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l.- ANTECEDENTES

1.1.- Antecedentes Historicos.

Aunque los reportes de cirugias craneales datan de la era antes de cristo, se considera que el
inicio de la neurocirugia moderna data de los afios 1800 s. William Macewen extrajo el primer meningioma
intracraneal en 1879 y Rickman J. Godlee realizd la primera reseccion de un glioma en un paciente de 25
afios de edad 1-3. En Norway, Vilherm Magnus desarrollé la primera operacion de un tumor profundo del
hemisferio cerebral en 19034.

El desarrollo posterior del campo de la neurocirugia, incluye el procedimiento de biopsia estereotaxica en
animales, que fué realizada en 1900, y no fue sino hasta después del desarrollo de la ventriculografia que
se integraron ambas técnicas por Spiegel y Wycis en 1947 5, después del cual las biopsias por
esteroctaxia fueron establecida 6. El advenimiento de la tomografia computada y la tomografia computada
abrieron la posibilidad de procedimientos esterotaxicos, usando potentes servidores que permiten la
exploracién en forma pre y post-quirirgica. Frameless basadas en la neuroexploracién por computadora es
ahora ampliamente usada en la cirugia de tumores cerebrales para propodsitos de biopsia, abordaje
quirtirgico y reseccion de la neoplasia 7-10.

El diagnostico de la neoplasia siempre ha sido por examinacion histopatolégica del tejido. Los problemas
de fijacion fueron mejorados por la introduccion de formol en los afios 1800. La busqueda condujo al uso
de la hematoxilina y eosina, en forma sistematizada. Ya antes de la introduccion del criostato en 1938, los
diagnosticos trans-operatorios eran solicitados 11-8.

De las técnicas diagnosticas y de la urgencia de establecer una terapéutica se desprende la necesidad de
conacer la etiologia del padecimiento en cierto grupo de pacientes, por lo que el cirujano opta por solicitar
el estudio trans-operatorio (TO) de las muestras obtenidas durante el acto quirirgico. Este material se
trabaja por varias técnicas histopatoldgicas y citologicas que incluyen congelacion, improntas, extendidos y
rodados.

El estudio trans-operatorio como procedimiento implica el uso de técnicas de congelacion de tejido,
citologia exfoliativa del espécimen, histéricamente en los avances de la cirugia, la anestesia, la hemostasia
y el control de las infecciones guiaron a los cirujanos al estudio de los tejidos de pacientes vivos, siendo el
inicio de la técnica de congelacion en 1818, cuando Pierter Reiemer (1818) congelé en agua salada,
posteriormente se menciona la congelacion de tejidos de autopsias en 1882 en el

Glasgow Westerm. En 1905 Louis B. Wilson utiliza durante las cirugias la técnica por congelacion y corte
con diagnostico trans-operatorio, tifiendo sus muestras con azul de metileno. La utilidad y la eficiencia de
las biopsias por congelacion fue demostrada en 1927 por Bloodgoodel en el Hospital Jonhs Hopkins, que
menciona que la taza de inoperabilidad en cancer disminuyé del 50% en 1900 a 5 % en 1920 gracias al
uso de la biopsia por congelacion. Hasta la fecha se utiliza la técnica de congelacion descrita por Louis B.
Wilson con algunas modificaciones. (2 Arch Pathol Lab Med. 2005; 129: 1532-1535). Dudgeon y Patrick
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publicaron un reporte en 1927 describiendo el método de impronta citologica para un diagnostico rapido 12.
Que hasta el dia de hoy se utiliza ampliamente.

1.2.- Antecedentes Epidemiologicos.

CLASIFICACION Y EPIDEMIOLOGIA DE LOS TUMORES PRIMARIOS INTRACRANEALES.

Los tumores primarios intracraneales surgen del cerebro, meninges, nervios craneales, la pituitaria
y de los vasos sanguineos. Basados en la histologia y la inmunohistoquimica, la clasificacion de la
Organizacién Mundial de la salud es la mas ampliamente utilizada 13. Este sistema esta basado en el
origen de las células neoplasicas: neuroepiteliales, nervio periférico, meninges, sistema hematopoyetico,
células germinales y células de la region sellar.

El grado de malignidad va desde |, II, Il Y IV, el cual es aplicado para distinguir a los benignos o de bajo
grado de aquellas lesiones anaplasicas. Las neoplasias astrociticas, oligodendrociticas y ependimarias son
las mas comunes. Los oligodendrogliomas representan tumores que muestran caracteristicas morfologicas
mixtas de oligodendrocitos y astrocitos, aunque éstos tumores muestran a nivel genético una pérdida de
alelos (1py/o 19q) que se considera como caracteristicas genéticas de ellos.

Los meningiomas crecen de las células aracnoideas y constituyen el 24% de todos lo tumores
infracraneales en la poblacion adulta. La gran mayoria de ellos son tumores benignos, siendo de 6% los
grados Il y 1.5% los grados Ill.

Las neoplasias sélidas son mas comunes en la edad pediatrica, llegando a ser hasta en un 20% del total

de los tumores infantiles. Los astrocitomas llegan a ser el 42%, seguidos por TNEP (26%) y los
ependimomas (11%). 26-

10



FACULTAD DE MEDICINA, DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO.

a% UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO.
-r

Hospital Central Sur de Alta Especialidad de Petréleos Mexicanos

1.3.- Localizacion anatémica de los tumores del sistema nervioso central.

BASES DE LA ORGANIZACION ANATOMICA DEL SISTEMA NERVIOSO
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El sistema nervioso central se organiza en relacion a dos ejes principales: El rostro—-caudal y el dorso-
ventral.

En el sistema nervioso central se distinguen las siguientes regiones principales:

% La médula espinal

< Eltronco cerebral (médula oblongada, el puente y en cerebro medio)
¥ Elcerebelo

< Elencéfalo o intercerebro

% Los hemisferios cerebrales

La entrada o salida de informacion se hace fundamentalmente por la médula espinal a través de los nervios
espinales (pares raquideos) y a través de los nervios craneanos (pares craneanos).

La informacion sensorial alcanza hasta la corteza cerebral del hemisferio contralateral y los programas
motores se originan desde un hemisferio para alcanzar a las motoneuronas espinales contralaterales.

11
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Ademas de esos sistemas motores y sensoriales se define otro sistema que es el motivacional o limbico
donde los otros sistemas interactiian.

En los tres sistemas mencionados se cumplen los siguientes principios:
< Hay relevo sinaptico
% Cada sistema esta conformado por vias diferentes que constituyen sub-sistemas
++ Existe una organizacion topografica en cada sistema
< Hay cruce de las vias sensoriales y motoras

1.4.- Histologia de los tumores del sistema nervioso central.

LAS CELULAS DEL SISTEMA NERVIOSO Y SU BIOLOGIA

Dos tipos de células se encuentran en el sistema nervioso:

% Las neuronas:
o Son las mas caracteristicas y mas estudiadas por la relacién de sus propiedades
con las funciones del sistema nervioso.
o Existen un enorme namero 100 000* 106, 100 billones.
o Funcionalmente polarizadas. Esto es, reciben informacion por uno de sus
extremos, dendritico y la entregan por otro, extremo axénico.

12
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Tienen una enorme capacidad de comunicarse con ofras células, especialmente
con ofras neuronas.
Una neurona esta compuesta por:

= Las dendritas

= Elcuerpo celular o soma

= Elaxon
Las dendritas y el axén constituyen los procesos neuronales.
Las dendritas nacen del soma o cuerpo neuronal y pueden ser muy abundantes y
ramificadas. Son las que reciben la informacién.
El axén nace del soma, en la region del monticulo axénico, que se contintia con el
segmento inicial del axon que es donde se generan los potenciales de accion.
Un potencial de accion es una sefial de electricidad negativa que viaja por el axon
a una velocidad variable, segun el tipo de axén, hasta alcanzar la region terminal
donde induce la liberacién de una sefial o mensaje quimico, el neurotransmisor.
Los axones pueden ser muy cortos o alcanzar longitudes de mas de un metro.
En algunas regiones, el axén emite una “colateral’ (una ramificacién) que va a
inervar una neurona vecina (por ejemplo: la interneurona de Renshaw) o vuelven a
la region del soma colateral recurrente.

« Las células gliales:

o
o

son 10-50 veces mas numerosas que las neuronas y las rodean.
Presentan ramificaciones, a veces muy escasas, y cortas que se unen a un cuerpo
pequefio.
Aunque no se les considera esenciales para el procesamiento y conduccion de la
informacion, se les atribuyen funciones muy importantes para el trabajo neuronal:
= Soporte mecanico y aislamiento de las neuronas.
= Ellas aislan el axén, sin impedir el proceso de autogeneracion del potencial
de accion, con lo que se logra acelerar la velocidad de propagacion de
esta sefial.
= Mantienen la constancia del microambiente neuronal, eliminando exceso
de neurofransmisores y/o de sus metabolitos y de iones.

Guian el desarrollo de las neuronas y parecen cumplir funciones nutritivas para éste tipo de células.

1.5.- Cuadro clinico de los tumores del sistema nervioso central.

FORMAS DE PRESENTACION CLINICA

Un tumor encefalico puede presentarse clinicamente (en forma esquematica) de cuatro maneras:

13
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1.- Con hipertension endocraneana y con signos focales (diferenciar de enfermedad
cerebrovascular hemorragica, encefalopatia hipertensiva, abscesos, quistes aracnoideos
hipertensivos, etc).

2.- Con hipertension endocraneana pero sin signos focales, provocada generalmente por tumores
de la linea media que bloquean la circulacion del LCR y por tumores de crecimiento lento
generalmente frontales o temporales anteriores del hemisferio no dominante (diferenciar de
hematoma subdural crénico bilateral, etc).

3.- Con signos focales pero sin hipertension endocraneana (diferenciar de atrofia cerebral y
enfermedades desmielinizantes, malformaciones vasculares, etc).

4.- Con cuadro de presentacion brusca (forma pseudo-ictal).

La cefalea es el sintoma inicial en la mitad de los pacientes con tumores cerebrales.

Generalmente es ipsilateral al tumor cuando son supratentoriales, y en los casos infratentoriales puede
presentarse sub-occipital, retro ocular o retro auricular.
Dependiendo de si hay hipertension intracraneal, puede haber vomitos, papiledema, agravamiento al
acostarse o con la maniobra de Val salva. El cambio en un patron de cefalea previo debe hacer sospechar
la presencia de un tumor cerebral, al igual que las cefaleas vasculares (migrafia) que siempre se inician del
mismo lado.

La aparicion de convulsiones o de alguna ofra forma de epilepsia en un adulto siempre es
preocupante. Aunque la causa mas comun de ésto no son los tumores, siempre se consideran en el
diagnéstico diferencial por la trascendencia de su diagndstico y prondstico. En general, entre mas cerca de
la corteza esté el tumor, la probabilidad de manifestarse como crisis epilépticas es mayor, y el tipo de crisis
dependera de la ubicacién de la neoplasia y de si se propaga la descarga al resto del cerebro. En éste
contexto, los tumores que mas se manifiestan con crisis son los meningiomas y las metastasis, y los que
menos son de sustancia blanca, como los gliomas.

Los cambios del comportamiento de inicio reciente, sean progresivos o episodicos, en una persona
adulta, pueden ser debidos a una neoplasia. Los tumores frontales pueden ocasionar sintomas sutiles
antes de manifestarse con los sintomas y signos frontales clasicos. Pueden confundirse con datos
incipientes de demencia. Los tumores temporales pueden manifestarse con crisis parciales complejas que
causan trastornos episédicos de la conducta, actos repetitivos y sin sentido que el paciente no recuerda
posteriormente. Si son del lado dominante, puede haber afasias que se confundan con defectos de la
memoria o con estrés. Las lesiones parietales presentan sintomas en el area de la orientacion espacial, de
las “praxias” (incapacidad para vestirse, para utilizar objetos cuando se les pide que lo hagan, etc.) o en las
habilidades aritméticas. Los tumores occipitales generalmente ocasionan defectos campimétricos o
alteraciones visuales poco usuales, como alucinaciones.

14
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Los tumores espinales producen sintomas y signos caracteristicos dependiendo del nivel de la
lesion. En general, los tumores extra axiales que comprenden secundariamente a la médula, pueden
producir dolor primero y posteriormente déficit sinsitivo/motor, en tanto que los intra axiales generalmente
producen primero déficit neuroldgico. Existen sindromes especiales de la union craneovertebral, seccion
medular, hemiseccion medular (Sindrome de Brown-Sequard), sindrome central medular, del cono medular
y de la cola de caballo, asi como de las raices a diferentes niveles.

1.6.- Diagnostico de los tumores del Sistema Nervioso Central.
ABORDAJE DIAGNOSTICO

La sospecha de una neoplasia intracraneal se hace con base en el interrogatorio y el examen
fisico. Ante ésta posibilidad, y si el estado del paciente lo permite, la mejor manera de proceder es la
realizacion de un estudio de imagen. El valor de las placas simples de craneo estd sobrevalorado;
raramente da un diagnéstico definitivo, y suponiendo que diera pie a sospechar la presencia de tumor, esto
debera de confirmarse con otros estudios, por lo que en realidad no afiade beneficio, no evita hacer
estudios adicionales y hace perder tiempo que puede ser valioso. La imagen por resonancia magnética
(IRM) es el estudio de eleccion, y de preferencia con medio de contraste. La tomografia axial
computarizada (TAC) es menos sensible para cambios por infiltracion tumoral, pero es superior cuando
deseamos ver vascularidad, como puede ser en los meningiomas, metéstasis, algunos gliomas vy
malformaciones arteriovenosas que pueden confundirse con tumor.

1.7.- Pronadstico.

Se reconocen en el Sistema Nervioso: tumores benignos y malignos. Esta diferenciacion en los
dos extremos del comportamiento evolutivo es menos clara en los tumores encefalicos que en los tumores
de ofros tejidos ya que por su localizacion se comportan como masas ocupativas malignas. De la toma de
es un momento crucial para el cirujano en el esfuerzo de diagnosticar al paciente, reconocer la extension
de la reseccion quirirgica, ayuda a la toma de decisiones terapéuticas y constituye para el patologo
quirrgico la ocasion de diagnosticar el espécimen.

Los factores pronésticos mas utilizados dependen de la variedad histoldgica, y se menciona que son: la
localizacion supra o infratentorial, edad del paciente, tipo histologico del tumor y porcentaje de reseccion
del tumor en la cirugia inicial.

15
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1.8.- Tratamiento.

La conducta terapéutica general en el tratamiento, es de obtener en primer lugar suficiente tejido
para realizar un diagnéstico histopatoldgico confiable, posteriormente tomando como base la variedad
histopatolégica, antes del tratamiento se estudia la magnitud del dafio neurologico asi como el estado de
nutricién del paciente. Con éstos elementos se estadifica al mismo con la escala mas aceptada para la
variedad histoldgica, técnicas quirirgicas, radioterapia y muy prometedoras con la inmunoterapia.

Il.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El diagnéstico trans-operatorio tiene influencia directa sobre la decision terapéutica tomada por el
cirujano, por lo que es prioritario conocer la concordancia diagnostica y analizar los factores que influyen
sobre la discordancia diagnostica.

[Il.- JUSTIFICACION.

Conocer la frecuencia de concordancia diagnostica ente el estudio trans-operatorio y el estudio
definitivo en parafina, para separar y analizar la discordancia diagnostica, analizando las causas de la
misma, detectando asi las posibles soluciones en las causas de las desviaciones diagnostica.

IV.- OBJETIVOS.

1.- Conocer el porcentaje de concordancia diagnostica entre el estudio trans-operatorio y el estudio
definitivo en el hospital central sur de alta especialidad.

2.- Conocer el porcentaje de discordancia diagnostica entre el estudio trans-operatorio y el estudio
definitivo en el hospital central sur de alta especialidad.

3.- Analizar las posibles causas de discordancia diagnostica entre el estudio trans-operatorio y el
estudio definitivo en el hospital central sur de alta especialidad.
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V.- HIPOTESIS.

El estudio definitivo por el método de parafina del material fijado en formol conserva las
caracteristicas histologicas por lo que se considera el estandar de oro en el diagnostico histopatolégico, los
artificios causados en el estudio trans-operatorio (congelacion, aplastado, impronta y extendidos) suelen
modificar algunas de las caracteristicas tisulares.

VI.- MATERIAL Y METODOS.

VI. 1.- Tipo y disefio del estudio.
Se realizo estudio observacional, descriptivo, retrospectivo a través de la revision de
casos realizados en el hospital central sur de Pemex.

VI. 2.- Limite temporo-espacial.
La revision de los estudios trans operatorios de tumores del SNC se realizaron en el
Hospital Central Sur de Pemex en el periodo comprendido del 1 de Enero de 1989 al 31 de
Diciembre de 1994,

VI. 3.- Criterios de Seleccion.
A).- Criterios de Inclusion:
Todos los casos incluidos en la libreta de registro de estudios trans- operatorios del
sistema nervioso central.
Todos los casos registrados TO que cuenten con laminillas realizadas durante la
consulta, ademas tengan diagnostico trans-operatorio, material incluido en parafina y
diagnostico final.

B).- Criterios de Exclusion:
Aquellos estudios que no llenen los criterios de inclusion.
Aquellos estudios que el diagnostico haya sido diferido.

C).- Criterios de Eliminacion:
Los casos que no tengan laminilla de corte por congelacion.
Los casos que no tengan diagnostico escrito en la libreta de
estudios trans-operatorios.
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VI. 4.- Universo.
Todos los estudios transoperatorios del sistema nervioso central que realizaron entre 1 de
Enero de 1989 al 31 de Diciembre de 1993, identificando cuales tuvieron estudios trans-
operatorios y cuales fueron del sistema nervioso central.

V1. 5.- Variables del estudio.
1.- NGimero de quirlrgico.
2.- Afio de realizacion.
3.- Nombre del Paciente.
4.- Numero de Ficha del Paciente.
5.- Edad del Paciente.
6.- Sexo del Paciente.
7.- Sitio de la Biopsia.
8.- Diagnéstico Trans-operatorio.
9.- Diagnostico definitivo.

VI. 6.- Instrumento de recoleccion de la informacion.
Se utiliza como fuente de informacién lo siguiente:

Libreta de registro de transoperatorios y libreta de registro de quirtrgicos del
laboratorio de anatomia patolégica.

Archivo de laminillas de casos quirlrgicos y trans-operatorios del laboratorio de
anatomia patoldgica.

Archivo de bloques de parafina de los estudios realizados en el laboratorio de
anatomia patoldgica.

V. 7.- Disefio estadistico.

Se recopilan del los libros del archivo del laboratorio de patologia los casos de biopsias
trans-operatorias del sistema nervioso central en un periodo comprendido del 1 de
enero de 1989 al 31 de diciembre de 1993. Se seleccionaron solo aquellos estudios
que cuentan con registro que pertenecen a lesiones del sistema nervioso central.

Se procedio a la revision de las laminillas de los casos a los que se le realizaron
transoperatorio con cortes por congelacion, comparados con los cortes definitivos en
parafina tefiidos con H. y E. por parte del anatomo-patélogo y médico residente,
seleccionando los casos adecuados que llenaran los criterios de inclusion.

La informacion se recolectd en una libreta concentradora y posteriormente fueron
capturados en base de datos de Excel, en donde se realizd un andlisis de
concordancia de diagnosticos, se separaron los casos discordantes y se analizaron en
forma separada.
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Variables tabuladas:

1.~ Namero de quirdrgico.
2.- Afio de realizacion.
3.- Nombre del Paciente.
4.- Numero de Ficha del Paciente.
5.- Edad del Paciente.
6.- Sexo del Paciente.
7.- Sitio de la Biopsia.
8.- Diagndstico Trans-operatorio.
9.- Diagndstico definitivo.

Vil.- CONSIDERACIONES ETICAS.

El presente estudio es observacional, por lo tanto no representé ningun riesgo para la poblacion; ya
que solo se analizaron las muestras del laboratorio y en ningin momento se interfiere con la
confidencialidad del paciente.

Viil.- RESULTADOS.

En el periodo comprendido del 1 de Enero de 1989 al 31 de Diciembre de 1994, se realizaron 1495
consultas trans-operatorias de todos los servicios del Hospital Central Sur de Alta Especialidad, de los
cuales 176 estudios correspondieron al servicio de Neurocirugia (11%), con localizacion anatomica de 112
casos en la porcion supratentorial, 19 casos fueron de la porcion infra-tentorial y los 45 casos restantes
fueron de otras localizaciones (intra-raquidea, vertebral y filum terminal).

X.- DISCUSION.

La técnica de diagnostico trans-operatorio (TO) es simple y rapida, provee un diagndstico
histopatologico presuntivo inmediato para normar la conducta terapéutica del cirujano. El analisis
retrospectivo ayuda a identificar los problemas técnicos, asi como de localizacion anatomica y diagnostica
con el objeto de incrementar la certeza en la interpretacién del mismo. Para conocer la concordancia
diagnéstica entre el estudio frans-operatorio y el definitivo en cortes de parafina, se analizaron las
consultas del SNC realizadas en el servicio de anatomia patologica en el lapso comprendido de 1989 -
1994, mismas que conformaron un total de 1495 transoperatorios de todos los servicios, siendo solo 176
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casos los que correspondieron al SNC. De los 176 casos 49 % comesponden al sexo masculino y el 51%
corresponden al sexo femenino.

ETO 1989 - 1994

12%

m SNC
m GENERAL

REVISION DE 1495 CASOS

El rango de edad varia desde los 81 afios a 5 afios con una media de 40.91. los casos agrupados
por década de la vida muestran un indice mayor en la 4ta década siendo el 16.77%.

ETO POR DECADAS DE VIDA
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Por regién anatomica el 71.6% comesponde a lesiones supratentoriales, el 11.6% corresponde a
lesiones infratentoriales y 16.8% corresponde a lesiones de neuroeje y otras localizaciones.

LOCALIZACION ANATOMICA

M Supratentoriales

m Infratentoriales

" Neuroeje y Otras
Localizaciones

Hubo concordancia diagndstica en un 88% de los casos, 5 de los estudios fueron diferidos,
correspondiendo a un 3%, resultando 15 los casos que fueron discordantes lo que representd un 9% del
total de los estudios revisados.

Los casos discordantes se agruparon en 3 categorias:
a).- Cambio de diagnostico; que correspondio a un 5.4%
b).- Falso positivo; que correspondié a un 2.4%
¢).- Falso negativo; que llego a ser el 1.2%
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DISCORDANTES

' a) Cambio de Diagnosticos

5.4 %

b) Falsos Positivos

™ C) Falsos Negativos

La concordancia fue similar a la informada por algunas series que mencionan de un 85 a un 100% de
concordancia.

Se revisaron los casos discordantes para identificar las causas de la discordancia y la trascendencia en la
terapéutica: La categoria A no tuvo repercusiones negativas en el tratamiento quirirgico. En la categoria
B el error diagnostico modificé la conducta quirtirgica en 4 pacientes ya que se amplid innecesariamente el
tratamiento quirlrgico. En el caso del grupo C, hubo error de muestreo de la lesion representativa durante
el TO.

El trans-operatorio del Sistema Nervioso Central es complejo y dificil de interpretar, pero se facilita cuando
se conocen previamente los datos clinicos del paciente tales como estudios de imagen y diagnéstico
clinico, asi mismo se llegan a complementar con recursos técnicos de diagndstico histolégico que incluye la
impronta, los extendidos celulares y los cortes por congelacion que aportan datos morfolégicos y
disminuyen la frecuencia del error.
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Xl.- CONCLUSIONES.

De los 1495 estudios fransoperatorios realizados en 5 afios, el 11.7% corresponden al SNC (176 casos).
La concordancia diagnostica entre el ETQ y el diagnostico definitivo en parafina fue del 88%.

Los casos discordantes (12%) se agruparon en 3 categorias:

- Ano tuvo repercusiones negativas en el tratamiento quirtrgico.

- B el error diagnostico modificé la conducta quinirgica en 4 pacientes ya que se amplié
innecesariamente el fratamiento quirargico.-

- C, hubo error de muestreo de la lesion representativa durante el TO.
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