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INTRODUCCION

Los tumores del sistema nervioso central son la neoplasia solida méas frecuente en la
edad pediatrica, gracias a los avances en el tratamiento médico y quirdrgico de estas
patologias se han incrementado en los ultimos afos la sobrevida de estos pacientes lo que
conlleva al desarrollo de secuelas secundarias al tratamiento. Entre las méas frecuentes se
encuentran las endocrinologicas y de estas, en los Ultimos afios ha tomado relevancia la
obesidad y el sindrome metabdlico. El presente trabajo surge ante la necesidad de determinar
la frecuencia de estas complicaciones en esta poblacion en el Hospital Infantil de México
Federico Gémez. El estudio fue transversal descriptivo incluyo 69 pacientes, encontrandose
sobrepeso en 26.1% y obesidad en 21.7% de los pacientes. Se integré sindrome metabdlico en

30% de la poblacién.



ANTECEDENTES

Los tumores del sistema nervioso central (TSNC) son las neoplasias sélidas mas
frecuentes en la edad pediatrica, éstas involucran cerebro y/o médula espinal y se consideran el

cancer infantil mas frecuente después de las neoplasias hematoldgicas. *

En los Estados Unidos (EE.UU.), en base a los datos del Registro Central de Tumores
Cerebrales de los EE.UU. (CBTRUS), la incidencia estimada de TSNC no malignos y malignos
primarios es de 4,5 casos por 100.000 personas-afio para nifios y adolescentes menores de 19
afos de edad. Esto se traduce en alrededor de 3.750 nuevos casos diagnosticados cada afio.
La tasa de supervivencia a cinco afios estimada para todos los tumores primarios del sistema
nervioso central es de aproximadamente 66% en los pacientes menores de 19 afios de edad, lo
gue resulta en cerca de 26.000 nifios que son sobrevivientes de un tumor del SNC en los
EE.UU. En Alemania la incidencia de tumores del SNC en nifios es mas baja con una tasa de
2.6/100.000 nifilos menores de 15 afios de edad en el periodo 1990-1999. En el caso de los
Estados Unidos, la incidencia segin sexo es mayor en hombres que en mujeres con un 4.7
contra 4.3 por 100,000 personas afio, ademas se presenta con mayor frecuencia en paciente de

etnia blanca concentrando el 30% de los casos reportados en ese pais.™

En los principales hospitales de la Ciudad de México (Centro Médico Nacional Siglo XXI
IMSS, Centro Médico Nacional La Raza IMSS, Hospital General de México, Hospital Infantil de
México, Instituto Nacional de Pediatria, Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE)
presentan frecuencia general del 10.9 % al 12%, y una incidencia general de 3.3 a 3.5 casos
por cada 100,000 nifios. Contrario a los adultos, en la edad pediatrica predominan los tumores
infratentoriales (55%) sobre los supratentoriales (45%), excepto en lactantes, en los que
predominan los segundos. Existen notables diferencias raciales y geograficas en la distribucion
de neoplasias del SNC. En Europa y Norteamérica, predominan el astrocitoma vy
meduloblastoma. En Africa y Japén, hay una mayor incidencia de craneofaringiomas y tumores
de la region pineal. El ependimoma es mas frecuente en la India que en cualquier otro pais. En
general el meduloblastoma representa el 20%en promedio de los casos de TSNC en
pacientes menores de 19 afios de edad en la mayoria de las series reportadas, dentro de los

tumores de la regién sellar se incluyen a los craneofaringioma que constituyen el tercer tumor



mas frecuente, seguidos de otros tumores con ubicacién en la region sellar como son los

germinomas y disgerminomas.>®

La localizacion de este tipo de tumores puede condicionar alteraciones endocrinas por
dafio directo o compresion de las estructuras. Entre las complicaciones se encuentran
deficiencia de la hormona del crecimiento (GH), deficiencia de gonadotropinas (FSH y LH),
deficiencia de hormona estimulante del tiroides (TSH) y de hormona adrenocorticotropica
(ACTH) en un estimado de 75, 40, 25 y 25 por ciento de los casos respectivamente. La diabetes
insipida (DI) es frecuente cuando existe dafio sobre la neurohipdfisis, se puede presentar como
consecuencia del procedimiento quirdrgico para la extirpacion de la tumoracion o como
manifestacion del mismo, afectando hasta el 70% de los pacientes con tumores del sistema

nervioso central supraselar.>®

El sobrepeso y la obesidad son otras complicaciones metabdlicas y endocrinoldégicas de
los pacientes con tumores supraselares, en particular craneofarigioma. En la edad pediatrica
se define sobrepeso cuando el paciente se encuentra con un indice de Masa Corporal (IMC)
entre la percentila 85 y la 94 para la edad y sexo y obesidad cuando se encuentra por encima
de la percentila 94. La prevalencia de obesidad en la poblacién sana se ha incrementado en las
Ultimas décadas y en Estados Unidos dentro de la poblacion adolescente, mas del 40%
presentan sobrepeso u obesidad. En pacientes con TSNC, series amplias de pacientes
seguidos a largo plazo, reportan prevalencias entre 38 al 58% de los casos. Otros autores
describen un riesgo cardiovascular aumentado en estos pacientes con presencia de niveles
elevados de colesterol y triglicéridos, colesterol HDL disminuido, resistencia a la insulina, un
IMC mayor a los pacientes con los que fueron comparados ademas de la marcada obesidad

abdominal que presentaban. "®



MARCO TEORICO

Los tumores cerebrales infantiles, son las neoplasias so6lidas mas frecuentes en nifos.
En los principales hospitales de la Ciudad de México (Centro Médico Nacional Siglo XXI IMSS,
Centro Médico Nacional La Raza IMSS, Hospital General de México, Hospital Infantil de México
Federico Gomez, Instituto Nacional de Pediatria, Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del
ISSSTE) reportan una frecuencia general del 10.9 % al 12%, y una incidencia general de 3.3 a
3.5 casos por cada 100,000 nifios. En la edad pediatrica a diferencia de los adultos predominan
los tumores infratentoriales en un 55% a diferencia de los supratentoriales a excepcién de los
lactantes, en los que predominan los segundos. Cada grupo etareo es afectado de diferente
manera dependiendo del tumor y su localizacién. Existen notables diferencias raciales y
geograficas en la distribucion de neoplasias del SNC. En Europa y Norteamérica, predominan el
astrocitoma y el meduloblastoma. En Africa y Japon, hay una mayor incidencia de
craneofaringiomas y tumores de la regién pineal. En cambio, el ependimoma es mas frecuente

en la India que en cualquier otro pais.*?

Como parte de las secuelas que presenta los pacientes con tumoraciones de sistema
nervioso central se encuentran las alteraciones metabdlicas, entre ellas se encuentra la
obesidad, se han propuesto distintas hipotesis que expliquen el mayor riesgo de obesidad en
estos pacientes: como son la perdida de la saciedad por afectacion del ndcleo ventromedial,
disminucién del metabolismo basal, menor actividad fisica, hiperinsulinismo mediado por el
nervio vago y menor actividad simpatica. Bereket en 2011 publica, basado en los consensos del
Congreso Europeo de Obesidad en Estambul, que la obesidad hipotalamica es un tipo de
obesidad que presentan pacientes con dafio a esta glandula secundaria a tumores
hipotaldmicos y/o procedimientos quirtrgicos. Esta definicion se amplié para incluir el desarrollo
de la obesidad después de una variedad de lesiones, incluyendo infecciones intracraneales,
infiltraciones, traumas, problemas vasculares e hidrocefalia, ademas de los defectos funcionales
adquiridos o congénitos en el centro de la homeostasis energética en los nifios. Los
mecanismos patogénicos subyacentes de la obesidad hipotaldmica son complejos y
multifactoriales. La ganancia de peso, se puede producir por dafio en el hipotalamo en su
nucleo ventromedial, que conduce a un estado de hiperfagia y una tasa metabélica mas baja
en reposo, desequilibrio autonémico, alteracion hormonal como déficit de hormona de

crecimiento, gonadotropinas y deficiencia de la hormona estimulante de la tiroides,



hipomovilidad, y el insomnio. Estudios experimentales han mostrado relacion entre la
hiperfagia, hiperinsulinemia, y el aumento de peso con lesiones del hipotalamo
ventromedial(HVM) como consecuencia de la afeccibn secundaria por el procedimiento
quirargico. Sefiales vagales y hormonales (grelina, insulina, y leptina) se generan desde el
higado, intestino, pancreas y el tejido adiposo. Estas sefiales se interpretan en el hipotdlamo
ventromedial y sefiales eferentes de esta zona, a su vez estimulan o bien el sistema nervioso
simpatico que gastar energia mediante la activacién de los receptores B-adrenérgicos vy
aumentar la lipdlisis, el calor y la actividad fisica; o el sistema nervioso parasimpatico (nervio
vago) para aumentar la secrecion de insulina, con la adipogénesis resultante y el
almacenamiento de energia. Cuando una lesiéon del hipotdlamo ventromedial se produce por el
tumor en si, la reseccion radical, terapia intratumoral o dosis altas de radioterapia craneal,
provoca una alteracion en la regulacién de las células B (desequilibrio autonémico), lo que lleva
a una hipersecrecion de insulina, aumento de peso y resistencia a la insulina. Este fenomeno
puede ser suprimido por la vagotomia, asi como revertido por la administracion de octre6tido,

que previene la hipersecrecion de insulina.”™*®

La obesidad en es estos pacientes se ha asociado factores de riesgo cardiovasculares
como es el Sindrome Metabdlico (SM). El sindrome metabdlico es un conjunto de factores de
riesgo que incluyen obesidad central, hipertension arterial colesterol HDL bajo, alteracién en la
glucosa e hipertrigliceridemia, que incrementa el riesgo de enfermedades crénicas como
Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2). El sindrome metabdlico fue descrito por primera vez en 1988 por
Reaven y colaboradores (en un primer momento llamado Sindrome X). Existen diversos
criterios diagnésticos en adultos y no se ha llegado a un consenso y la poblacién pediatrica no

es la excepcion.** 17,



CRITERIOS DE DIAGNOSTICO SEGUN LA OMS 1999

Presencia de diabetes mellitus, glucemia basal alterada,
intolerancia glucidica o insulinorresistencia (captacidn de
glucosa < 25% tras clamp euglucémico-hiperinsulinémico)
Ademds, 2 o mas de estos factores:
indice masa corporal = 30 vio indice cintura-cadera
= 0,9 {varones) o > 0,85 (mujeres)

Triglicéridos = 150 mg/dl y/lo cHDL < 35 mgfd] (varones)
o < 39 mg/dl (mujeres)

Presitn arterial = 140/90 mmHg

Microalbuminuria = 20 pgfmin o albimina/creatinina
= 30 mglg

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO SEGUN

ENDOCRINOLOGOS CLINICOS (AACE)

Historia clinica
Diagndstico de enfermedad cardiovascular, hipertensidn
arterial, ovario poliguistico, higado graso no aleohélico
0 acantosis Higricans
Historia familiar de diabetes tipo 2, hipertensidn arterial
o enfermedad cardievascular
Historia de diabetes gestacional o intolerancia glucidica
Etnia no caucdsica
Estilo de vida sedentaria
Edad = 40 afios
Parimetros alterados:
Indice de masa corporal 2 25 vfo cintura > 102 cm
(varones) u 88 cm {mujeres)
Triglicéridos > 150 mg;'dly‘3
cHDL < 40 me/dl (varones) o 50 mg/d] {mujeres)
Presidm arterial > 130/85 mmHg
Glucemia basal: 110-125 mg/dl o glucemia a las 2 h tras
sobrecarga oral de glucosa: 140-200 meg/fd] (se excluve
diabetes)

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO ATP IIl 2001

Presencia de 3 o méds de estos factores:
Perimetro de cintura > 102 cm (varones) o > 88 cm
[ mujeres)
Triglicéridos 2 150 mg/d]
cHDL < 40 mgid] (varones) o < 30 me/dl (mujeres)
Presién arterial = 130/85 mmHg
Glucemia basal = 110 mg/d]

ASOCIACION  AMERICANA
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CRITERIOS DIAGNOSTICOS SEGUN FEDERACION INTERNACIONAL DE DIABETES (IDF)

Obesidad central (definida por perimetro de cintura 294 em
para varones europeos y 2 80 cim para mujeres europeas)*
Ademis, 2 0 més de los siguientes factores:
Triglicéridos = 150 meg/dl o tratamiento especifico de esta
alteracidn lipidica
cHDL < 40 mgidl (varones) o < 30 mg/dl (mujeres)
o tratamiento especifico para esta alteracién lipidica
Presidn arterial sistdlica = 130 mmHg o presidn arterial
diastélica = 85 mmHg o tratamiento de hipertension
diagnosticada previamente
Glucemia basal = 100 mg /dl o diabetes tipo 2
diagnosticada previamente

La prevalencia de sindrome metabdlico en la infancia se incrementa en los nifios y
adolescentes obesos. Se reportan estudios que abordaron pacientes en edad pediatrica e con
obesidad moderada entre los 4 y los 18 afios, se observa un 18% con sindrome metabdlico
(aplicando los criterios de Cook) y un 35% de resistencia a la insulina. En adolescentes de
Estados Unidos, entre los 12 y los 19 afios, que participaron en el NHAES Il observaron una
prevalencia de sindrome metabdlico del 4.2% siendo un 28.7% en aquellos adolescentes
obesos y de un 6.1% en los pacientes que tenian sobrepeso. Los criterios diagnésticos del
sindrome metabdlico son clinicos y bioquimicos, su etiologia es multifactorial desempefiando la
genética y el estilo de vida un papel fundamental. Se han realizado diversos intentos para
definir sindrome metabdlico en la edad pediatrica con valores similares a los pacientes adultos.
La dificultad para concretar una definicion universal o ampliamente aceptada para este grupo
etareo incluye, la falta de valores normativos que pueda aplicarse en todo el mundo, en
diferentes etnias, el uso de valores normativos Unicos para las diferentes etapas pediatricas,

han sido los impedimentos para estandarizar los criterios.*’??

Una de las clasificaciones mas usadas para definir sindrome metabdlico son los criterios
de Cook modificados. Se cuenta con otras propuestas de definiciones como la del grupo de
consenso de la International Diabetes Federation, ha postulado una definicion de sindrome
metabdlico en la infancia y la adolescencia de facil aplicacion clinica. De acuerdo con estos
criterios no se puede diagnosticar sindrome metabdlico en los menores de seis afios, se tiene
gue cumplir con la condicién de presentar obesidad abdominal, pero se sugiere seguimiento

estricto en funcién de antecedentes familiares.'’ %
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CUADRO COMPARATIVO DE DIFERENTES PROPUESTAS DE CRITERIOS DIAGNOTICOS
DE SINDROME METABOLICO EN PEDIATRIA

Factores de Riesgo Adultos' | Cook? De Ferranti® | Cruz* Weiss® Ford® Jolliffe”

Obesidad abdominal =227

Cintura (cm) >p90 =p75 >p 90 Score IMC |>=p 90

Hombres > 102 (NHANES 1I1) (NHANES 1II) (NHANES Ill) | NHANES I1l)

Mujeres > 88 =p92

>p72
TG (ma/dL) >150 >110 >100 >p 90 =~p95 =110 >p 89
(NCEP) (NHANES Il) | (NGHS) (NCEP)

C-HDL (mg/dL) Hombres

Mujeres <40 <40 <45 <p10 <pb5 <40 <p26
<50 <40 <50 <p10 <pb5 <40 <p43

(NHANES ll) | (NGHS)

PA (mmHg) >130/85 >p90 >p90 >p90 >p95 >p 90 ~130/85

Hombres (PAS/PAD) (NHBPEP) (NHBPEP) | (NHBPEP) | (NHBPEP) < p92/97

Mujeres (PAS/PAD) < p 93/99

Glucemia en ayunas =110 =110 =110 =110 =110 =110, =100

(mg/dL) =100

TG = triglicéridos, C-HDL = colesteral de lipoproteinas de alta densidad, PA = presion arterial PAS = presion arterial sistdlica, PAD = presion arterial diastolica.
"JAMA 2001; 285.7486; 2Cook S, Arch Padiatr Adolesc Med 2003; 157: 821, *De Ferranti S. Circulation 2004;110: 2494-2497, *Cruz ML. J Ciin Endocrino! Metab
2004; 89,108-113, *Weiss R. N Engl J Med 2004; 350, 2362-2374, °Ford ES. Diabetes Care 2005; 26: 878-81, "Jolliffe C. JAm Coll Cardiol 2007 49: 891-898.

Para este estudio se utiliz6 una propuesta del Hospital Infantii de México Federico
GOmez para el diagnostico de sindrome metabdlico en edad pediatrica, en donde se utilizan
los parametros de glucosa de la IDF ya que una glucosa mayor o igual a 100mg/dL representa
una alteracibn en metabolismo de los carbohidratos. Las percentiles de circunferencia de
cadera se tomaron de Fernandez y colaboradores de un estudio publicado en 2004 en donde
se evalla a la poblacién pediatrica México-americana y determino que una medicién igual o
mayor a la percentila 75 representa factor de riesgo cardiovascular para el paciente. Las
percentilas para la tension arterial se tomaron del estudio Task Force realizado en 2004 donde
establece los valores maximos de tension arterial sistolica y diastdlica segun talla y edad,
siendo estas el punto de corte para diagnosticar hipertension arterial en la edad pediatrica. Los
niveles de triglicéridos y HDL se basaron en lo publicado en el NHANES Il donde se establece

los limites por edad tanto de triglicéridos como colesterol HDL.
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Criteris para sindrome metabdlico en poblacion pediatrca

Circunferencia de cintura P78 Fernandez et al
Presion arterial P90 Task Force
HOL ¢Ph NHANES Il
Tiigicérdos 'F NHANES Il
Glucosa en ayuno > 100 mgleL ADA

Cook S, Weitzman M, Auinger P, Nguyen M, Dietz WH. Prevalence of a metabolic syndrome phenotype in adolescents: fi ndings from the third National Health and Nutrition Examination Survey, 1988-1994. Arch
PediatrAdolesc Med 2003; 157: 821-827.
Fernandez JR, Redden D, Pietrobelli A, Allison DB. Waist circumference percentiles in nationally representative samples of African-American, European-American, and Mexican-American children and
adolescents. J Pediatr 2004;145:439-444.
Lobstein T, Baur L, Uauy R; IASO International Obesity Task Force. Obesity in children and young people: a crisis in public health. Obes Rev. 2004 May; 5 Suppl 1: 4-104. Alberti KGMM, Zimmet PZ, Shaw JE.

The metabolic syndrome— a new world-wide definition from the International Diabetes Federation Consensus. Lancet 2005; 366: 1059-1062.

Todos los criterios son de suma importancia para el diagnostico, pero se ha observado
qgue la presencia de sindrome metabdlico aumenta 17 veces en presencia de obesidad
abdominal. Varios estudios epidemioldgicos muestran relacion de la adiposidad abdominal con
el mayor riesgo de sindrome metabdlico en la nifiez y la adolescencia, algunas propuestas de
criterios diagndsticos sugieren que no se puede integrar sindrome metabdlico sin obesidad

abdominal. ??

En 2004 un estudio realizado en Australia con 15 pacientes con craneofaringioma
mostré que el 80% presentaban obesidad y sobretodo obesidad abdominal y mayor riesgo de
sm.*

Adams y col en ese mismo afio estudiaron a pacientes con hipopituitarismo secundario a
dafio hipotalamico y observaron una frecuencia importante de obesidad central, datos de
resistencia a la insulina como acantosis nigrincans e hiperfagia. Concluyeron que los pacientes
con lesion hipotalamica y / o enfermedad de la hipdfisis estan en riesgo de aumento excesivo

de peso, intolerancia a la glucosa y la dislipidemia.**



14

En 2007 se realiz6 en Japon un seguimiento a 23 pacientes por un afio posterior a la
extirpacion quirdrgica de craneofaringioma. El 50% presento obesidad central y durante el
seguimiento cuatro pacientes presentaron hipercolesterolemia y dos hipertrigliceridemia,
ademas 7 presentaron alteracion en el HOMA y de ellos uno presento alteracién en los niveles

de glucosa.?®

Mong y colaboradores realizan en 2008 una asociacion de la terapia de tratamiento del
craneofaringioma y el riesgo cardiovascular realizando seguimiento a un total de 12 pacientes;
al inicio uno era obeso, en los pacientes sobrevivientes en seguimiento del estudio se reporta
una incidencia de obesidad similar a otros estudios.?®Pietila en 2009 publica un estudio donde
expone la obesidad y alteraciones metabdlicas como cambios comunes en pacientes
sobrevivientes de tumores cerebrales, el estudio incluy6 a 52 pacientes con una edad promedio
de 14 afios. Con los hallazgos de que 35% de sus pacientes cursaban con sobrepeso u
obesidad, ademas el 21% presentaba obesidad central, esto asociado a dafio hipotalamico e
hipofisiario, secundario a cirugia o radiacién. Presentaron 13 de ellos hipercolesterolemia, 14
cursaron con LDL baja, 4 con sindrome metabdlico y 2 con hiperinsulinismo, concluyendo que
la obesidad, el sobrepeso, dislipidemias, hipertensién y sindrome metabdlico son comunes en

pacientes pediatricos sobrevivientes a tumores del sistema nervioso central.?’

Simoneau y colaboradores realizaron en pacientes con craneofaringioma y pacientes
sanos con indices de masa corporal similares, observando que los pacientes con
craneofaringioma tienen mayor riesgo de presentar sindrome metabdélico, hiperinsulinismo e

intolerancia a la glucosa, que el grupo control con indice de masa corporal similar.?

En 2011 se reportan hallazgos similares a los descritos por Simoneau en 12 pacientes
post operados de refeccion de craneofaringioma con controles sanos en IMC similares. La
ganancia ponderal fue mayor en los pacientes post operados e hicieron obesidad central
importante secundariamente a un dafio hipotalamico y las variables metabdélicas alteradas con
mayor frecuencia de SM en comparacion a los controles sanos. Este mismo afio Rosenfeld y
colaboradores publican una revision de casos de nifios y adolescentes con craneofaringioma y
obesidad hipotalamica, se valoraron 24 casos en menores de 18 afios. Al momento del
diagnostico el 38% de los pacientes tiene sobrepeso u obesidad sin embargo en su Ultima
valoracion el 53% de ellos presenta sobrepeso y obesidad y solamente el 25% de los pacientes
tenian indices de masa corporal adecuados. Se asocio a la obesidad con un alto riesgo de

mortalidad, con predominio en el grupo de nativos americanos. También en 2014 se publica un
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estudio de Glemes donde se concuerda con las alteraciones metabdlicas que presentan estos

pacientes.?*3*

Shanitinun (2014) realizé un estudio retrospectivo incluyendo a 139 pacientes pos
operado de tumoraciones del sistema nervioso central encontrado alteraciones metabolicas
(dislipidemia) en 44 pacientes y el 15% de estos pacientes presentaban sindrome

metabélico.®
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los tumores del sistema nervioso central son las neoplasias sélidas mas frecuentes en
nifios, y el tratamiento de los mismo es primordialmente quirargico o por radiocirugia, esta
dltima en los casos con localizaciones de dificil acceso para la cirugia convencional, por lo
anterior es de esperar un porcentaje importante de paciente con patologia endocrinolégica
por la presencia de la neoplasia 0 como consecuencia de su tratamiento, no se sabe la
frecuencia de obesidad de origen hipotalamica en nifios pos operados de tumores del sistema

nervioso central y la frecuencia de sindrome metabdlico asociado.

El Hospital Infantil de México Federico Gomez es un centro de referencia de pacientes
con neoplasias en el sistema nervioso central en la edad pediatrica donde se realizan alrededor

de 40 craneotomias al afio para reseccion de tumores del sistema nervioso central.

Sin embargo no se dispone con informaciéon acerca de la frecuencia de alteraciones
metabodlicas como obesidad y Sindrome Metabdlico que pueden llevar a mayor morbi-

mortalidad de estos pacientes.
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JUSTIFICACION

Las tumoraciones del sistema nervioso central en edad pediatrica presentan dentro de
sus complicaciones alteraciones metabodlicas que confieren riesgo cardiovascular, dentro de
estas se encuentran la obesidad que asociada a dislipidemia, alteracion de la tolerancia a los
carbohidratos incremento de la circunferencia abdominal integran el sindrome metabdlico, sin
embargo no se cuenta datos de la frecuencia obesidad y sindrome metabdlico en este grupo
de pacientes. Al saber la frecuencia de obesidad y SM, podran establecerse programas para
que se les dé un manejo de manera integral con el fin de evitar los efectos deletéreos de la
obesidad, impactando en la disminucion del riesgo cardiovascular y otras enfermedades
cronicas degenerativas como es el caso de la Diabetes Mellitus tipo 2.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la frecuencia de obesidad y sindrome metabdlico en pacientes pediatricos post
operados de tumores del sistema nervioso central en el Hospital Infantil de México Federico

Goémez?

18
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

» Describir la frecuencia de obesidad en pacientes post operados de tumores del sistema

nervioso central

» Describir la frecuencia de Sindrome Metabdlico en los pacientes con tumores de

Sistema Nervioso central

OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Describir el tipo de tumor del Sistema Nerviosos Central més frecuentemente asociado a
obesidad y sindrome metabdlico.

> Describir el perfil metabdlico en pacientes con TSNC.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO DE ESTUDIO:

Transversal, descriptivo.

DEFINICION DE UNIVERSO:

Expedientes de pacientes post operados de tumores del Sistema Nervioso Central que
acudan a la Hospital Infantil de México Federico Gémez en el periodo enero de 2010 y el 30 de
marzo de 2014.

CRITERIOS DE INCLUSION:
» Pacientes postoperados de alguna Tumoracion del sistema nerviosos central
» Ambos sexos.

> Edad de 2-17 ainos.

CRITERIOS DE EXCLUSION:
» Obesidad previa al diagndstico de la tumoracion del sistema nervioso central.

» Endocrinopatia previa al diagndstico de TSNC.

ANALISIS ESTADISTICO
Estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y dispersion.

Se analizaron los datos en paquete estadistico SPSS V 16.0
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DESCRIPCION DE VARIABLES

Variables:
Tipo de tumor del Sistema Nervioso Central.

Definicion operacional: Reporte validado por el servicio de patologia clinica con el diagnostico

histologico de la lesién tumoral.

Escala: Nominal. Policotomica. Unidad de mediciéon: meduloblastoma, germinoma, astrocitoma,

craneofaringioma, paraganglioma, ependimoma, glioblastoma, glioma de tallo.

Peso.

Definicién operacional: parametro antropométrico que valora el estado nutricional del organismo

determinado mediante bascula de pie y aproximado a la décima de kilogramo mas préxima.
Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicion: kilogramos.
Talla.

Definicion operacional: pardmetro antropométrico, que indica la estatura del organismo
mediante estadimetro o cinta métrica desde el vértice de la cabeza hasta la planta del pie.

Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicién: centimetros
Circunferencia abdominal.

Definicibn operacional: parametro antropométrico. Se efectia midiendo a una distancia
intermedia entre el borde inferior de la Gltima costilla y la cresta iliaca en un plano horizontal. Se

realiza con cinta métrica graduada.
Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicién: centimetros.
Tension Arterial.

Definicion operacional: presion que ejerce la sangre contra las paredes de las arterias para

vencer las resistencias periféricas. Esta medida se expresa en milimetros de mercurio.

Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicién: milimetros de mercurio.
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Glucosa sérica.

Definicion operacional: Medida de concentracién de glucosa libre en plasma sanguineo se mide
en milimoles por litro 0 en miligramos por decilitro, a través de una muestra de sangre obtenida

por puncién y procesada por un laboratorio.
Escala: Cuantitativa, continua. Unidad de medicién: miligramos/decilitro
indice de masa corporal.

Definicion operacional medida de asociacion entre el peso y la talla de un individuo. El valor
obtenido no es constante, varia con la edad el sexo y el género que valora el estado nutricional

del organismo.
Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicion: kg/m?
Estado nutricional.

Definicién operacional: Interpretacion del IMC. Peso normal: medicidon que se encuentra entre la
percentila 10 y 84. Sobrepeso: medicion superior a la percentila 85 y debajo de la percentila 94.
Obesidad: medicion superior a la percentila 95. Obesidad mérbida mayor de la percentila 99.

Escala: ordinal. Unidad de medicién: normal, sobrepeso y obesidad.
Colesterol HDL.

Definicibn operacional: Tipo de lipoproteina encargada de transportar el colesterol desde
diferentes partes del cuerpo hacia el higado, se determinan con una prueba de laboratorio
clinico que se realiza en el suero sanguineo. La medicion se reporta en miligramos/decilitro
(mg/dL).

Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicion: mg/dl
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Triglicéridos.

Definicién operacional: Son un tipo de lipidos formados por una molécula de glicerol esterificado
con tres &cidos grasos, que suelen ser distintos. Son el lipido mas comun en el cuerpo, sus
niveles se miden con una prueba de laboratorio clinico en suero sanguineo. La medicién se

reporta en miligramos/decilitro (mg/dL).
Escala: cuantitativa continua. Unidad de medicion: mg/dL.
Sindrome Metabolico.

Definicion operacional: Conjunto de factores de riesgo en un mismo individuo que aumentan su
probabilidad de padecer enfermedad cardiovascular o diabetes mellitus. Deben encontrase al
menos tres de los siguientes criterios para integrar sindrome metabdlico. Se usaran criterios
sugeridos por el servicio de endocrinologia del Hospital Infantil de México Federico Gomez:
circunferencia de cintura >p75 para edad y sexo, tensioén arterial > p90 para sexo, edad y talla,
colesterol HDL <5 para sexo y edad, triglicéridos >p 90 para sexo y edad, glucosa en ayuno

>100mg/dl para ambos sexos.

Escala: cuantitativa dicotdbmica. Unidad de medicién: presente/ausente.
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 69 pacientes, de los cuales un 50.3% fueron hombres. La
media de edad fue 9.44+3.8 afios. Los tumores mas frecuentes fueron los astrocitomas y los
craneofaringiomas en 23% de los casos, seguidos de los meduloblastomas 20%, germinoma
18%, ependimoma 5%, glioblastoma 4% y glioma de tallo 2%. (Ver tabla 1y 2)

Respecto al estado nutricional de los pacientes, se encontro al 52.2% dentro de rangos
normales, con IMC dentro de las percentilas 10-84 para la edad y sexo de acuerdo a las
graficas de la CDC. 26.1% con sobrepeso y 21.7% tenian obesidad.

De los pacientes con meduloblastoma, el 20% presentaron sobrepeso sin reportar
obesidad. En craneofaringioma el 18% presentaron sobrepeso y 50% obesidad. Para
astrocitoma un 25% presento sobrepeso y un 18% obesidad. Con respecto al ependimoma y el
glioblastoma, en el primero se reporté sobrepeso en 25% Yy en el segundo en el 33%, sin
reportarse obesidad en ningun caso. (Ver tabla 2)

Dentro de las alteraciones bioquimicas y antropométricas del sindrome metabdlico, se
encontraron medianas para los pardmetros de: circunferencia de cadera de 69 cm, glucosa de

78mg/dl, colesterol-HDL 43mg/dl, triglicéridos 100mg/dl y tension arterial de 90/60mmHg.

Se mostraron como las variables mas frecuentes para la integracion de sindrome
metabdlico, la circunferencia de cintura por arriba de la percentila 75 para la edad y sexo,
triglicéridos arriba de la percentila 90, asi como alteracién del estado nutricional con sobrepeso

u obesidad.

Las medianas de las variables metabdlicas fueron las siguientes. Glucosa sérica
78mg/dL, triglicéridos 100mg/dL, Colesterol HDL 43mg/dL, circunferencia de cintura 69cm,
tension arterial sistélica 90mmHg y tension arterial diast6lica 60mmHg. Un total de 6 pacientes
(8%) presentaban ya alteracion en el metabolismo de los carbohidratos, 27 pacientes (39%)
presentar hipertrigliceridemia, con colesterol HDL menor a la percentila 5 se encontraron 13
pacientes 18%, circunferencia de cadera mayor a la percentila 75 para la edad 28 pacientes

(40%) e hipertension arterial en 1 paciente (1%).(ver tabla 3-4)

Los pacientes con TSNC el 30% tenian SM. El craneofaringioma fue el tumor con mayor
frecuencia de SM en un 68% de los pacientes, continua en frecuencia de presentacion de

sindrome metabdlico el germinoma con 61%, el 33% de los pacientes con glioblastoma



25

presentaron sindrome metabdlico, con diagnostico de astrocitoma el 12.5% de los pacientes lo

presentaron y en un 7% en el caso de meduloblastoma.

No se integré sindrome metabdlico en pacientes con estado nutricional normal, de los
pacientes con sobrepeso en el 55% se integré sindrome metabdlico y de los pacientes con
obesidad en el 73% de ellos.

En cuanto a los criterios metabdlicos y de circunferencia de cadera, los pacientes con
meduloblastoma un 7% presento uno de estos criterios de sindrome metabdlico en tanto que
un 21% presento 2 criterios. Con el germinoma un 15% presento un criterio, un 15% dos
criterios y un 38% presentaron 3 criterios; para el astrocitoma un 6% presento un criterio, un
25% dos criterios, con el craneofaringioma un 25% de los pacientes presento un criterio, 6%
dos criterios y un 37% tres criterios. Paraganglioma con 100% de los pacientes un criterio,
ependimoma 25% un criterio y con el glioblastoma 66% presento un criterio y un 33% con 3

criterios.

En un analisis mas detallado entre la variable de SM y el tipo de tumor no se

encontraron diferencias significativas
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DISCUSION

En este estudio se encuentra que el Craneofaringioma y el germinoma, por su ubicacion
supraselar, son las tumoraciones mas frecuentes asociadas a desarrollo de sobrepeso y
obesidad en este grupo de pacientes, asi como su asociacion al desarrollo de sindrome
metabdlico similar a lo reportado por Taylor y colaboradores. Concuerda con lo descrito por
Rosenfeld y Guemez en estudios recientes donde pacientes con diagnéstico de
craneofaringioma presentan obesidad entre un 32 a un 58% de los pacientes sobrevivientes a
esta patologia, en este estudio se encontré en 50% de los pacientes con este tipo de neoplasia.
Lamas en su estudio de pacientes con craneofaringioma, 25% presentaron sobrepeso; en este
caso, también 25% de los pacientes con este tipo de tumoracioén la presentaron. En este grupo
de pacientes no se puede descartar lesiones hipotalamicas secundarias al tratamiento de la
neoplasia como causa del desarrollo de obesidad.

Las variables que mas se asociaron al sindrome metabdlico en esta revision, ademas
del sobrepeso u obesidad fueron las alteraciones de los niveles de triglicéridos, la circunferencia

de cintura.

Un hallazgo a destacar es la poca coincidencia con la literatura del desarrollo de
hipertension arterial en este grupo de pacientes, siendo que en otras revisiones se encuentra
en 20% de los pacientes.

Se concuerda con la literatura sobre la alteracién de los niveles de triglicéridos en este
grupo de pacientes, reportandose en un 39% de nuestros pacientes y en otras series hasta en
69%.
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CONCLUSION

Las tumoraciones del sistema nervioso central son la neoplasia sélida mas frecuente
dentro de la edad pediatrica. Una parte importante de los pacientes con este tipo de neoplasias
sobreviven gracias al mejor acceso a los servicio de salud, ademés de los avances en su
tratamiento. Desafortunadamente esta sobrevivencia va acompafada del desarrollo de
secuelas como consecuencia del tratamiento, en el caso de los pacientes con tumoraciones
supraselares, las secuelas endocrino-metabdlicas son muy frecuentes, la obesidad es sin duda
una de las que empeorara en la mayoria de los casos si no se toman la medidas adecuadas
para su control, afectando su calidad de vida y esperanza de vida, condicionando en el futuro

del paciente un riesgo cardiovascular aumentado y el desarrollo de sindrome metabdlico.

Se requiere realizar un estudio prospectivo para dar seguimiento a la evolucién de los
cambios metabdlicos de los pacientes durante su tratamiento y vigilancia; se deberia incluir en
ese seguimiento, pruebas de resistencia a la insulina como el indice de HOMA, asi como

niveles de insulina.

En conclusion los resultados de nuestro estudio reflejan frecuencias similares en
cuanto a sobrepeso, obesidad y sindrome metabdlico en una poblacién prosperada de
tumoraciones del sistema nervioso central con respecto a la literatura, no asi, en la frecuencia
de hipertension arterial sistémica y de resistencia a la insulina, en la que nuestra poblacion se

encontré en menor cantidad.

Seria un acierto la realizacion de nuevos estudios para aprovechar el amplio campo

clinico con el que contamos.
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ANEXOS

GRAFICA 1. ESTADO NUTRICIONAL DE PACIENTES POSPERADOS DE TUMORES DEL
SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.

ESTADO NUTRICIONAL
M ESTADO NUTRICIONAL
69
36
18 15
Normal Sobrepeso Obesidad Total

TABLA 1 ESTADO NUTRICIONAL Y SINDROME METABOLICO SEGUN EL TIPO DE TUMOR.

ESTADO
NUTRICIONAL

SINDROME
TUMOR FRECUENCIA  NORMAL  SOBREPESO OBESIDAD METABOLICO
MEDULOBLASTOMA 14 11(78%) 3(21%) 0(0%) 1(7%)
GERMINOMA 13 3(23%) 6(46%) 4(30%) 8(61%)
ASTROCITOMA 16 9(56%) 4(25%) 3(18%) 2(12.5%)
CRANEOFARINGIOMA 16 5(31%) 3(18%) 8(50%) 11(68%)
PARAGANGLIOMA 1 1(100%) 0(0%) 0(0%) 0(0%)
EPDENDIMOMA 4 3(75%) 1(0%) 0(0%) 0(0%)
GLIOBLASTOMA 3 2(66%) 1(33%) 0(0%) 1(33%)
GLIOMA DE TALLO 2 2(100%) 0(0%) 0(0%) 0(0%)
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TABLA 2. PARAMETROS BIOQUIMICOS Y CIRCUNFERENCIA DE CADERA

TRIGLICERIDOS CIRCUNFERENCIA TAS TAD  GLUCOSA COLESTEROL

mg/dL ™M mmHg mmHg mg/dL HDL mg/dL
Vediana 100° 6 7| | .75 432
(40-208)° (45-110)° 1087  78)° (57-134)" (27-51)°

a Medianas. b Rangos minimos y maximos

TABLA 3. FRECUENCIA DE ALTERACION DE VALORES BIOQUIMICOS Y CIRCUFERENCIA DE CADERA DE
PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO.

VARIABLE n=69 Porcentaje

Glucosa > 100mg/dL 6 8.7%
Triglicéridos> P90 27 39.1
Colesterol HDL <P5 13 18.8
Circunferencia >P75 28 40.1
Tension arterial>P90 1 1.4

Sindromemetabdlico 21 30.4
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TABLA 4 FRECUENCIA DE TUMORES, ESTADO NUTRICIONAL , ALTERACIONES BIOQUIMICAS Y SINDROME

METABOLICO.

.
TUMOR FRECUENCIA N SP OB TG>P90 CC>P75 GLU>100 HDL<P5 >P90 SM
MEDULOBLASTOMA 14 11 3 0 7% 28% 0% 31% 0% 1
GERMINOMA 13 3 6 4 69% 53% 0% 38% 0% 8
ASTROCITOMA 16 9 4 3 25% 25% 6% 0% 0% 2
CRANEOFARINGIOMA 16 5 3 8 68% 68% 31% 25% 0% 11
PARAGANGLIOMA 1 1 0 0 0% 0% 0% 100% 0 0
EPENDIMOMA 4 3 1 0 0% 25% 0% 0% 0% O
GLIOBLASTOMA 3 2 1 0 66% 33% 0% 0% 33% 1
GLIOMA DE TALLO 2 2 0 0 0% 0% 0% 0% 0% O

N: normal, SP: sobrepeso, OB: obesidad, TG: trigliceridos, CC: circunferencia de cadera, Glu: glucosa, TA:

tension arterial. SM: sindrome metabolico.



TABLA 5. PORCENTAJE DE PACIENTES CON CRITERIOS POSITIVOS PARA SINDROME
METABOLICO SEGUN TIPO DE TUMORACION

1Criterio 2 criterios 3criterios 4 criterios 5 criterios

MEDULOBLASTOMA 7% 21% 0 0 0
GERMINOMA 15% 15% 38% 0 0
ASTROCITOMA 6% 25% 0 0 0
CRANEOFARINGIOMA 25% 6% 37% 0 0
PARAGANGLIOMA 100% 0 0 0 0
EPENDIMOMA 25% 0 0 0 0
GLIOBLASTOMA 66% 0 33% 0 0
GLIOMA DE TALLO 0 0 0 0 0
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