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SO DE7, MANITOL EN EL ANALISIS

DE 1.A BARRERA HFMATOENCEFALICA

EN TOMOGRAFTA COMPUTARIZADA A DOS HORAS



INTRODUCCION

El medio de contraste no pasa la barrera hematoencefilica
(BHE) integra. Por tanto la densidad del cerebro aumenta muy poco
con los contrastes yodados y el aumento es debido a la densidad
de capilares, por 1o cual la sustancia gris aumenta mis que la
sustancia blanca (4).

Cuando hay dafio de barrera, aparte del edema que se produce
debido a la apertura de las juntas endoteliales, también hay paso
de contraste al extravascular, en el drea de las lesiones (16,19).

Por otra parte las lesiones irrigadas por vasos extracere-
brales (meninges por ejemplo), incrementan también su densicad
con el medio de contraste debido a que cuando no existe barrera
hematoencefalica el contraste pasa al extravascular, no solo en
dreas patoldgicas sino también en 6rganos normales.

Clasicamente se ha utilizado el manitol, una pentosa que
no pasa la barrera hematoencefilica normal para disminuir el 1i-
quido del intersticio cerebral en los edemas vasogénicos (5,14,-
15), por un mecanismo osmolar (1,2,18). En las 2 Gltimas décadas
se ha probado que se puede producir alteracién transitoria de
1a barrera hematrencefilica administrando manitol por via arte-
rial: cardtida o vertebral (6,7,8.,9,10,11,12). En el estudio actual
tratamos de ver el efecto del manitol en dosis altas por via venosa,
para definir, en ., posihle si ei agua del intersticio cerebral,
que con esta técnica disminuye, se acompaffa de una disminucién
en la densidacd del contraste en lesiones intra y extraaxiales,

1o cual, si el primer aserto es real, demostrarfa que el mecio

de contraste sigue el mismo camino que el agua.

(1)



MATERTAL Y METODOS

Se astudiaron tres enfermos con gliomas (un astrocitoma
y dos glioblastomas multiformes) y dos pacientes con meningiomas,
se incluyen ademis en el presente estucio dieciseis casos de lesio-
nes intraaxiales y nueve de extraaxlales reatizados en un estudio
anterior (17)(tablas Ty IT). En todos estos enfermos se obtuvieron
primero una curva basal de comportamiento ante el medio de contras-
te en las lesiones, practicando cortes simples, con 150 ml de
medio de contraste y con 300 ml del contraste (90 g de yodotalamato
de meglumina, que aquivalen a 42.3 g de yodo). Cada 150 ml del
medio de contraste fueron introducidos durante 4 minutos aproxima-
damente. También se hicieron cortes a los 15, 20, 60, 90 y 120
"minutos de terminada 1a inyeccién de los 300 ml del contraste.
Entre 2 y 8 dias después se repitid el estudio, pero, a los 15
minutos cespués de obtener los cortes basales, se les administrd
1 g de manitol por kg de peso por via intravenosa, con un tiempo
aproximado de administracidn de 5 minutos, repitiendo inmediatamente
los cortes, y a los 15, 45, 75 y 105 minutos después de terminada
la inyeccién dal manitol. El coeficiente de atenuacidén de la radia-
cién se midid en los gliomas en toda el drea lesional (figuras
1-2) y. en los meningiomas, debido a la homogenidad de las lesiones,
se uso la "estadistica circular del equipo, que midié el coefi-
ciente de atenuacién de la radiacién en un drea situada unos mili-
metros por dentro del extremo periférico (fig 3).

Se utilizd un equipo Somatom 2 DRH, usando las matrices’
de 256 x 256, con un tiempo de barrido de 2 segundos. Los cortes
en las regiones supratentoriales fueron de 8 rm de grosor por

8 mm de avance de la mesa.

(2)



TABLA 1
MASAS INTRAAXTALES

Simpie 150ml 200mi 15* 30* 60' 90' 120’

Caso 1 23 34 45 42 41 46 41 39
Caso 2 66 70 71 80 76 60 81 79
Caso 3 14 27 32 % 9 4 30 4
Caso 4 20 23 28 36 29 20 32 IR
Casp 5 32 42 58 58 53 53 57 50
Caso 6 25 28 34 3% 33 3% 35 33
Case 7 26 37 48 52 54 % 53 S2
Caso 8 34 40 50 43 49 49 48 48
9

Caso 27 34 44 4 48 47 50 48
Caso 10 35 45 49 47 51 48 S0 S50
Caso 11 22 42 - 48 51 %4 57 59 58
Caso 12 S0 58 61 64 64 60 62 60
Caso 13 23 13 42 45 41 42 42
Caso 14 25 35 38 40 37 34 34 36
Caso 15 23 44 48 60 67 66 59 57
Caso 16 24 40 50 64 70 67 66 63

TABLA II
MASAS EXTRAAXTALES

Simple 150m: 300my 15' 30* 60* 90' 120

Caso 1 41 63 85 69 65 62 57 S8
Caso 2 47 65 79 72 68 67 63 61
Caso 3 90 103 151 138 128 122 117 1M
Caso 4 29 52 86 74 87 56 52 47
Caso 5 28 62 75 62 58 58 54 49

Caso 6 41 63 89 6 65 60 56 52
Caso 7 40 59 79 63 65 60 57 S5
Caso 8 41 84 99 8l 77 6% 66 63
Caso 9 34 53 67 58 52 4% 45 a8
Se obtuvieron en todos los casos, curvas de distribucién
de las densidades de las dreas patoldgicas (ver figura 2) para
ver, también, el comportamiento del contraste en las Arcas quisticas.
Se practicd ademis en los tiempos antes referidos, un carte

en atdomen, en donde se veia aorta, higado y rifién, para medir

el coeficiente de atenuacidén de estas zonas y poder correlacionar
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este coeficiente con las zopas patoldgicas intracraneales.
En todos 1os enfermos 13s funclones hepitica y renal eran

normales y aparte de 1a lesidn intracraneana no existia otra patologia.

Figs 1 y 2. GlioWlastoma multiforme pre y postcontraste

con ecema y efecto ¢2 masa.

(4)



Fig 2. Meningioma mecido mediante “estadistica circular".

{note la curva de distribucidn de densicaces)

RESULTADOS

En todos los meningiomas se ohservaron curvas de comportamien-
to tipicas (takla IT}. La mixima densicad se ohtuvo al final de
12 inyeccidn de los 42.3 g de yodo y en ese momento cmpezd a disminuir.

En las lesionas intraaxiales (gliomas) también la curva
fue caracter{stica {tabla I). Después de invectar el mecio de
contraste, la densidad se mantuvo con muy pequefias oscilaciones
a lo largo de las 2 hrs. Cuancdo los giiomas tenfan formaciones
quisticas, el contraste penetrd, en todos los casos, en los quistes,
aumentando su densicdad. Estas situaciones fueron refericas en
el trabajo mencionado anteriormente (17).

Cuanco se inyectd el manitol, se observd, en los meningiomas

un descenso inicial de 2.5 UH en un caso, ascendiendo la curva

(s)



15 minutos después 2 UH, y a partir de entonces consevando un
paralelismo con la curva basal (fig 7). en el otro caso hubo un
descenso e 3.5 UH inicialmente, continuando el descenso y siguiendo
paralelo a la curva basal (fig 8).

En uno de los gliomas inmediatamente despues de la inyeccién
del manitol, hubo un ascenso inicial de 4.5 UH, teniende valores
gimilares a los hasales, excepto a las 2 hrs donde hubo una ¢iferen-
cla de 2 UH (fio 6). En otro caso también de glioma existid una
diferencia de 2 UM, mayor, despuds de administrar el manitol,
regresando a valores inferiores a los basales al final del estucio
{fig 4). En el tercero de los rasas; un astrocitomas G ITI-1IV,
con grandes formaciones quisticas, el manitol no produjo ningin
cambio. Incluso los vatores ohtenidos utilizando manitol fueron
mis altos que los valores hasales (fig §).

De la figura 9 a la 17 se muestran los valores de densidad
en aorta, higado y rifién en los tres casos en los que se realizaron
cortes en ahdomen.

En todos os casos el rifidn fud el que tuvo el mayor aumento
de densidad con el medio de contraste. Tanto en aorta como en
rifibn se observa un decaimiento importante del medio de contraste
con el tiempo; que en ninglin caso tuvo relacidn con el comporta-
miento del medio de contraste en la lesidn tumoral intracraneal.

Bn el higado en los tres casos se obtuvieron éurvas planas,
con un incremento proporcional a la dosis ¢e medio de contraste
inyectada. Con 150 mi de medio de contraste, incrementa su censicad
10 UH, y con 200 ml entre 17 y 20 UH, pero el decaimiento ce la
densidac ol mectio ¢e contraste en razén det tlempo es muy pobre.

A las 2 hrs ha disminuido entre 2 y 20 UH, y siempre existid una

{5)



cafda secundaria al uso cel manitol.

DISCUSION

Se comproh en el presente estudio el comportamiento basal
diferencial de gliomas y meningiomas. En los primeros el medio
de contraste disminuyd muy paulatinamente, mientras que en las
lesiones extraaxiales la censidad disminuye inmediatamente después
de la segunda inyeccidn del medic de contraste. Esto sugiere un
comportamiento diferente en la vascularizacidn de los tumores
intraaxiales de los extraaxiales, lo cual ha sido ya referido
por Salmon (17).

En relaci6n con la respuesta inmediata a la inyeccidn del
manitol, se observd también un comportamiento ¢iferente. En los
gliomas tuvo un ligero ascenso en la densidac de la legidn, lo
cual hace pensar que el manitol a dosis altas, al igual que cuando
se introduce por via arterial, estuviera aumentando transitoriamente
o1 dafio de barrera hematoencefdlica (20). Por el contrario en
10s ¢os meningiomas enistid una caide en 1a densidad del medio
de contraste inmediata a la inyeccién cal manitol.

Después de 1a inyeccién cel manitol la densicad del medio
de contraste Cisminuyd en los dos gliomas de manera mds importante
que 1a disminucién okservada en la curva hasal. En cambio en los
meningiomas después del decaimiento inicial a 1a inyeccidn del
manitol, se mantuvo el mismo decremento rapicdo gue 1a curva hasal.

La c¢isminucién del medio de contraste okservado en los gliomas
tardiamente por la inyeccidn de manitol purde deberse a ¢ue por
cofecto osmolar regrese ol contraste junto con el agua al espacio

intravascular.
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El rifién fué el érgano que tuvo mayor incremento y mayor
cafda de densidad con el medio de contraste, lo cual se puede
explicar debido a que 1a eliminacidn (e estos contrastes, se realiza
por via glomerular y es muy ripida {3). La densidad ¢z la aorta
en funcidn del tiempo esta en gran parte concicionada por 1la elimina-
cibn de este contraste por el rifién. As{, tanto en aorta como
en rifién ohservamos decaimientos importantes del coeficiente de
atenuacidn en funcién del tiempo, que en ningin caso tuvo el menor
grado de correlacidn con el medio de contraste en las lesiones
tumorales (gliomas y meningiomas).

Lo {inico que podemos afirmar es que en aorta, rifidn y en
los meningiomas existen decaimientos de la densidad similares,
pero la curva de densidad en el tiempoc es totalmente distinta.

En camhio en los gliomas la densidad del tumor y las densidades
de la aorta y rifidn no tienen el menor grado de correlacién.

Podemos concluir que el manitol produce disminueidn de la
densidad en las freas tumorales de 1 a 5 UH. En los gliotlastomas
multiformes se ohsevé un incremento de densidad con el choque
de manitol, 1o cual nos hace pensar en la posibilidad de que también
exista apertura de las juntas endoteliales ¢e la barrera hematoencefd-
lica con este medicamento a grandes dosis por via intravenosa.

No tenemos explicacién para el comportamiento del
medio de contraste en el higado, en donde se mantiene
su densidad durante todo el estudio, estando en desacuerdo
con Newhouse (12), cuando propone que este pasa a vias bi-
liares ya que la densidad en vesicula nunca vario entre el

estudio simple y el contrastado.

(8)
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