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Introduccidn y objetivos:

La imagen en RM es esencial en el diagnostico y evaluacion de tumores cerebelosos en nifios, pero
ofrece limitada informacion para la estirpe y grado tumoral, frecuentemente esta lejos de ser un
estudio de diagnostico definitivo, rol reservado a la histologia. Un adecuado diagndstico
preoperatorio es necesario en pacientes con neoplasias cerebelosas, particularmente en las mas
comunes de esta topografia y grupo de edad, astrocitomas pilociticos juveniles (APJ) y
meduloblastomas. El diagnostico preciso puntualiza la necesidad para la toma de decisiones
terapéuticas, debido a que estos presentan diferente evolucion y prondstico. La difusion por RM es
una técnica de imagen que proporciona contraste de imagenes basado en el movimiento molecular
del agua entre las células del tejido cerebral. El calculo del valor del coeficiente de difusion aparente
(CDA) que se generan de la difusion, ayuda a diferenciar los volimenes relativos de difusion del
agua a nivel intracelular o extracelular del tejido estudiado. EL CDA ayuda a realizar distincion entre
numerosas lesiones cerebrales. Los valores de CDA en tumores cerebelosos depende
primordialmente de la celularidad del tumor y sus areas nucleares, por lo que hay correlacion entre
los valores y el grado de malignidad. Las diferencias celulares entre las diferentes neoplasias
cerebelosas parecen ser significativas, particularmente entre APJ y meduloblastomas.

El objetivo es el establecer los valores de CDA en los diferentes tumores cerebelosos pediatricos
que se presentaron en el INP, con la hipétesis de que estos valores de CDA permiten la
diferenciacion de los diferentes tipos especificos tumorales.

Materiales y métodos:

Estudio retrospectivo. Incluimos 38 pacientes del INP, con tumor cerebeloso y diagnostico
histopatoldgico, a los que se les realizé estudio de resonancia magnética con secuencia ponderada
en difusion y medicion del CDA.

Resultados:

En difusion se observa hiperintensidad de las lesiones que correlacionan con los valores menores de
CDA, especificamente meduloblastomas. Los valores de CDA fueron significativamente mayores en
ependimomas que los meduloblastomas.

Conclusiones:

Difusion y CDA se puede utilizar como una herramienta diagndstica para diferenciar a los tumores
cerebelosos de acuerdo al grado de celularidad. Los meduloblastomas tuvieron el menor CDA en
comparacion a los ependimomas. Sugerimos el uso de RM con difusion y medicién de CDA en todos
casos con tumor cerebelosos. De gran utilidad para la toma de decisiones terapéuticas.



ANTECEDENTES.

La difusién por resonancia: La base fisica de las imagenes potenciadas en difusion radica en la
sensibilidad natural de la secuencia de contraste de fase para captar y cuantificar el movimiento de
las moléculas de agua. EI movimiento descrito es aleatorio y se conoce con el nombre de
«browniano». Las moléculas que experimentan este tipo de desplazamiento describen una ruta
caotica por los choques continuos con las particulas de su entorno y su velocidad es proporcional a

la temperatura del sistema.10

Pese a que el desplazamiento inducido por una sola molécula no resulta apreciable, el choque de un
gran numero de ellas si produce un desplazamiento significativo y cuantificable. Aunque de
naturaleza caotica, es posible calcular la distancia recorrida por la particula en un tiempo dado
mediante la relacién R = V' 6 Dr, donde D es el coeficiente de difusion de la molécula dependiente de
la temperatura y t el intervalo de tiempo durante el cual la particula se desplaza. En los tejidos
bioldgicos, el coeficiente de difusion no es la Gnica causa del movimiento molecular, ya que la micro-
circulacion sanguinea en la red de perfusion capilar contribuye aumentando la difusion. Por ello se
usa el término «coeficiente de difusion aparente» (CDA). La ecuacién basica que permite relacionar
la sefial de la imagen potenciada en difusion (S) con una imagen potenciada en T2 no sensibilizada

a la difusion (Sp) fue descrita por Stejskal y Tanner como S = Soe‘b (CDA) puede considerarse que

las imégenes de difusion se corresponden con imdgenes T2 atenuadas por una ley exponencial
tomando como variables de entrada el factor de potenciacion en difusién b escogido y el CDA del
tejido.10

La seleccion del factor b adecuado tiene por ello una influencia decisiva en las imagenes resultantes,

ya que constituye un descriptor de la potenciacion. El factor b se relaciona segln la ecuacion

propuesta por Le Bihan b = yZGZSZ (A - 6/3), donde vy es la constante giromagnética del proton, G
la intensidad del gradiente, & su duracién y A el tiempo entre los pulsos de gradiente. El factor b

determina inversamente cuanta contribucién T2 tiene la imagen obtenida. Es necesario disponer de

una imagen basal (S, b =00 s/mmz) ya que la intensidad del voxel depende del movimiento
molecular del agua y del contraste T2 del propio tejido.10

El efecto de brillo por T2 indica la contribucion del tiempo T2 al brillo de la imagen de difusion y



produce en las imagenes isotrdpicas sefiales hiperintensas provocadas no por un bloqueo de la

difusion, sino por una excesiva contribucion del T2 local. Este efecto es menor cuanto mas alto

resulta el valor b (> 1.000-1.500 s/mm2). El aumento del factor b produce sin embargo una
disminucion de la relaciéon S/R que obliga a aumentar el nimero de adquisiciones para reducir el

ruido aleatorio. Es general el empleo de secuencias de difusion EPI de disparo Unico, ES con TE

largo y supresion grasa y con al menos dos factores b, siendo el maximo sobre 1.500 s/mm2. Esta
secuencia EPI presenta desgraciadamente una alta sensibilidad a las distorsiones geométricas por
heterogeneidades de campo Bg.10

Para cada corte de una secuencia potenciada en difusion se dispone de una imagen potenciada en

T2(b=0 s/mm2) y de una serie de imgenes potenciadas en cada una de las direcciones de
difusion empleadas. Aunque el nimero minimo de direcciones para calcular las imagenes isotrdpicas
es tres, un nimero mayor o igual a seis garantiza la lectura de valores de difusion no sélo en la
direccion de los ejes principales del sistema de coordenadas (x, y, z), sino también en posiciones
intermedias de codificacion no colineales y no coplanares que permitirdn el postproceso para
tractografia.10

Cuando se cuantifica la difusion en un sistema estructurado, como el cerebro, el desplazamiento de
las moléculas queda limitado por barreras fisicas que provocan que su difusion sea dependiente de
la direccion, que introduce la anisotropia. En un sistema sin barreras una particula experimenta un
movimiento browniano moviéndose libremente en cualquier direccién con una difusion isotropica. Si
existen barreras fisicas, como una red trabecular o fibras axonales, la particula pierde libertad de

movimiento, restringiéndose la difusion, que pasa a ser anisotropica.10

El conjunto de imégenes permite identificar la presencia de una direccion predominante de difusion
(anisotropia). El procesamiento de los valores de difusion se realiza creando una estructura llamada
«tensor», definido como un conjunto de magnitudes coexistentes (por ejemplo, los valores de
difusion para un mismo voxel) y que ademas son dependientes de su direccion y de las
coordenadas. Una de las propiedades esenciales del tensor es que puede representarse mediante
una matriz tridimensional, permitiendo asi la aplicacion de reglas de calculo matricial. En un plano el
tensor es de orden 2 y su representacion matricial se caracteriza por ser simétrica, cuadrada de

nueve elementos (3 x 3) y siempre diagonalizable. La matriz del tensor esta formada por los valores
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del CDA obtenidos para cada una de las direcciones de codificacion.10

Es necesario obtener las direcciones principales de difusion en cada voxel mediante su
diagonalizacion. Para descomponer una matriz de datos cuadrada y simétrica en un sistema de
matrices equivalente se suele emplear el formado por tres vectores unitarios (de longitud igual a 1) y
ortogonales (perpendiculares entre si) que definen las direcciones principales de difusion (v1) y una

matriz diagonal con las longitudes correspondientes a cada vector (Aj). El resultado de la

diagonalizacion se corresponde con los llamados «valores propios» y «vectores propios» de la
matriz. Con la diagonalizacién, el maximo de los valores y su vector correspondiente indican la
direccion principal de difusion dentro de un voxel. Las direcciones secundarias de difusion indican si
un voxel tiene una direccidn predominante (anisotropia) o si su difusion es equivalente en todas las

direcciones (isotropia).10

La visualizacion geométrica de las direcciones principales de difusion mediante elipsoides donde los
vectores y valores propios definen su orientacion y longitud, respectivamente, se corresponde en la
isotropia con una esfera y en la anisotropia maxima con un cilindro. De la diagonalizacion del tensor
es posible calcular un conjunto de variables codificables como «mapas paramétricos de difusion».
Pese a que el propio CDA es una imagen paramétrica, el resto se calcula de la combinacion de los
valores propios del tensor. Entre los mapas que pueden obtenerse estan los traza del tensor (suma
de sus vectores propios), la difusividad media (media de los vectores propios), la imagen isotropica
(raiz clbica del maltiplo de los valores de difusion para cada direccion), la anisotropia lineal, planar o
esférica (evalla la dominancia de una, dos o tres direcciones principales frente al resto de las
direcciones de difusion) y el indice de anisotropia (constituye la union de los indicadores de
anisotropia lineal y planar y se considera la desviacion del caso esférico de isotropia). Para
minimizar los errores causados por el efecto de brillo por T2 se puede calcular, ademas del mapa
CDA, las imagenes exponenciales (imagen isotropica dividida por la imagen de referencia T2),

donde se elimina en la imagen de difusién la contribucién T2.10

La imagen en difusion tiene utilidad aplicada en la evaluacion de distintas enfermedades del encéfalo
que va desde un infarto, gliomas, linfomas y abscesos cerebrales debido a que proporciona
contraste de imé&genes basado en el movimiento molecular del agua. Los valores del coeficiente de

difusion aparente se generan de la difusién y pueden implicar los volimenes relativos a nivel



intracelular o extracelular del tejido estudiado.®

Los tumores primarios del sistema nervioso central (SNC) tienen el segundo lugar en neoplasias
mas comunes en la nifiez, excedido en incidencia solo por los desordenes linfoproliferativos. Estos
tumores ocurren con una incidencia anual de 3 por 100,000 y son una causa primordial en la muerte
de nifios. Aunque los tumores supratentoriales e infratentoriales ocurren con una incidencia igual
cuando la poblacion pediatrica es considerada como un todo, la relativa frecuencia por topografia
varia con la edad del paciente. Los tumores supratentoriales son mas comunes en la infancia y nifios
de hasta los 3 afios de edad y después de los 10 afios; de los 4 a 10 afios de edad predominan los

tumores infratentoriales.>

Aunque hay una sobre posicion con las entidades patoldgicas en adultos, los tumores cerebrales
pediatricos tienen una mayor grado de heterogeneidad. Ademas las estrategias de tratamiento y
prondstico varian ampliamente con la patologia especifica del tumor y su grado histolégico. Aunque
un diagndstico patoldgico especifico no es posible en muchos casos, una caracterizacion minuciosa
no invasiva de los tumores cerebrales pediatricos tiene un valor potencial para el manejo optimo del

paciente.

Tumores infratentoriales.

El astrocitoma cerebelar es uno de los tumores mas comunes de la fosa posterior en la infancia
(segundo solo al meduloblastoma), contabilizando hasta un 40% de todos los astrocitomas en la
poblacion pediatrica. Estos tumores ocurren a lo largo de la infancia, con un pico de incidencia del
nacimiento a los 9 afios de edad. A lo largo del cerebro los astrocitomas tienen alta frecuencia en
Neurofibromatosis tipo 1 (NF-1), la fosa posterior no es la excepcion. La histopatologia muestra
astrocitoma pilocitico juvenil (APJ) en muchos casos. Estos tumores tienen un excelente prondstico,
con 95% de supervivencia a 25 afios. Sin embargo, astrocitomas difusos, incluyendo glioblastoma
multiforme (GBM), ocurren, con una tendencia en pacientes de mayor edad; la supervivencia es

significativamente de corta duracién. °

Aunque los astrocitomas cerebelares frecuentemente se originan cerca de la linea media, la

extension lateral puede resultar en una masa centrada en el hemisferio cerebelar. 5

Aproximadamente el 50% de los APJ de la fosa posterior muestran un clasico quiste y nddulo mural
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como apariencia. En estos casos, el nédulo mural se muestra intenso, con realce difuso; el quiste se
aproxima a la intensidad de liquido cefalorraquideo en todas las secuencias de imagen. (Fig. 1)> El
remanente tumoral tiende a tener una apariencia heterogénea, quistica y sélida. Menos del 10% son
completamente sdlida. Las porciones solidas de estos tumores tienden a mostrar baja densidad en
tomografia computada (TC) e intensidad de sefial alta en secuencia ponderada en T2 relativo al
parénquima cerebral. Estas caracteristicas se cree que estan relacionadas relativamente a la baja
densidad celular o proporcion nuclear/citoplasma de estos tumores. Estos mismos factores
histologicos favorecen al aumento de la difusion aparente (CDA) de estos tumores. Los
componentes solidos tienden a realzar, mas frecuentemente en una forma heterogénea, después de

la administracion del medio de contraste. La mineralizacion se ve hasta en un 20% de los casos.5



FIG. 1 Astrocitoma cerebelar. A. Imagen axial ponderada en T2. B. Imagen axial en T1 con Gadolinio. Las imagenes muestran
una masa quistica y solida centrada en el hemisferio cerebelar izquierdo. Como es tipico para tumores pilociticos, el
componente sélido del tumor es hiperintenso al parénquima cerebral en T2, tiene realce posterior a la administracion de

contraste paramagnético. Difusion aumentada en mapa de CDA (C) es consistente con baja celularidad de estos tumores.

Meduloblastoma.

El meduloblastoma es un tumor neuroectodérmico primitivo (PNET) originado de la capa granular

fetal del cerebelo o del velo medular posterior. Es el tumor infratentorial mas comin en la infancia y
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es el 25% de los tumores del SNC en la edad pediatrica. El pico de edad tiene un rango de 6 a 11
afios, aunque estos tumores pueden también ocurrir en adultos jovenes. Ocurren con frecuencia en
pacientes con sindrome de células nevo basales, sindrome Turcot, sindrome Li-Fraumeni, ataxia-
telangiectasia, xeroderma pigmentosum y sindrome del nevo azul. Estos tumores tipicamente se
originan en la linea media en el techo del cuarto ventriculo, con invasion y crecimiento al ventriculo.
Mas tarde en la vida, el origen desde el hemisferio cerebelar es mas comun; tumores en esta

topografia tienden a ser desmoplasicos y asociados con un mejor pronostico.>

En TC, la apariencia del meduloblastoma como una masa de la linea media vermiana, tipicamente
hiperdenso a la sustancia blanca cerebelar. Esta hiperdensidad es un diferenciador seguro para
astrocitoma cerebelar, sus porciones solidas tienden a mostrar atenuacion baja en comparacion al
parénquima cerebelar. Las calcificaciones son raras, pero pueden ser detectadas en hasta un 10%
de los casos. La apariencia de los meduloblastomas en RM es variable. En T2 tiende a mostrar una
apariencia heterogénea. Un tumor vermiano con componentes solidos en el cual muestra
hipointensidad e isointensidad a la sustancia gris en T2, es sugestivo del diagndstico en el grupo de
edad apropiada (Fig. 2). El relativo T2 corto se cree que es relacionado a la alta densidad celular o
proporcion nuclear/citoplasma; estos factores histoldgicos también se toman en cuenta para la
restriccion en difusion en estos tumores. En muchos casos, los meduloblastomas muestran realce,
puede ser heterogéneo o difuso, después de la administracion de contraste iodado (TC) o
paramagnético (RM). La diseminacion leptomeningea, hacia el cerebro y médula, es relativamente
comln y puede encontrarse al momento del diagnostico o como manifestacion de recurrencia
tumoral (Fig. 2). La metéstasis a distancia no es comun, pero se han reportado mas comdnmente al

hueso o nddulos linfaticos.5

Recientes trabajos por diferentes grupos han mostrado la utilidad de espectroscopia por RM en la
diferenciacion de tumores de la fosa posterior. Hay un aumento en el pico de colina en comparacion
a ependimoma o astrocitoma, aunque hay un alto grado de superposicion entre las diferentes
entidades patoldgicas.
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A o .
FIG. 2 Meduloblastoma. (A) T2 axial muestra una masa centra en el cuarto ventriculo medianamente heterogénea. La
intensidad de sefial se aproxima a la de la sustancia gris. (B) Mapa de ADC muestra disminucion en la difusion en el tumor,
consistente con aumento en la densidad celular. ERM (C) muestra disminucion en el N-acetil-aspartato y un aumento en los
niveles de colina. Sagital (D) y axial (E) T1 postcontraste en la médula espinal muestran reforzamiento nodular a lo largo de la
superficie medular, consistente con diseminacion leptomeningea del tumor.5

Los meduloblastomas también pueden mostrar un pico anormal de taurina, un hallazgo que se ha
reportado para diferenciar de otros tumores infratentoriales. Otros grupos han usado un analisis
cuantificando mdaltiples picos moleculares para proveer la prediccion mas robusta del diagnéstico
patolégico de tumores infratentoriales.

La imagen por tensor de difusion (DTI) se ha utilizado para valorar los efectos de la terapia por
radiacion en nifios con meduloblastoma. Una reduccion en la anisotropia fraccional (FA) se ha
encontrado en la sustancia blanca de los pacientes con meduloblastoma, incluso en la sustancia
blanca con apariencia normal en secuencia T2. Por otra parte el grado de disminucion en la FA

correlaciona con la edad a la que la radiacion se ha administrado, asi como con el deterioro en el
12



desempefio escolar. Este trabajo se ha corroborado en modelos animales, confirmando
paralelamente entre anisotropia tisular y cambios histoldgicos por dafio inducido por radiacion en la
sustancia blanca. En conjunto, esta informacion apoya el uso de FA como un biomarcador no

invasivo para monitorizar los efectos de la terapia por radiacion.
Ependimoma.

Es un tumor de origen glial contabilizando un aproximado de 15% de los tumores de la fosa posterior
en el grupo de edad pediatrica. Aunque pueden ocurrir a cualquier edad, el pico de incidencia es de
los 0 a los 5 afios de edad. El ependimoma se origina de células ependimarias de revestimiento del
sistema ventricular, mas cominmente originado en el piso del cuarto ventriculo, con crecimiento al
cuarto ventriculo. La extension del tumor a través del foramen del cuarto ventriculo es comdn y
representa una caracteristica importante para diferenciar. Aunque el meduloblastoma puede protruir
en estos foramenes, proyecciones delgadas de apariencia en dedos son altamente sugestivos de

ependimoma.>

En imagen, el ependimoma tipicamente presenta como una masa del cuarto ventriculo, su
componente solido que suele mostrar, al menos en parte isointensidad o hipointensidad a la
sustancia gris en secuencias T2. (Fig. 3). Mineralizacion, necrosis y hemorragia son relativamente
comunes, acorde a las caracteristicas heterogéneas observadas en imagen seccional. Estos
tumores tipicamente realzan en una forma heterogénea. La diseminacion leptomeningea de un
ependimoma es rara en su presentacion (en contradiccion a los meduloblastomas), pero pueden
ocurrir como una manifestacion de recurrencia. Las siembras tumorales al momento del diagnostico
de una neoplasia de células ependimarias sugiere ependimoma anaplasico o ependimoblastoma. En
la mayoria de los casos, la consideracion diferencial mas importante es un meduloblastoma; como
complemento de lo mencionado, el ependimoma tiende a presentarse en un grupo de edad mas
temprano (0-5 afios). Las presentaciones clinicas y por imagen de estos tumores tienen significantes
sobreposiciones, y la diferenciacion no puede ser posible antes de la evaluacion por patologia. En
ERM el aumento en los niveles de myoinositol (MI) puede tener utilidad en diferenciar ependimomas
de otros tumores de la fosa posterior, aunque debe tenerse cuidado en distinguir Ml de glicina, que
resuenan en 3.56 ppm y puede estar presente en meduloblastoma.®
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FIG. 3 Ependimoma. (A) T2 axial muestra un tumor del cuarto ventriculo heterogéneo. La mayoria de estos tumores tienen
caracteristicas de sefial aproximados a la sustancia gris. En este caso, hay extension del tumor a través del foramen de
Luschka. (B) T1 postcontraste muestra un realce heterogéneo del ependimoma. 3

Tumor atipico teratoide rabdoide.

Aunque estos tumores histéricamente se han diagnosticado como meduloblastoma, nuevas técnicas
patolégicas han permitido distincion de tumor atipico teratoide rabdoide (ATRT) de otros PNETS. Las
caracteristicas por imagen es similar a los meduloblastomas, con porciones solidas que muestran
atenuacion (TC) e intensidad de sefial (RM) similar a la sustancia gris (Fig. 4). Este tumor raro debe
considerarse como diagndstico diferencial de meduloblastoma y ependimoma; en particular,
marcada heterogeneidad resultante de necrosis frecuente y algunas veces hemorragia, centricidad
en hemisferio cerebelar y edad menor a los 2 afios aumenta la posibilidad de ATRT. La ERM puede
ayudar a diferenciar ATRT de meduloblastoma: ATRT se caracteriza por disminucion en los niveles
de colina y ausencia de pico de taurina.

Tumores del tallo.

El glioma de tallo es relativamente un tumor comun de la infancia, contabilizando aproximadamente
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FIG. 4 ATRT. (A) T2 axial, muestra masa central, heterogénea, sélida y quistica en el cuarto ventriculo. Los componentes
solidos del tumor son isointensos o hipointensos a la sustancia gris. (B) Mapa CDA muestra difusiéon disminuida en los
componentes solidos, consistente en aumento en la densidad celular. Aunque los meduloblastomas cominmente tienen una
apariencia similar, la heterogeneidad combinada con la edad del paciente (11 meses) sugiere que sea un ATRT. (C) Imagen
postcontraste muestra disminucion en el reforzamiento y realce heterogéneo en la porcion sélida del tumor.

un 25% de las neoplasias de fosa posterior. Tipicamente se presentan en la primera década de la
vida, pero pueden ocurrir en la vida adulta. Los tumores del tallo se pueden dividir basados en su
sitio de origen, siendo los pontinos los mas comunes, focales o difusos. En términos generales, los
gliomas pontinos tienden a ser difusos y pueden mostrar histologia fibrilar. Estos tumores tienen un
prondstico extremadamente pobre, con una supervivencia media aproximada de 1 afio. En TC, los
gliomas intrinsecos pontinos difusos (DIPG) aparecen como infiltrativos, una masa de baja densidad
centrada en el puente. Las calcificaciones son poco comunes y correlaciona con enfermedad de

menor agresividad. A pesar del estrechamiento del cuarto ventriculo, la hidrocefalia es rara a su
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presentacion. La RM es el método de imagen de eleccidn, en parte por la ausencia del artefacto por
endurecimiento del haz, mostrando una masa infiltrativa con T1y T2 largo, asociado a una marcada
expansion del puente (Fig. 5). El crecimiento anterior colapsa la cisterna pontina y
caracteristicamente envuelve la arteria basilar. Los tumores difusos raramente realzan
significativamente después de la administracion de contraste. En conjunto, la apariencia es
caracteristica, el tratamiento se inicia en la mayoria de las instituciones sin diagnostico
histopatoldgico. Sin embargo, esta practica limita la estatificacion terapéutica en estos pacientes. Al
diagndstico DIPG tiende a mostrar baja colina, alto citrato, volumen sanguineo cerebral bajo y CDA
alto. La transformacion a tumores agresivos es paralelo por el aumento de la colina y perfusion, asi

como disminucién en el CDA.5

Los gliomas medulares y del mesencéfalo son cominmente mas focales en naturaleza, y pueden ser
en parte exofiticos. Estos tumores tienden a mostrar histologia pilocitica, con un mejor prondstico
que DIPG. Como los APJ en otra parte en la fosa posterior, los gliomas focales del tallo muestran
baja atenuacion en TC e hiperintensidad en T2 comparado con el parénquima cerebral normal. El

realce con el contraste, tipicamente heterogéneo, es identificado en la mayoria de estos tumores.>

El glioma de la lamina cuadrigemina o tectal es un tumor especificamente del mesencéfalo que se
presenta con signos y sintomas de presion intracraneal elevada, resultado de la obstruccion del
acueducto cerebral. La apariencia por imagen es la misma a la descrita por APJ en otra topografia.
La diferenciacion de otros tumores del tallo se garantiza por su curso de benignidad y sus opciones
terapéuticas especificas (derivacion de LCR para aliviar la hidrocefalia). Existe buena evidencia que
sugiere que RM se puede usar para identificar esos tumores tectales que necesitan mayor

tratamiento.>
Hemangioblastoma.

Es un tumor benigno raro de origen vascular, contabilizando el 1-2% de todos las neoplasias
intracraneales. El pico de incidencia ocurre en la edad adulta joven, con menos de un 20% de todos
los hemangioblastomas en la edad pediatrica. Estos tumores ocurren con frecuencia elevada en

pacientes con enfermedad de von Hippel-Lindau; en estos casos los tumores se presentan en edad
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FIG 5. Glioma de tallo intrinseco difuso. (A) T2 axial que muestra una masa infiltrativa hiperintensa centrada en el puente. La
expansion marcada en el puente oblitera la cisterna pontina y envuelve la arteria basilar. Estos tumores raramente tienen
realce significativo (B) y tienden a mostrar aumento en la difusion al momento del diagnéstico.

mas temprana y frecuentemente se encuentran mdltiples lesiones en el mismo paciente. Los
hemangioblastomas mas cominmente se originan del hemisferio cerebelar, tipicamente en
topografia paramediana. La presentacion clinica es frecuentemente no especifica, aunque se puede

presentar con policitemia en la base de secrecion de eritropoyetina. 5
Aunque muchos tumores son enteramente solidos, los hemangioblastomas clésicamente se
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aparecen como una masa quistica con un nédulo mural que realza. Los componentes solidos de
este tumor son altamente vasculares y muestran realce intenso y homogéneo posterior a la
administracion de contraste. Los defectos de llenado en RM hace la diferencia importante de
astrocitoma cerebelar, un tumor que puede tener apariencia idéntica. El volumen sanguineo cerebral
relativo (VSCr) en perfusion por RM se ha usado para distinguir entre hemangioblastoma 'y APJ. En
instancias raras puede ser dificil diferenciar estos tumores de un quiste aracnoideo; en estos casos,

el uso de medio de contraste es necesario para identificar el nédulo mural.>

El objetivo de este estudio es el no proveer una exhaustiva descripcion de todos los tumores
pediatricos que ocurren en el SNC. Para dicho propdsito se sugiere consultar la bibliografia
proporcionada. Mas bien, este estudio intenta proveer la adecuada diferenciacion de tumores
cerebelosos en la edad pediatrica con técnicas de imagen avanzada, como lo es DWIy su CDA.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Pregunta de investigacion:

¢ Existe diferencia en el valor del coeficiente de difusion aparente entre las lesiones cerebelares en
nifios y sus diferentes tipos histoldgicos?

HIPOTESIS.

Hipotesis de trabajo:

El coeficiente de difusion aparente de los tumores cerebelares en nifios tiene diferencia

acorde a su histopatologia.

Hipotesis nula:

No existe diferencia en el valor del coeficiente de difusion aparente en las lesiones
cerebelares en nifios acorde a su histopatologia.

OBJETIVOS.
Objetivo primario:

Determinar si el valor del coeficiente de difusion aparente de los tumores cerebelares es

diferente acorde a su histopatologia.

Objetivos secundarios:

» Determinar los valores de coeficiente de difusion aparente de los tumores cerebelares en nifios.
» Determinar el valor del coeficiente de difusion aparente de los diferentes tumores cerebelares
en nifos.

» Comparar los resultados encontrados con lo reportado previamente en la literatura.
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JUSTIFICACION.

La imagen en RM es esencial en el diagnostico y evaluacion de tumores cerebelosos en nifios, pero
ofrece limitada informacion para la estirpe y grado tumoral, frecuentemente esta lejos de ser un
estudio de diagnostico definitivo, rol reservado a la histologia. Un adecuado diagndstico
preoperatorio es necesario en pacientes con neoplasias cerebelosas, particularmente en las mas
comunes de esta topografia y grupo de edad, astrocitomas pilociticos juveniles (APJ) y
meduloblastomas. El diagnostico preciso puntualiza la necesidad para la toma de decisiones
terapéuticas, debido a que estos presentan diferente evolucion y prondstico. La difusion por RM es
una técnica de imagen que proporciona contraste de imagenes basado en el movimiento molecular
del agua entre las células del tejido cerebral. El calculo del valor del coeficiente de difusion aparente
(CDA) que se generan de la difusion, ayuda a diferenciar los volimenes relativos de difusion del
agua a nivel intracelular o extracelular del tejido estudiado. EL CDA ayuda a realizar distincion entre
numerosas lesiones cerebrales. Los valores de CDA en tumores cerebelosos depende
primordialmente de la celularidad del tumor y sus areas nucleares, por lo que hay correlacion entre
los valores y el grado de malignidad. Las diferencias celulares entre las diferentes neoplasias
cerebelosas parecen ser significativas, particularmente entre APJ y meduloblastomas.

El objetivo es el establecer los valores de ADC en los diferentes tumores cerebelosos pediatricos
que se presentaron en el INP, con la hipétesis de que estos valores de ADC permiten la
diferenciacion de los diferentes tipos especificos tumorales.
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METODOLOGIA.

Disefio del estudio:

Se realizé un estudio transversal, analitico, retrospectivo.

Poblacién y muestra:

Se incluyeron pacientes nifios con el diagndstico de tumor en la regién cerebelar que contaron con el
diagnostico histopatolégico y con estudio de imagen por resonancia magnética con secuencia

ponderada en difusion realizados en el Instituto Nacional de Pediatria.

Criterios de inclusion:

Pacientes menores de 16 afos.
Sexo indistinto.
Pacientes con diagndstico histopatoldgico confirmado.

> w0 poe

Pacientes con estudio de resonancia magnética con secuencia de difusion con pardmetros

establecidos.

Criterios de exclusion:

1. Pacientes con diagnostico histopatoldgico pero sin estudio de resonancia magnetica y
difusion.
2. Pacientes con alguna otra patologia neuroldgica asociada.

3. Antecedente de cirugia cerebral.

Procedimientos.

Pacientes seleccionados. Se reclutaron de forma retrospectiva aquellos pacientes que cuentan con
diagnostico de neoplasia en la region cerebelar con reporte histopatoldgico, asi como con estudio de

resonancia magnética de encéfalo realizada en el Instituto Nacional de Pediatria.

Técnica imagenoldgica: con la siguiente secuencia: DWI (diffusion weighted imaging) T2 axial
realizado en equipo de 1.5T (ambos GE medical system modelo Signa HDtx) del Instituto Nacional
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de Pediatria, con los siguientes parametros: TE: 96.9ms, TR:9000ms, TRI:0ms, angulo de viraje: 90,
Phase FOV: 100, matriz: 128 x 128, grosor de corte: 5mm.

Procesamiento de imagenes: Se realizaron mediciones del valor del coeficiente de difusion
aparente de las lesiones cerebelares obtenidas en la estacion de trabajo avanzada ADW colocando
la region de interés (ROI) con morfologia y bordes moldeados y adaptados a los limites de la lesion
en el plano axial, el primer ROI en toda la lesion, el segundo ROI en lo porcién mas isointensa y el
tercer ROI en la porcién mas hipointensa.

Las mediciones se realizaron por un residente de segundo afio de la subespecialidad en
Neurorradiologia, con el conocimiento del diagndstico histopatoldgico final; bajo la tutela de médicos
adscritos al servicio de imagen (Resonancia Magnética) del Instituto Nacional de Pediatria (INP) y
del servicio de Neuroimagen del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Manuel Velasco
Suarez” (INNN).

Andlisis Estadistico

Se realizd una comparacion de medias por ANOVA seguida de la prueba de Tukey de los valores de

coeficiente de difusion aparente de tres mediciones realizadas en la lesion completa, lesion

Isointensa e hipointensa respectivamente.

A B
FIG 6. A. CDA donde se observan las regiones de interés (ROI) adaptados a la
lesion (1), porcidn isointensa (2) y porcion hipointensa (3). B. Difusion.
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RESULTADOS.

Los resultados se resumen en las siguientes tablas y figuras.

Se reunieron 38 pacientes de los cuales 28 con tipo histoldgico de meduloblastomas (24 son de tipo
clasico y 4 desmoplasico), 7 ependimomas y 3 astrocitomas pilociticos; se excluyeron los
astrocitomas pilociticos por no tener valor estadistico significativo al momento del anélisis.

Los meduloblastomas tuvieron un valor promedio de coeficiente de difusion aparente (CDA) de
0.00084696429 mm?#seg para la lesion completa, 0.00084271429 mm?/seg para la porcion
isointensa y 0.00064814286 mm2/seg para la porcion hipointensa. Los meduloblastomas
desmoplésicos tuvieron un valor promedio de coeficiente de difusion aparente (CDA) de 0.00081825
mm2/seg para la lesion completa, 0.00076275 mm2/seg para la porcion isointensa y 0.000522
mm2/seg para la porcion hipointensa. Los meduloblastomas clasicos tuvieron un valor promedio de
coeficiente de difusion aparente (CDA) de 0.00085175 mm?seg para la lesion completa,
0.00085604167 mm?/seg para la porcion isointensa y 0.00066916667 mm2/seg para la porcion
hipointensa.

Los ependimomas tuvieron un valor promedio de coeficiente de difusion aparente (CDA) de
1.14571429 mm?/seg para la lesion completa, 1.06428571 mm?/seg para la porcion isointensa y
0.00089057143 mm2/seq para la porcion hipointensa.

Los meduloblastomas mostraron valores estadisticamente significativos al igual que los
ependimomas con valores *p= < 0.005 en los tres ROI.
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Tabla 1. Resumen de valores de CDA en los diferentes tumores encontrados.

| APJ Ependimoma Meduloblastoma
Rangos de valores
de CDA (x103
mm?/s) ROI 1 1.4-2.1 1-1.3 0.6-1.4
ROI 2 1.3-2.5 0.9-1-2 0.4-14
ROI 3 1.2-2.2 0.8-0.9 0.3-0.8
Edad (afios) 5 4.7 7.2

Tabla 2. Resumen de valores de CDA obtenidos en 4 estudios en los diferentes tipos
histologicos.

Rangos de Gauvain et al Yamsaki et al Rumboldt et Estudio
valores de CDA 20017 20058 al 2006° actual
(x10-3 mm?/s)

APJ 1.13-1.54 1.30-1.92 1.24-2-09 1.4-25
Ependimoma 0 1.05-1.33 0.97-1.29 0.87-1.3
Meduloblastoma  0.54-0.58 0.68-0.99 0.48-0.93 0.34-1.42
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Tabla 3. Tabla de datos y CDA por paciente. CDA (x10-3 mm?/s).

Num paciente Edad Sexo Histologiatumor ADCTUMORROI1 ADCROI2 ADCROI3

1 9 F Meduloblastoma 0.676 0.572 0.576

2 1 F  Meduloblastoma 0.662 0.462 0.6

3 2 M Ependimoma 1.14 1.24 0.965

4 10 M  Meduloblastoma 0.647 0.751 0.504

5 3 F  Meduloblastoma 0.86 1.33 0.592

6 5 F Meduloblastoma 1.05 1.12 0.768

7 6 F Meduloblastoma 0.9 0.884 0.665

8 8 M Ependimoma 1.39 1.09 0.898

9 2 M  Meduloblastoma 0.865 0.774 0.626
10 3 M Astrocitoma P. 2.06 1.52 1.45
11 3 F Meduloblastoma 0.808 0.749 0.642
12 4 F  Meduloblastoma 0.773 0.863 0.657
13 5 M Ependimoma 1.09 1.04 0.871
14 4 M  Meduloblastoma 0.986 0.962 0.684
15 3 M Medulob. Desmo. 0.829 0.901 0.618
16 10 M  Meduloblastoma 0.709 0.708 0.562
17 5 M  Meduloblastoma 1.42 0.656 0.651
18 10 M  Meduloblastoma 0.887 0.845 0.719
19 11 M  Meduloblastoma 0.709 1.04 0.871
20 3 M  Meduloblastoma 0.861 0.935 0.599
21 12 F  Meduloblastoma 0.771 0.688 0.589
22 14 M  Meduloblastoma 0.908 1.16 0.619
23 1 M  Meduloblastoma 0.816 0.859 0.732
24 4 F  Meduloblastoma 0.98 0.846 0.685
25 10 M Medulob. Desmo. 0.815 0.765 0.549
26 8 F Astrocitoma P. 2.1 2.5 2.2
27 11 M  Meduloblastoma 0.791 0.919 0.521
28 6 M  Meduloblastoma 0.925 1.4 0.64
29 6 M  Meduloblastoma 0.776 0.991 0.62
30 15 F Medulob. Desmo. 0.727 0.617 0.341
31 4 F Astrocitoma P. 1.4 1.35 1.21
32 9 M  Meduloblastoma 0.846 0.769 0.587
33 12 M Medulob. Desmo. 0.902 0.768 0.58
34 13 F Meduloblastoma 0.816 1 0.613
35 4 M Ependimoma 1.1 1.08 0.9
36 5 F Ependimoma 1.2 1.03 0.8
37 3 M Ependimoma 1 1.07 0.9
38 6 F Ependimoma 1.1 0.9 0.9
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DISCUSION.

Los valores de coeficiente de difusion aparente (CDA) fueron significativamente menores para los
meduloblastomas en los diferentes ROI; esto puede ser por el mayor grado de celularidad que
muestran las lesiones comparativamente con los ependimomas, lo que produce por lo tanto un
mayor grado de restriccion en la difusion y los valores de coeficiente de difusion aparente. Los
resultados encontrados se correlacionan con la literatura, probablemente por la mayor celularidad en
los meduloblastomas, asi como sus diferentes tipos celulares, los estudios previos muestran solo
mediciones de la lesion, sin hacer distincidn entre los diferentes tipos celulares y las porciones con
mayor y menor densidad celular.

CONCLUSION.

Con las mediciones del coeficiente de difusién aparente se puede utilizar como una herramienta
mas, para la diferenciacion entre meduloblastomas y otros tumores de fosa posterior en nifios, como
en este estudio con ependimomas. Es necesario mayor muestra de los otros tipos de tumores para
poder diferenciar en forma prospectiva y sistematica.
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