplasme infectioase, tumori benigne si tumori maligne si pseudomase (de exemplu, timus

proeminent) [5, 12].

Conform ITMIG (International Thymic Malignancy Interest Group) mediastinul este impartit
in compartimente prevascular (care mai devreme se cunostea ca anterior), visceral(mediu) si

paravertebral(posterior). In tabelul de mai jos avem limitele si continutul fiecarui compartiment [2].
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Tabelul 1. Modelul imagistic in sectiune transversala cu trei compartimente a mediastinului

dezvoltat de ITMIG include compartimentele prevasculare (anterior), visceral (mediu) si

paravertebral (posterior) (2017) [2].

Compartiment

Limite

Continut

Prevascular

Superior- apertura toracica
Inferior- diafragm
Anterior- stern
Lateral- pleura parietala
Posterior- pericardul

Timus,
Tesut adipos
Ganglioni limfatici
Vena brahicefalica stinga

Visceral

Superior- apertura toracica
Inferior- diafragm
Anterior- limita posterioara
a comp. prevascular
Posterior-linia verticala ce
conecteaza corpurile
vertebrale cu 1 cm anterior
de marginile anterioare

Nevascular- trahee, carina,
esofag, ganglioni limfatici
Vascular- inima, aorta
ascendenta, aorta
desccendenta, vena cava
superioara, artera pulmonara
intrapericardica, duct toracic

Paravertebral

superior- apertura toracica
Inferior- diafragm
Anterior- peretele posterior
al comp.visceral
Posterolateral- linie verticala
pe marginea posterioard a
peretelui toracic la marginea
laterala a procesului
transversal al coloanei
vertebrale toracice

Coloana vertebrala
Tesut paravertebral

In functie de localizarea primara,

avem citeva forme au localizari preferentiale in unul

compartimentele mediastinului conform tabelului 2.
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Tabelul 2. Localizarea tumorilor mediastinale [11].

Benigne Maligne
Mediastinul anterior Teratoma Limfom non Hodgkin
( prevascular) higrom chistic Limfom Hodgkin
Hemangiom Seminoma
Chist timic Desmoid
Sarcom
Timom
Chist bronchogenic Limfom non Hodgkin
Teratoma Limfom Hodgkin
Mediastinul mediu Granuloma plasmocitar Teratoma
(visceral) Rabdomiom cardiac Rabdomiosarcom

Alte sarcoame
Metastazele

Mediastinul posterior Ganglioneuroma Neuroblastoma,ganglioneuroblastom
(paravertebral) Neurofibroma Neurofibrosarcoma
Chist enterogen Sarcom
Lipom Liposarcoma
leiomiom Leiomiosarcom

Materiale si metode: Au fost studiate datele literaturii stiintifice de specialitate, identificate
de motorul de cautare Google Search, din bazele de date: PubMed, Cochrane, Scopus, protocoalele

clinic internationale.

Rezultate: Aproape jumatate din tumorile mediastinale pot evolua fara nici un simptom si sunt

diagnosticate la o investigatie de rutind de laborator sau imagistic.
Conforma simptomatologiei se deosebesc citeva tipuri de simptome:
Efectul de masa:

» Compresia cailor respiratorii- Tuse; stridor; insuficienta respiratorie, dispnee,durere, efuzie
pleurald

» Compresia esofagului- disfagie

« Compresia venei cave superioare- Sindromul de vena cava superioara (edemul extremitatii
superioare sau a fetei)

» Compresiunea cordului- aritmii, hipotensiune (tamponada cardiaca)

» Simptome neurologice- Horner Syndrom (ptoza+ mioza+ endoftalm) [2,3,5,13];
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Simptome generale (simptome ”B”)

» Febra, transpiratii nocturne, scddere ponderald, marirea in dimensiuni a g/l periferici sau
simptome ce duc la un sindrom paraneoplastic (ex. Miastenia gravis in timoame)[2,3,5].

Conditiile care pun viata 1n pericol se pot dezvolta rapid, precum sindromul de detresa respiratorie
acuta (ARDS) si Sindromul Venei Cave Superioare. Astfel de tumori pot fi chiar letale daca comprima
excesiv cdile respiratorii mari sau vasele de sange, ducand la insufficient ventilatiei/perfuziei si
circulatii cardiopulmonare decompensate. Mai mult, sedarea poate fi periculoasa la pacientii cu
insuficienta respiratorie sau circulatorie iminenta, care necesita sustinere vitala avansata. Prin urmare,
pentru pacientii cu compromis sever al cdilor respiratorii, asigurarea integritatii cilor respiratorii ar
trebui sa fie prioritatea managementului. Sindromul venei cave superioare (SVC) este o colectie de
semne $i simptome clinice care rezulta din obstructia partiala sau completa a fluxului sanguin prin
SVC. Aceastd obstructie este cel mai frecvent rezultatul formarii de trombi sau al infiltratiei tumorale

a peretelui vasului.

Conform Adi et colab. 2022, In caz de efuzie pericardiala asociata cu efect de masa asupra cordului,
pericardiocenteza nu se recomanda. Acest caz evidentiazd provocarile terapeutice ale gestiondrii unui
pacient cu tamponada cardiacd exacerbati de o masa mediastinald anterioara. In timp ce ar trebui sa
impuna ca drenarea unui revarsat pericardic care provoaca colapsul VD ar imbunatati hemodinamica
socului, la acest pacient s-a Intimplat opusul din cauza beneficiului nerecunoscut pe care il furniza

revarsatul pericardic prin inhibarea efectului de masa compresiva al tumorii [1].

Cele mai raspindite tumori mediastinale la copii sunt: limfoamele (Hodgkin, non-Hodgkin),

leucemiile acute limfoblastice cu celule T, neuroblastoaele, timoamele [3,4,5,6].

Limfomul este a treia cea mai frecventa afectiune maligna pediatrica, cuprinzand 10%-15% din
toate cancerele pediatrice si cea mai frecventd masa mediastinald la copii. 50% din toate masele
mediastinale sunt limfoame [3]. Limfoamele sunt cele mai frecvente tumori mediastinale, in ciuda
incidentei mari limfoamele au o ratd de prognostic mai favorabild(pentru LNH-, 80%la 5 ani si 60%
la 7 ani). Din punct de vedere al tratamentului si al prognosticului, este esentialda diferentierea celor

trei entitti, adicd LBL, HL si PMBCL [6].

Limfomul Hodgkin (HL) (figura 1.)- HL - 1% din cazurile de cancer nou diagnosticate la nivel
mondial, cu o prevalenta de 2-4 cazuri la 100.000 de populatii, HL a fost raportata la 33% pana la 56%
din limfoamele mediastinale pediatrice [4]. Dintre situsurile extraganglionare, mediastinul este cel mai

frecvent implicat atit ca boald primara sau ca parte a implicarii sistemice [6].
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Figura l.a. F., 16 ani Limfom Hodgkin classic, varianta scleroza nodulara cu afectare primara
mediastinala, b. B., 15 ani, Limfom Hodgkin classic, varianta scleroza nodulara cu afectare primara
mediastinala.

Limfomul Hodgkin clasic gasit in mediastin este de obicei subtipul sclerozei nodulare
Descoperirea celulelor Reed-Sternberg in frotiu este cararcteristic doar pentru limfomul Hodgkin [6].
Rezultatele analizei imunohistochimice sunt pozitive pentru CD30 si CD15 si negative pentru CD20
si CD79a. O masa mediastinald poate fi observata la radiografia toracica in doud din trei cazuri de LH.
Pe imaginile CT, aceastd masd va aparea ca o masa mare eterogena lobulata, cel mai frecvent in

mediastinul prevascular [3,4,6].

Dintre Limfoamele non-Hodgkin (fig.2) cel mai frecvent o afectare mediastinala o au limfoamele
cu cellule mari B primar mediastinal. Ele se prezintd ca o masd mediastinald anterosuperioarad
voluminoasa (>10 cm) [6]. Manifestarea clinica se datoreaza efectului de masa care determina

sindromul venei cave superioare observat in 25-30% cazuri ca prezentare initiala [3,7].

Figura 2. B.,5 ani, Limfom non-Hodgkin cu celula mare B primar mediastinal
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Pacientii prezinta simptome ,,B”, nivel crescut de lactat dehidrogenaza (LDH), implica de
obicei organele adiacente - plamani si pleura si se poate prezenta ca un revarsat pleural si pericardic,
care se observa in 30% din cazuri. Imunofenotimic-pozitive puternice si difuze pentru toti markerii

celulelor B CD20, CD19, CD79a si PAXS. La fel, arata o pozitivitate puternica pentru LCA [3,4].

Limfomul limfoblastic cu celule T (T-LBL)/leucemia limfoblastica acuta cu celule T (T-
ALL) (fig.3) apare cel mai frecvent in copilarie [3]. T-LBL/T-ALL este un neoplasm extrem de agresiv
al limfoblastelor de origine a celulelor T. Datorita cresterii rapide a celulelor tumorale, este obisnuit
ca pacientii T-LBL/T-ALL sa prezinte un stadiu avansat si un rezultat nefavorabil [6]. Afectarea
mediastinald se poate prezenta ca o masa mediastinald anterioard voluminoasd (timicd) cu crestere
rapidd si poate duce la complicatii ale revarsaturilor pleurale si pericardice, sindromul venei cave
superioare si obstructia traheald. Se poate observa un numar mare de leucocite insotit de niveluri
ridicate de LDH. Implicarea maduvei osoase se poate manifesta ca anemie, trombocitopenie si infectii

recurente [4,6].

Figura 3. B,11 ani, leucemia limfoblastica acuta cu celule T(T-ALL) cu afectare mediastinala

Neuroblastomul (NB) (fig.4) este cea mai frecventd tumoare maligna solida extracraniana la
sugari, 15% dintre localizarile acestuia se afla in mediastin. 6% din toate tumorile la copii sunt

neuroblastoame
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Figura 4. B, 4 ani, neuroblastoma cu afectare mediastinala.

NB toracic este asociat cu un prognostic mai bun decat este NB care apare n alte locuri
Catecolaminele urinare sunt crescute in neuroblastom, cu toate acestea, diagnosticul definitiv necesita
o biopsie Tmpreuna cu aspirarea maduvei osoase si biopsie. Neuroblastoamele ar trebui sa fie cel mai
mult suspectate Tn randul copiilor mai mici de 5 ani [4]. Neuroblastoamele toracice pot sa nu provoace
simptome si sunt de obicei diagnosticate prin studii imagistice intamplator. Neuroblastomul toracic se
poate prezenta cu sindromul Horner, simptome neurologice, inclusiv slabiciune, schiopatare,
paralizie si chiar disfunctie a vezicii urinare si a intestinului. Unii pacienti prezintd febra inexplicabila,
scadere in greutate si echimoza periorbitala. In mod similar, prezenta metastazelor osoase poate duce
la dureri osoase si fracturi patologice. Putem folosi markeri tumorali precum acidul homovanilic

(HVA) si acidul vanililmandelic (VMA) pentru diagnostic [4,7].

Timoamele sunt neoplasme epiteliale care contin un numar variabil de limfocite. Timoamele sunt
cauze rare de tumori mediastinale la grupa de varsta pediatrici. In afara de simptomele compresive,
aproximativ  jumadatate dintre pacienti prezintd sindrom paraneoplazic, cum ar fi
hipogammaglobulinemia sau miastenia gravis [11]. Timomul este o tumoare de joasa frecventa cu
modele de comportament incerte. Corespunde la 26-50% din tumorile mediastinale si la 82% din
tumorile timusului; diagnosticul este, in general, incidental si apare prin radiografie toracica si o

scanare CT pentru a determina localizarea si extinderea tumorii[13].

In tabelul de mai jos avem un scurt diagnostic diferentiat intre tumorile mediastinale la copii.
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Tabelul 3. Diagnosticul diferentiat al tumorilor mediastinale la copii.

Limfadenopatie

Boala Castelman

Sacroidcoza

Leziuni Caracteristici
Prevasucalar
Timus Chist timic Chist, fara vascularizare
Hiperplazie timica Microscopic- adipocite
Timolipom Microsopic- adipocite+ noduli
Malformatii limfatice Chist multiseptal, fard vascularizare
Vascular Malformati venoase Cresterea vascularizatiei ce comunicd cu sist.venos
Hemangiom Sporirea vascularizdrii arterelor mari de nutritie si
venelor drenante, omogen, granite delimitate
Tumori din | Teratom Microscopic- adipocite, fluide si calcificari
celule Seminom Margini prost definite cu invazie locala
germinale Mase lobulare
Limfoame HL, NHL Noduli timici mariti
Visceral Tuberculoza Limfadenopatie cu consolidare pulmonara, calcificat

Noduli cu atenuare ridicata la CT fara contrast

Rar la copii, diagnsotic de excludere

Paravertebral
Neurogenic

Neuroblastom
Ganglioneuroblastom

Neurofibrom

Agresiv, deplaseaza structurile adiacente, calcificari
Benign, fara calcificari

Istoric de neurofibromatoza

Discutii: Conform datelor literaturii de specialitate, tumorile mediastinale au o simptomatologie

destul de diversa, in functie de varianta clinica a tumorii si localizarea acesteia. In figura de mai jos,

avem reprezentat schematic managmentul tumorilor mediastinale la copii in functie de localizare, in
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Tumoare mediastinala
anterioara

Tumoare mediastinala
posterioara

Analiza generala
AL« @ singelui si
medulograma

Efuzie Efuzie
Suspected|neuroblastoma
TOFHC;CEMEZE“' Biopsie tumorii Chimioterapie Biopsie tumorii
ow- P .
citometrie —*| chimioterapie si chimioterapie
If undiagnose | | |
™
| Lymphoma

Figura 5. Managmentul tumorilor mediastinale la copii in functie de localizare

Un diagnostic eficient si in timp scurt este cheia succesului in tratamentul tumorilor
mediastinale. Pentru tumorile mediastinale anterioare, cele mai dese fiind limfoamele se efectuiaza
biopsia tumorii cu citologie, Tnsa are trebui sa exludem in primul rind o leucemie acuta limfoblastica
sau o afectare medulard prin punctie medulara. Frotiurile de sange periferic si maduva osoasd sunt
pregatite in mod obisnuit pentru pacientii cu suspiciune de malignitate hematologica si pentru cei cu
tumora solida care necesita evaluare pentru metastaze ale maduvei osoase, cum ar fi neuroblastomul.
Pentru tumorile mediastinale posterioare care majoritatea sunt neuroblastoame ar fi bine sa facem

markerii tumorali ca acidul homovanilic (HVA) si acidul vanilmandelic (VMA).

gyt

elaborat un algortim de managment in cazul unui copil cu semne si simptome sugestive pentru o

tumoare mediastinala [4].
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Continually Reassess for signs
of Respiratory Distress,
Airway Compromise, Superior
Vena Cava Obstruction and
Neurological Compromise.

Avoid Sedation or
Anaesthesia for
investigations.

Respiratory Distress, Airway Compromise,
Signs Superior Vena Cava Obstruction,
Neurological Compromise

Investigatii urgente

Teste de . .
Pakarkonde Radiografia toracica

rigoare in 2 incidente

Investigatii aditionale
Echo —— CT pulmonar

A CT chest is contra-indicated
in a child with respiratory or
cardiac symptoms

Consider PICU retrieval if child
unwell or clinically deteriorating

Do not give steroids due to
risk of precipitating tumour
lysis syndrome

Hyper-hydration is contra-
indicated in Superior Vena
Cava Obstruction

Figura 6. Algoritm de management al copiilor cu suspectie de tumoare mediastinala.

Conform Green et colab.2019 si adaptat tarii noastre am incercat sa dam citeva reguli de baza in

managmentul tumorilor mediastinale la copii [4].

+ Stabilizarea copilului, acordarea ajutorului medical de urgenta daca e cazul va fi o prioritate
fata de stabilirea diagnosticului

» Se stabilieste diagnosticul si se transfera cétre o institutie tertiara

* Reevaluarea continua a copilului pentru a nu scapa o blocare a cailor respiratorii, SARS, sau
SVCS.

* Nu hiperhidratam copilul cu semne de sindrom de vena cava superioara- aceasta poate duce la
edem cerebral si moarte

* Nu administram corticosteroizi fara discutia cu oncohematologului pediatru , acestea pot duce
la un sindrom de liza tumorala

* Nu gestionati cazurile cu mase tumorale mediastinale singuri. Aceasta este o urgenta hemato-

oncologica, consultatia onco-hematologului pentru copii este obligatorie
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Concluzii: Masele mediastinale la copii pot fi pseudomase, neoplasme benigne si maligne,

anomalii congenitale sau infectii. Diagnosticul se bazeaza pe datele de simptomatologie clinica,

imagistica ,markerii tumorali si examen histopatologic. Stabilirea unui diagnostic correct si precoce si

tratamentul adecvat si la timp creste rata de supravietuire a acestor copii
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