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INTRODUCCION

La snfermedad metdstasica al sistema nervioso central, es
una de las complicaciones mis agresivas del cincer, menos conoci-
da y menos investigada. Las series mis cxtonsas_ marcan frecuen-
ui-s‘dol 40% para Ca. de pulmdn, 51% de mama, 65% melanoma, 48%
leucemias, 24% tiroides, 22% sarcomas y 1linfomas, 21% tracto
urinario, 18% cabeza y cuello, 17% prostata, gastrointestinal y
génital femenino de 10 a 26%.

Las medianas de tiempo de aparicidn de metistasis (Mets.)
entre el diagndstico primario y diagndstico de cCa. Metdstasico
son:

El mis corto con mediana de 11 meses para el ca. de pulmén,
de 51 meses para mama, testiculo, melanoma y otros de 20 a 36
meses. El tratamiento se ha establecido con esteroides, cirugia
mids radiotnrapia en Metistasis Qnica; radioterapia en metidstasis
miltiple Y en caso de carcinomatosis meningea, radioterapia mis
quimioterapia intratecal.

En nuestro pais no se ha hecho una revision extensa desde el
punto de vista Neuro-oOncoldgico, consideramos prioritario reali-
sar un estudio retrospectivo en forma conjunta entre el Instituto
Nacional de Cancercologia y el Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia, que consistidé en la revisidén de los expedientes de
pacientes con Mets. al sistema nervioso de 1985 a 1990, para

deteraminar:



1.- Frecuencia de los tumores primaries que matlat-tilin al
8istema Nervioso Central.

2.- Definir el grupo de pacientes mis afectados.

3.~ Eatablecer distribucidén topogréfica de las met&stasis.

4.~ Bvaluar la influencia del tratamiento (cirugia,Rt,Qt), en la
la calidad de vida y scbrevida de los pacientes.

S.= Establecer causas de scbrevida en una poblacién mexicana.

6.- Buscar factores pronésticos en enfermedad metastéisica a

cerebro.



OBJETIVO

La enfermedad metdstasica en cincer sistémico a nivel del

8istema Nervioso, es una de las complicaciones mds agresivas del

a v idas y investigadas. Los de mayor fre-
cuencia son Ca.de pulmdn, mama, melanoma, Ca. C.U, prostata,
linfoma, atc.

Basados en una revisidn extensa desde el punto de vista
Neuro-Oncoldgico, consideramos primordaial astablecer los
parémetros siguientes:

1.- Frecuencia da los tumores primarios que metastatizan al

8istema Nervioso Central.
2.~ Definir el grupo de pacientes més afectados.
3.- Establecer distribucién topogréfica de las metéstasis.
4.~ Evaluar la influencia del tratamiento (cirugia,Rt,Qt), en la
la calidad de vida y sobrevida de los pacientes.
5.~ Eatablecer causas de sobrevida en una poblacién mexicana.
6.~ Buscar factores pronésticos en enfermedad metastfsica a

cerebro.



ANTECEDENTES

Biologia Molecular.

La invasién del tumor Yy las metfistasis son las mayores causas de
falla del tratamiento en pacientes con céncer,aproximadamente el
30% de los pacientes cuando se hace el diagnéstico de tumor
primario (excepto loa tumores de la piel),ya tienen clinicamente
detectable la metéstasis, del 70% restante que esta libre de
metdAstasis, 1la mitad puede ser ocuradc con tratamiento local
Gnicamente. El 30% restante tienen mets ocultas que posteriormen-
te se manifiestan. Be considera que el 60% de los pacientes
desarrollan micrometistasis durante el tratamiento del primario
{1). La formacién de colonias metast&sicas es un proceso continuo
que inicia tempranamente durante el crecimiento del tumor
primario y se incrementa con el tiempo (2,9). E1 tamafio, su
localizacién anatémica, su heterogenicidad y el tipo histolégico,
son limitantea para un buen tratamiento incluyendo cirugia,
quimioterapia y radioterapia (2,3). Bl potencial metastésico del
tumor no esta en relacién a su tamafio, m&s bien depende de 1ia
agresividad incrisica y de la extirpe histolégica (3,5). En los
tumores epiteliales, la diseminacién de 1la célula tumoral se
inicia tan pronto como el tumor primario se vascularisa. Ha sido
calculado que la mayoria de las metastésis del céncer de pama se
inician cuando el tumor primario es menor de 0.125 cms (3,

6,8,9).



En los Gltimos 10 afios 1la hetercgeneidad bioldgica de 1las
neoplasias ha sido ampliamente reconocida. Las neoplasias tienen
poblaciones celulares con diversas caracteristicas biolégicas,
subpoblaciones diferentes en: inmunogenicidad, velocidad de
craecimiento, cariotipo, produccién de pigmentos, produccién de
hormenas, receptores tumorales, y susceptibilidad a drogas
citotéxicas. Fidler y Hart han enfatizado que las neoplasias
pueden ser heterogeneas en su capacidad para invadir y metastisar
Y que 1la subpoblacién agresiva es especificar en el contexto
tumoral, la coexistencia de subpoblaciones celulares creciendo en
el mismo tumor, es lo gue le da a la neoplasia el potencial
metast&sico heterogenec (1). El proceso de metfstasis no es un
fenémeno casual, corsiste en una cascada de eventos en forma
secuencial por lo qua debe atravesar la célula tumoral para que
se desarrolle la metédstasis. Primero el tumor primario debe
desarrollarse en forma exitosa, debe invadir el tejido 1local,
alcanzar el 1lecho vascular, extravasar en el intersticio vy
parénquima del &érganoc, miltiplicarse e iniciar la formacién de
colonias metastésicas, 1la interrupcién de esta cascada puede

prevenir la produccién de metfstasis. DevVita, William G.Btetler-

Btev s T esta da en 8 p « 1.~ Tumor inicial
{primario), 2.~Promocidn Y progresién, 3.-proliferacién
incontrolable, 4.-angiogénesis, 5.-invasién del tejido local,
vasos sanguineos y linf&ticos, 6.-la célula tumoral circulante se

estaciona y se extravasa, adhirisndose al endotelio,
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retraccién del endotelio, adherencia a la membrana basal,
disolucién de 1a membrana basal, locomocién, 7.~formacién de
colonia (sitio secundario), B8.-evasién de la resistencia del
huésped y resistencia a 1la terapia.

Las células tumorales circulantes utilizan una variedad de medios
para detenerse en el Srgano blanco, en donde inician las colo-
nias metastdsicas. Aproximadamente el 80% de las células tumora-
les circulantes son tGnicas, y se adhieren directamente a 1la
superficie endotelial., La agrupacidén de c¢élulas tumorales circu-
lantes & la agregacién de las células tumorales, con leucocitos,
fibrina, plaquetas, pueden directamente embolizar en las vénulas
precapilares por impactacién mec&nica. Las cé&lulas tumorales
adheridas en el endotelioc de vénula 6 capiliares r&pidamente (1 a
4 hrs), inducen la retraccién activa de las células endoteliales
(3,15,11). Las células tumorales antonces se adhieren avidamente
en la ncnb:l'una basal expuesta, una vez que la célula tumoral se
ha adherido, la célula endotelial adyacente se extiende sobre la
célula tumoral y lo separa de la sangre circulante.La d&isolucién
local de 1la mnembrana basal ocurre en asociacién con 1los
pseudopodos do las células tumorales que atraviezan la membrana
basal, las células tumorales pueden permanecer estacionarias en
lecho vascular por 2 a 3 sermanas. Para gque se lleve a cabo la
cascada metastfsica de las células tumorales, deben resiatir las

daf s del hué a, la antigenicidad especifica para

cada tumor no es del todo claro en al control de las

met&stasis(3, 5, 12).
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Las células"killer" naturales son importantes en controlar 1la
poblacién de células tumorales hetercogéneas. Y por tanto son
fundamentales en el control de la actividad tumoral metastésica.

La distribucién de las metéstasis varia ampliamente,dependiendo
sobre el tipo histolégico y 1a localizacién anatdmica del tumor
primario, aunque algunos mencionan que esta en relacién al primer
lacho vascular que encuentran las células tumorales circulantes,
pero es conocido también gque existen tumores primarios que tienen
mayor predileccién sobre algunos &Srganos en relacién a otros del
cuerpo. Un ejemplo incluye los sarcomas que @3 més frecuente que
den met&stasis a pulmén, el Ca.de pulmén y el Ca.ds mama ha
cerabro y los tumcres de colon y recto se diseminan hacia higado.
8in embargo muchos sitios de metéstasis no pueden predecirse,
inicamente por consideraciones anatémicas y mis bien est& en
relacién al trofismo del &érganc. Por ejemplo el carcinoma de
células claras del riiién metastatiza a hueso y tiroides, melanoma
ocular a higado.

El mecanismo tebérico para el trofismo del &Srgano incluye 1los
siguientes pasos(3,11}.

1.- Las células tumorales se diseminan iqual en todos los Srga-
nos, pero crecen espscificanente en un érgano, esa preferencia
puede ser inducida por factores de crecimiento local o de
hormonas presentes en el Srgano blanco para mstéstasis. 2.- Las
células tumorales circulantes pueden adherirse preferencialments

an 1la superficie luminal dotelial, ani te en el &rg

blanco.
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Esta hipbtesis predice determinantes endotaeliales especifico
del &rganc. 3.- Las células tumorales circulantes pueden
responder a factores solubles localizados difusamente en el
érgano blanco. Tales factores pueden actuar en forma de
quimiotnds gue atraen a la célula tumoral a extravasarce. Estos
factores pueden ocasionar que las células circulantes se agregen
Y embolizen a diversos 6rgancs blancos(la).

Investigaciones en modelos animales indican que todos estos
mecanismos Jjuegan un papsl en grado variable, dependiendo del
tipo histoldgico de la neoplasia(3,11i).

La motilidad celular es nacesaria para las células tumorales que
atraviesan por muchas fases en la compleja cascada de invasidn.
Tales fases pueden incluir la separaciém y subsecuente infiltra-
cién de las células del tumor primario dentro del tejido adyacen-
te, 1la migracién de 1a célula hacia el interior de 1la parea
vascular (intravasacién), y la extravasacién de las células. hacia
sitios secundarios. La mobilisacién de las células hacia barreras
biolégicas tales como: la membrana hasal endotelial de 1la vascu-
latura puede bien ocurrir por medio de mecanismos quimiotécticos.
Diversos coampuestos como material derivzdo del complemento,
proteinas de la colégena y cilertos compuestos de 1los tejidos

tivos, pued actuar como . factores quimiotécticos. Con

estas consideraciones en mente y estimulados por estudios de
Ansano et al;(13), demostraron factores de crecimiento autdcrino
para células neoplésicas, posiblemente 1las células puedan

elaborar factores de motilidad autécrinas ,
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la accién de estas sustancias pueden en parte explicar amboas; el
marcado cardcter invasivo y la propiedad metastésica de las
células neoplfisicas malignas, estos factores pueden atraer
células fibrobldsticas del huésped, resultando el fenémeno de
desmoplasia, caracteristico de tumores invasivos. Las 1lineas
celulares de melanoma y Ca.de mama, han mostrado in vitrio gque
producen un material con su propia motilidad. E1 proceso de
migracién celular indudablemente requiere adherencia Yy
separacién, que da como resultado traceién y propulsién, el
factor de motilidad autdScrina (aAMF), ha ravalado una funcién
importante en 1la produccién de pseudépodos en las células
necpl&aicas necesarias para invasién tumoral y el potencial
metast&sico de las neoplasias. lLa genética molecular de las
metéstasis en modelos experimentales, han demostrado que algunaa
clases de oncogenes le dan el fenotipo de metistasico a algunas
nsoplasias. Por ejemplo en ol Ca. de Vejiga, el oncogen H-ras
estfi en relaciénm con 1la capacidad metéstasica de 1la célula
tumoral, 1los oncogenes HER-2/nsu con el Ca. de mama, los
oncogenes C-myc y N-myc (14,15) con Ca. de Pulmén. Estas son
algunas de las familias de oncogenes que en forma especifica se
ha demostrado est& relacionadec con la capacidad netéstasica de
las neoplasias. Existen otras que se encuentran en varios tipos
de neoplasias como los oncogenes (mos, raf, src), que por no ser

especifico su significancia es de poco valor.
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Ha pesar de que en los Gltimos afios los avances en biologia
molecular han sido importantes, en el campo de la oncologia, aGn
falta mucho por esclarscer, caracterizar el conmportamiento
biolégico de los tumores es una tarea dificil, més aGn cuando los
tumores estén localizados en el sistema nerviosoc central como es

el caso de las met&stasis cerebrales.

TUMOR PRIMARIO ONCOGESNESB

ca. de Vejiga H-ras

Ca. mama HER-2/neu
ca., Pulmén C-myc. N-myc
Inespecifico mos, raf, sxc
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EPIDEMIOLOGIA
las series mAs extensas con 122 pacientes ( 17 ) marcan las

siguientes frecuencias.

TUMOR PRIMARIO %

ca. Pulmén 40%
Ca. Mama 51%
Melanoma 65%
Leucemia 48%
Tiroides 24%
garcoma, linfoma 22%
Tracto-urinario 21%
Cabeza y cuello 18%
Prostata 21%

Gastrointestinal y génital fem. 10-26%

En escta serie el CA. de mama Yy melanoma son los més frescuentes,

sin g amos la expsriencia de la clinica Mayo (17),

con la siguiente fr ia, que ra Metfstasis dGnica y

Metéstasis maltiple.
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MET8 BNC UNICO MULTIPLE

CA. Pulmén 46% 54%
Melanoma 41% 59%
Desconocido 32% 68%
CA. mama 56% 44%
Pelvis-Abdémen 69% 31%

Las medianas de tia’mpo y aparicién de la Metistasis entre el
diagnéstico primario y el diagnéstico de Ca. Metdstasico son: el
mis corto tiene una media de 11 meses y corresponde al ca. de
Pulmén y de 51 meses para Ca, de mama, Otro Ca. como de Testicu-
lo, Helanoma, Renal, Fluctuan entre 20-36 meses.(16).

Ootro punte a considerar es el tratamiento &el tumor primevio,
cuando el diagnéstico se realiza 1lo unés temprano posible, 1la
terapéutica es oportuna’ y el tumor se encuentra localizado, 1lo
cual disminuye en forma considerable la frecuencia de met&stasis
(16). 8in embargc otros autores consideran gque algunos tumores
como el Melanoma y el Ca. de mama, no cumplsn con estos parame-
tros, Ya gue hacen meté&stanis muy tempranas, incluso cuando el
tumor es demasiado peguefio. Por este comportamisnto de algunos
tumores se considera que la invasividad del tumor y el carécter
de agresividad y vascularisacién temprana estén. en relacién al
potencial metéstasico del tumor (1,9). Al parecer influyen muchos
factores gque dstermina el potencial de metéstasis del tumor

primario:
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aspectos que ya fueron comentados en el apartade de Biologia
Molecular.
La Bociedad Amaericana de Cancerologia en 1986, plblico la
incidencia de met&stasis intracraneal y a cerebro (parénguima),
correlacionando porcentaje con nGneros de pacientes y
defunciones. Eata comparacién esatima que 10,200 pacientes
fallecieron de tumor primario del BNC durante 1986 y 124,000
pacientes fallecieron de metéstasis intracraneal de eatos iltimos
82,000 correspondieron a parénguima cerebral {(1a). Estas
consideraciones esatadisticas ilustran la nagnitud del problema

del céncer metast&sico en el campo de la Neuro-Oncologia (1,20).
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Frecuencia y n(mero de casos estimados de Mets intracraneal y

parénquima cersbral.

TUMOR PRIMARIO

(Estados Unidos)

D E F U N C

I O N E 8

Mets.Intracraneal Mets.Encefalo
Tumor primario Defunciones Frec. No. Frec. No.
Pulmén 130,000 41% 53,000 35% 45,500
Tract. Gastroin-
testinal 84,000 8% 6,500 6% 5,000
Mama 40,000 51% 20,500 21% 8,500
Higado-pancreas 36,000 6% 2,000 5% 2,000
Prostata 26,000 17% 4,000 6% 1,500
Genital femenino 22,000 7% 1,500 2% 500
Tract.urinario 20,000 21% 4,000 17% 3,500
Leucenia 17,000 48% 8,000 8% 1,500
Linfoma 15,000 22% 3,000 5% 500
Cabesa y cuello 13,000 18% 2,500 7% 1,000
Melanona 6,000 65% 4,000 49% 3,000
sarcoma 4,000 22% 800 15% 600
Tiroides 2,000 24% 240 17% i7o0
otros 57.000 25% 14,000 16% 92,000
TOTALES 472,000 124,000 82,000
Frec. Frecuencia Trac. Tracto..1is2
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Ya hemos

crecimiento,

enfatizado que 1la

invasividaa

del tumor, el

la agresividad y vascularigacién influyen en el

potencial metastésico de los tumores primarios, caracteristicas

que no se cumplen en el ca. de tubo digestivo,

scbre todo el de

colon, de ahi una baja incidencia en mets. cerebrales (1,20).

CARACTERISTICAS DE LA METASTASI8 EN EL SISTEMA NERVIOSO

La distribucién de las Meta.

sistema nervioso central (17) es la asiguiente.

8ITIOS

Frontal

Parietal
Parietal~Temporal
Cerebslo
Temporal
Ocecipital
Frontal~-Temporal
Occipital-Temporal
Columna vertebral
A hueso créneo
Tallo cerebral

Meningeo

20

21%
19%
19%
15%
10.5%
5.5%
7%
3%
1-2%
27%
13%
-1%

en las diversas regiones del



Las met&stasis a huesc de crénec generalmente estan acompafiado
con metfistasis a otros sitios del sistema nerviosoc central o bien
la columna vertebral. La carcinomatosis meningsa se considera que
es secundaria a las methistasis de la fosa posterior o mejor dicho
una complicacién de éGsta. E1  70% de las Mets. son
supratentoriales y el 30% infratentoriales. El1 60% de las Mets.
de fosa posterior se origina de primario en pelvis (prostata,
Gtero) solamente el 10% proceden del primario en otros sitios
(17). El1 48% de las Mets se encuentra localizada en el hemisferio
dereacho 46% en el isquierdo y el 6% lo refieren como central
{17,19,20).
Algunos han relacionado la frecuencia de las Mets. en diversas
&roas del sistema nervioso central con el flujo sanguineo de cada
sona, a mayor flujo sanguineo mayor frecuencia de metfstanis
{17) . Esto se demuestra en las szonas limitrofes de cada region
del 8NC tienen una frecuencia mayor de metiAstasis( 29%).
En relacién al nfimerc de Metéstasis el 50% son Gnicas y el 50%
restante son mGltiples (17), series diversas le dan a 1la
metéstasis miltiple una mayor frecuencia perc que fluctuan entre
50-60% (17,20).

Las metéstasis durales y 6seas son mis conunes en pacientes
con carcinoma de mama y préstata, seguido por el neurcblastoma y
linfoma (20). Postner y Chernik reportan una incidencia del 9% en

autopsias, localigzados solamente en la duramadre 4% (21). Las

no p a la

Nets. durales dentro del crénec g 1

dura. y producen un déficit neurolégico por compresién, el dolor
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es producido por el efecto compresivo, lo mismo que puede involu-
orar diversos pares cranealss, senos venosos y ocasionalmente el
sncétalo.
La mayoria de estas mets. son radiosensibles y la cirugia es
infrecuente, solamente en caso de severa compr.iién © cuando no
puede ser distinguido de tumor primario de créneo ¢ dural por
estudios radiolégicos. Las metéstasis localizadas en 1la
superficie interna de 1la dura puede ocasionar hematoma subdural
que requieren evacuacién quirGrgica (20).

Las mets. a la gléndula hipbtinis es rara, ocurre en el 6% de
los pacientes con céncer en general y en el 20% de Ca. mama (22).

Las metéstasis a leptomeninges, la mayoria de las veces s una
complicacién de tumoraes sélidos, leucemias, y se diseminan hacia
espacio subaracnoidea y sistema ventricular, a tréves del liquido

cafalorraquideo (LCR), ocasionando meningitis carcinomatosa, que

puede producir blog de la circulacién a nivel espinal con 1la
hidrocefalia consscuente (20,21).
La invasién inicial de la Leptomeninges por el tumor es mas

fr » resultando de mets. &s3eas, pero puede resultar de

extensién directa de metéstasis cerebral existente. La carcinoa-
tosis meningea puede ser secundaria a cualguier neoplasia malig~
na. 8@ encontrd en el 8% de los pacientes que fallecieron de
chncer sistémico (21). Esta complicacién ocurre con mayor fre-

cusencia en los tumores siguientes (23).
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CARCINOMATOBIS MENINGEA

Primario X
Nama 22~-64%
Pulmén 10~42%
Melanoma 10~-19%

Gastrointestinal 1-6 %
Genitourinario 1-4 %
La icbrcvidl es pobre, se estima en promedio de 2 a 3 meses,
las leucemias son las que tienen la mayor sobrevida y menor para

el melanoma, sacromas y Ca. pulmén (21,23).

BSOBREVIDA DE PACIENTES CON CARCINOMATOSIS MENINGEA

Tumor Primario No.Pacientes Mediana Sobravida
meses 1 afio (%)
Pulmdn 45 2.0 %
Melanoma 18 2.7 11%
Mana a8 3.2 10%
otros tumores sélidosié 2.3 13%
Lin!bu 67 3.4 15"

Leucemias, linfoci-
tica aguda 63 10.0 43%

otras leucenias 16 . A.8 iy
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BIGNOS Y SINTOMAS

Las metdstasis cerebrales no presenta sintomas o signos que
permiten diferenciar de otras masas intracraneales. El diagnésti-~
co presuntivo de metdstasis ocerebral, puede ser hecho sobre un
grupo de pacientes con historia de céncer en otros sitios. E1
répido crecimiento y la frecuente mGltiplicacién de la neoplasia
met&stasica, contribuyen de manera determinante en la formacién
de edema importanta, que se extiende alrededor del tumor, produ-~
ciendo compresién y aumento de la presién intracreneana (20),
&sto explica el porqué la cefalea es el sintoma inicial en el 50%

cogliktive pacientes, la nausea, el déficit Yy el vémito son
manifestaciones menos freacuentes de hipertemsién intracraneana.
El papiledema se observa en el 10% de los pacientes. La hemi &
monoparesia, es el signo m&s frecuents, se observa en el 40% de
los pacientes. La frecuente 1localizacién subcortical de las
metéstasis cerebrales, son responsables d4de las crisis convulsi-
vas, més frecusntemente focal que ocurre como sintoma inicial en

el 15 a 20% de los pacientas, cuando las met&stasis ason malti-~

ples, 1la incidencia de crisis es alta, al do un por jo
similar al Adéficit motor & incluso al de hipertensién
intracraneana (20). El1 déficit neurolégico permanente es por
destruccidn tisular secundario a invasién del tumor; hemorragia
intra 6 psritumoral o necrosis del tumor, esta complicacién

ocurre en el 10% de los paclientes (19).
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BINTOMAB Y B8IGNOS

Cefalea 50%
Hemi-monoparesia 30-40%

Crisis convulsivas 15-20%

Papiledema ’ 10%
Nauseas-Vémitos 10%
Déficit cognitive 10%

En los pacientes con carcinomatosis meningea, 1la cefalea y
el déficit cognitive son los néa frecuentes, otros sintomas y
signos incluye nauseas, vémito, papiledema, crisis ‘y daficit
motor y sensitivo (19,20). Aungque cualquiera de 1los nervios

craneales, pueden ser afectados (Gnico o mGltiples), los

oculomotores son los nfs fr t te invol dos, seguide por
compromiso del nervio facial y el auditivo, pérdida visual (I1I),
dolor facial (V), disfégia y dAaisfonia (IX-X)(19,23). ILas
metfstasis que afectan los nervios espinales, es frecusnte que
ocasionen un sindrome de neurona motora inferior, con pérdida de
la sensibilidad e incontinencia de esfinteres vesical y rectal

(23).
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DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La sospecha diagndstica se establece en base a la historia
de céncer primario en cualquier otro sitio, cuando no se cuenta
con este dato, la edad del pacienta mayor de 50 afios, el sexo,
tiempo de evolucién (3 meses o menos), datos clinicos sugestivos
de hipcrt.nsién' intracraneana, cefalea como sintoma principal,
déricit motor o presencia de crisis, principalmente focal. Los
estudios de imagen en 1la era actual son de suma importancia en el
diagnéstico, la moderna Tomografia Axial computarizada (TAC),
permite la dei:ecci6n de lesiones tan pequefias como de 3 a S mnm.

La imag por R ncia Magnética (IRM), as de mayor definicién

que la TAC y nos pernite detectar metistasis minutas no viatas
por 1la tomografia.

Las mets. csrebrales tipicamente son vistas como una masa
esférica, localizada en la periferia, con extenso edema en la
materia blanca circundante, la mayoria son hipo o isodenso, el
90% muestran captacién del medio de contraste, la captacién es
generalmente uniforme en lesicnes pegquefias (1 cm o -;nos), las
mets. de mayor tamafio, en su centro es irragular y no captan el
material de contraste por presencia de necrosis. Los mets. de
pulmén de células escamosas & de tiroides, frecuentanmente son
quisticas y con el material de contraste forman imagen en forma
de anillo, que es imposible de difarenciar de absceso cerebral o

de tumor quistico primario ain diagnéatico histolégico,
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hemorragias agudas dentro o alrededor dael tumor, obscurecen la
presencia del nédule tumoral. Las mets, a hueso deben
diferenciarse con meningiomas o sarcomas ostiogénicos primarios,
‘aunque en el caso de los meningiomas, la captacién del medio de
contraste es homoaneo,. la angiografia ayuda a esclarecer el
problema. Algunos autores recomiendan realizar cortes tardios con
doble dosis de material de contraste, se logra demostrar
lesiones no encontradas en la tomografia convencionales en un
15%.

La IRM es el estudic de mayor definicién que la TAC de
crénec, logra demostrar mets. muy pequefios gue no son observados
en tomografias, y con la administracién de gadolineo, nos parmite
esclarecer el diagnéstico de manera mis precisa y temprana (19).
Las ix.do créneo y el gammagrama 5380 son tiles en mets. &seas &
bien cuando se desea saber si existe extensién del tumor del

parénquimia hacia el huseso.
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TRATAMIENTO

Loa corticoesteroides han demostrado beneficio considerable,
son altamente efactivo en la reduccién del edema en 1la materia
blanca circundante que es la mayor causa del d&ficit neurolégice
sn eatos pacientes, y también disminuye el edema asociado con
trauma quirdrgico, radioterapia b'd quimioterapia (19).
Desafortunadamente la mejoria clinica no influye en la sobrevida
de los pacientes, mejora la calidad de vida en forma transitoria
{19), se recomienda una dosis inicial de 10mg seguido de 4 =mg
cada 6 horas por 3 dias, con reduccién progresiva en término de 2

a 3 somanas (16,17,23), en casos especiales puede darse por 30

dias; periodos prolongad no son r les, por los efectos
colaterales que incluye miopatia, diabetes, ostecporosis,
sangrado del tubo digestivo, infeccicnes por germenes
oportunistas (19).

CIRUGIA

El Centro Oncoldgico Memorial S8loan-Kettering, tiene la
serie més grande de 226 pacientes gque comprenden de (1976-1985)
(17,19), de pacientes con metfistasis dnica al sistema nervioso
central, tratados quirfirgicamente. La acbrevida a un 1 afio en
103 pacientes fué de (46%), y més de 2 afios en 36 pacientes fué
de ( 16%). Todos los pacientes tenian metéstasis Gnicamente a1

sistema nervioso central.
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En el mismo Centro Oncolégico otro estudic realizado en
término de cinco afios de (1978-1982), agrupa los pacientes en

base al Karnofsky en 3 grados:

Grado I Karnofsky de 80 o més
Grado II Karnofsky de $0 - 70
Grado IIIX Karnofsky de (-50)

De los 125 pacientes estudiados con tratamiente quirGrgico
de 1la metiéastasis, 119 pacientes tenian metéstasis Gnica y los ¢
restantes tenian 2 metéstasis. 31 pacientes recibieron radiotera-
pila previo a 1la cirugia, 81 después de la cirugia y en 13 pacien~
tes no recibieron radioterapia.

Ocho pacientes (6%) fallecieron dentro de los primeros 30
dias, después da la cirugia y se considero secundarioc al procedi-
miento quirargico(ia).

E1l Karnofsky mejorsé en los tres grupos, en el primer mes
de sobrevida y no encontraron diferencia significativa entre uno
y otro grupo, a mayor sobrevida el Karnofsky también disminuye

pero se mantiene con mejor Karnofsky los del grupo I (20).
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RADIOTERAPIA

La radioterapia como tratamiento finico no constituye una
terapéutica adecuada, la sobrevida estimada es de 3 a 6 meses en
mets. f(inica (19,20). La mayoria de loa autores estin de acuerdo
que la radioterapia alarga la sobrevida, cuandc va acompafiada de
cirugia. Generalmente primero se realiza cirugia, aunque algunos
prefieren radioterapia primero seguide de cirugia, esta secuencia
en el tratamientc estd sujeto a las caracteristicas de 1la
met&stasis (19,25). La cantidad 4e centigrey (CGy) gque debe
aplicarse es de 3,000 a 4,000 (25,26), con un promedio de 3,600
cgy, 1a cantidad por dosis es de 200-300 cgy, a créneo total (19)
a incluso do3is menores (180cgy) en el caso de 2 a 3 maets. han
demostrado buen resultado (19). Dosis mayores diarias a 300 cgy ¥
dosis total mayor a 5,000, no han demostrado mejores resultados,
en cambio se ha asociado con mayor déficit cognitivo e incluso
con sindrome demencial (25,24). 86 observa una recurzcnuia del 8
al 12% cuando 1la radioterapia es seguida a la reseccién
quirtirgica y en un 22 a 46% con tratamiento quirGrgico Gnicamente
(28,29).La sobrevida media para los tres grupos fué de 12 meses;
25% da estos pacientes tuvieron una sobrevida de dos afios, y 12%
con sobrevida de 5 & més afios (30,31).

La sobravida en grupo I, fué de 22 meses

grupo II fue de 10 meses

grupo III.luo de ¢ meses.
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Estos resultados, los autores lo asocian que el daéficit
neuroldégico est& relacionado con el tamafio del tumor,que hace
dificil de extirpar totalmente y ocasiona baja respuesta a la
radioterapia por mayor volumen total. Los pacientes con
mets.lGnicas a BNC.. tiene una mayor scobrevida (20-24meses), que
los pacientes con mets.sistémicas( 6 mesas), (19,32,34).

Los Ca.de piel (melanoma), y primaric desconocido tienen mal
pronéstico y menor sobrevida(i7). Las met&stasis infratentoriales
también se encuentran dentro del grupo de menor scbrevida en
relacién a los supratentoriales{17,18,38).

En los casos de racurrencia,dosis altas de radiaciones han
demostrado ser un tratamiento paliativo adecuado. A esta forma de
tratamiento se 1le conocs como cuchillo gamma (Gamma Knife),
consiste en la aplicacién de dosis elevadas de radiaciones (70Gy)
a campo local central y de 25Gy periferico, han mostrado en caso
de mets .flinicas desaparicién del ¢tumor en término de 2 a 4
meses,corroborado por tomografia de créneo, Y una sobrevida media
de 11 meses posterior al tratramiento(3a).

otro miétodo terapeiitico en caso ds recurrencia es la
hthuikorlpin, qua consiste en la aplicacién de radiaciones en
forna directs y constante a través de una cénula, en una area
localizsada deltumor por un tiempe determinado. Es recomendable
pasar una dosis de 50 rads por hora en un tiempo de 4 a 6

Aaias(35,36,37).
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El tratamiento de 1la carcinomatosis meningea es con
radioterapia a dosis total de 30 a 30 Gy en 10 a 15 fracciones a
cr&neo total.La radiacién al eje crinec-espinal, no es

r dable, para infiltracién lsucémica, por el afacte

mielosupresor que puede sumarse a la quimioterapia del primario.
Debe acompafiar & la radioterapia, la aplicacién de metrotrexate
intratecal a dosis de 12 a 20 mgs 2 veces a la semana, hasta que
el liquido cefalorraquidec mejore, posteriormente se continuari
la misma dosis pero a intervalos mayores (23,39,40).

En resumen el tratamiento de las metéstasis al Bistoma
Nervioso Central es con corticoestercides para disminuir el
edema, cirugia en los casos de metdstasis Gnicas, radioterapia a
dosis total de 3000 a 4000 Cgy, en fracciones de 200 a 300 cgy a
créneo total. en casos de recidiva - tmoral aplicar ouchillo
gamma (Gamma Knife), a dosis de 7000 cgy en el centro del tumor y
2500 en la periferia de 1la nooﬁlusin, & bién bragquiterapia a

dosis de 50 rads por hora durante 3 a 4 dias.
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MATERIAL b 4 METODO

Estudio retrospectivo realizado en forma conjunta entre el
Instituto RKRaclional de Cancerologia y el Institute Nacional de
Neurologia y Neurocirugia, que consiste en la revisidn de expe-~
dientes de pacientes con diagndstico de metdstasis al sistema
nerviocso central, en el tiempo comprendido de 1985-199%90 (& afios).
En virtud de no existir estudios previos, la poblacién a analizar
no se encontraba localizada, se procedid a revisar las
soli_eitud.s de radiologia (TAC de Cridneo), con sospecha
diagndstica de metdstasis (Mets.); posteriormente se revisardn
los expedientes de loas pacientes con diagndstico confirmado.

El protocolo ds evaluacién de expedientes (Anexo 1),
consiatid en: nombre, edad, sexo, no. de expediente, Adiagnéstico
de tumor primario, asi comola fecha del sintoma inicial en busca
de  establecer parfmetros prondsticos entre el <tiempo gwe
transcurre entre el primer sintoma y el diagnéstico. Estos dos
Gltimos datos tambien se buscaron en las mets. del BNC. para ver
8l existe correlacién entre el primer sintoma y el diagnéstico
con la sobrevida., Se investigo el Karnofsky inicial como

parémetro de 1las condiciocnes en que acudié el pacisnte, y

analigar si influye en 1la resp ta al ¢t iento y en 1a
sobrevida(Anexo 2). Posterior al tratamiento se aplicé nuevamente

la escala 4e Kasnofsky a los 3 s 6 r 9 Yy 12

meses. De eata forma noa permite analizar la calidad de vida del
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paciente durante el tiempo de sobrevida (Anexo 2). Se inveatigé

también el nimero de metfistasis al cerebro, su distribucién
topogréfica, asi comc el grado de edema., Este Gltimo se clasificé
en 3 grades: grado I(lava), grado IX{moderado), grado

III{(sevaro).

Grado I = edema peritumoral.

Grade II = edema localizado en el hemisferio del
sitio de la mets. sin efecto de masa.

Grado III = edema severc que involucra ambos hemisfe-

rios, desplagamiento la linea media y con efecto de masa

En relacidén al tratamiento se daividié en mneédico,
quirurgico, radioterapia Y quimioterapia, analizamos el
porcentaje de pacientes gque recibieron las 4 formas de
tratamiento, los que recibieren 3, aguellos gqus recibieron 2
formas de tratamiento y 1los que recibieron una forma de
tratamiento © ningln tipc de tratamiento, Y a su ves buscar
correlacidn con la sobrevida, &6 con la calidad de vida, tambidn
se investigd el nimero de pacientes fallecidos, nimerc de casos
pérdidos, altas por miximo beneficio, altas voluntarias, para
grificar la sobrevida de los pacisntes con curvas actuariales de
Kaplan-Meyer. El andlisis estadistico se hizo con andlisis de
varianza, aplicando la prueba estadistica de Kruskal-Wallis, que
as equivalente a 1la chi-cuadrada, y ocon prusba de Fisher,

consideréindose significativo si la p es menor de 0.0S.
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CRITERIO8 DE INCLUSION

1.~ Todos los pacientes con tumor primario extracraneal y
metistasis al S8NC, demostrado por TAC de cridneo.
2.- Pacientes con metdstasis al 8NC, sin evidencia de tumor

primario; corroborando por TAC de cridneo.

CRITERIOS DE EXCLUBION

1.« Pacieuntes con expadientes incompletos.

2.~ pPacientes con diagndatico de metidstasis, sustentado
Anicanente en bases clinicas y no contaban con TAC de cridneo.

3.- Pacientes con tumor de cuellc & cara con extensidn a.

cavidad craneal.
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REBULTADOS

S8e revisaron S80 TAC de &neo, con pecha diagnéstica de

metfstasis al Bistema Nervioso Central (8NC), confirméndose el
diagnéstico en 158 pacientes (indice de acierto de 26.8 %).

De los 158 pacientes incluidos, 6 se excluyeron por tenor expe-
dientes incompletos, 2 pacientes se sxcluyeron por elaborarse el
diagnéstico final de tumor primario del Sistema Nervioso.

De los 150 pacientes incluidos en el estudio, 52 fueron d4el sexo
masculino y 98 mujeres, el promedic de edad fué de 47 afios, con
un minimo de 16 afios y un méximo de 76. El1 promedio ds edad para
el sexo masculino fué de 48 afios, y para el femenino de 47 afios
{Anexo 3).

El tumor primario con mayor frecuencia de metéstasis al BNC, fué
para el Ca. de mama (47%), seguido en orden decreciente por el
Ca. de pulmén (14%), Ca. da testiculo (9.3%), Ca. primario desco-
nocido (5.3%), melanoma (5.3%), Ca. renal (4.0%), Ca. de tiroides
(2.0%), sarcomas, Ca. de faringe, Ca. de préstata y coriocarcino-
ma uterino (1.3%), linforma polimorfo, Ca. de colon, leucemia
linfobléstica, mieloma miltiple, Ca. de lengua, y Ca. de vejiga
(0.6%), (Anexo 4).

Observamos que el Ca. de mama es ol mfs frecuente seguido por el

Ca. pulmonar, testiculo, primario 4 ido y mel En

las diversas series publicadas colocan al melanoma en el tercer

sitio, por debajo del Ca. de mama y pulmén (17,20).
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Esta diferencia encontrada en nuestro resultado en el cual el
Cca. de testiculo, ocupa el tercer lugar, creemos que est& en
relacién con el buen funcionamiento de 1la clinica de tumores
germinales, a la poblacidén joven qgue acude al Instituto Nacional
de Cancerologia, por ser éste un Centro de concentracién
nacional. (Anexo 5).

con respecto al cuadro clinico, hemos tado previ te que

no existe un sintoma espscifico que nos haga pensar en methstasis
carabral, la sospecha diagnéstica se hace en pacientes que tienen
factores de riesgo, como tumor primaric, tabaquismo, criptorqui-
daia, etc. )

Los signos y sintomas que encontramos, en esta serie de 150
pacientes, estén en relacién al sindrome de hipertensién intra-
craneana, ocupando la cefalea el primer sitio (46%), y las crisis
convulsivas generaligadas (cctcg), comparten con el déficit motor
(hemiparesia), el segundo lugar (10%), &stos signos clinicos son
reflejos del carficter agresivo e invasivo del tumor, el vartigo
se presantd en un 8%, &ste sintoma as significativo de la baja
frecuencia de las metéstasis a fosa posterior. Las crisis parcia-
les motoras se observaron en un 4.6%. Los datos focales son los
que hacen al clinico pensar en una probable neoplasia, como
'podemos ver la frecuencia de pressntacién de estos sintomas 6
signos, es baja. Esto hace que el diagndatico de metidstasis

cerebral sea anis Qonbrio, {Anexo 6).
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El poecentaje de los sintomas y signos encontrades en nuestro
estudioc con lo referido en la literatura son similares (19,20).
Be refiere el predominio de 1la cefalea como dato cardinal de
hipertensién endocraneana( 50%), seguido por el déficit motor
(30~40%) , y las cc£cg ocupan el 15%. Resultados con las mismas
caracteristicas fueron encontrados en el presente estudico (Anexo
7).

Las metdéstasis en el Bistema Norvioso Central se clasifican en
base al nimero, en Gnicas y mGltiples, generalmente la incidencia
o3 similar para ambas (50%), aunque alguncs autores colocan a las
mets. mfiltiples ligeramente mis frecuente gue las fGnicas, (50~

60%), (17,18).

Nosotros tramos una fr ia de 47.2%, para metdstanis
finica, 37% para mets. mGltiple a parénguima cerebral, 13% corres-
pondié a las mets. mAltiples a huesc de crénec, la carcinometosis
meningea ocupé el 1.0%. Nuaestro estudio nc se oriento a buscar
metistasis Sseas y/o carcinomatosis meningea.

Muchos autores consideran gque las mets. a hueso de créneo est&n
acompafiadas con mets. en otros sitios del B8istema Nervicso Cen-
tral, y estiman que como mets. localizada Gnicamente a hueso su
frecuencia es baja, (10% 6 menos), (17,18). En nuestros pacientes
ocupbé el 13%, ligeraments superior a lo esperado; creemos gue
esta discreta diferencia esté en relacién a la mayor frecusncia
del Ca. de mama.

La carcinomatosis meningea tuvo una frecuencia del 1.0% en nues-

tra serie, frecuancia similares han sido publicadas por diversos
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autores (23), nueatros resultados corroboran la baja incidencia
de esta forma de metédstasis. (Anexo 8).

La distribuciédn de las metéistasis Gnicas en las diversas ragiones
del SNC, en orden decreciente es frontal, parietal, temporal,

ocoipital, cerebelo, tallo cerebral, columna vertebral. (17).

La incidencia que tramos corresponde al 1l6bulo parietal 15%,
frontal 12%, temporal 7%, occipital 5%, vermis 4%, cersbelo 2%,
paraventricular 1.0%, intraselar y n@cleos grises 0.6%. A pesar
de que encontramos una mayor frecuancia para el 1lébulo parietal
en relacién al frontal, esta diferencia no demostrd ser signifi-
cativa, el rasto de 1las metéstasis presantaron la frecuencia
esperada, (Anexo 9,10).

A continuacién analizaremes la distribucién de las metéstasis en
los 5 tumores primarios mé&s frecuentes, encontrados en el pre-
sente estudio:

Ca. de mama: Las metéstasis Gnicas a parénquima cerebral fueron
las nés frecuentes, (39.5%), las mets. mGltiples a parenguima
ocupc el 36.6%, las metéstasis multiples a hueso de créneo,
occuparon el 21.1%, las frontales y parietales se encontraron .cn
el 9.5%, respectivamente, en el vermis ocuparon el 7%,
localizadas en el 16bulo temporal 4.2%, & nivel occipital y

cerabelo 2.8%, la carcinomatosis meningea ocupd el 2.8%, las

mets. paraventricular e intracelar se aron en el 1.4%.

La diferencia entre matéstasis (nicas y miltiples a parenguima

cerebral no es significativo.
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Es conocido que el Ca. de mama tiene una alta frecuencia de
metéistasis a hueso (17), y a &sto se debe gque sea el tumor més
frecuente de ocasionar carcinomatosis meningea por diseminacién
contigua (23). En nuestra serie de 150 pacientes también ocupé el
ler. lugar en producir carcinomatosis meningea, 1los dos casos
encontrados correspondieron a este tumor primario. (Anexo 11).
Ca. de pulmén: Las metéstasis mGltiples fueron las m&s frecusn-
tes (59%), las mets. parietales se observaron en el 22.7%, el
15buloc frontal ocupd el 9%, los 1lébulos temporales y occipitales
4.5%, respectivamente. Nuevamente observamos gque las mets.
mGltiples a parénquima cerebral ocuparon la mayor frecuencia en
relacisn a las mets. Gnicas (41%), y no existe en forma signifi-
cativa predilecién por algln l6bulo del cerebro. (Anexo 12).

En los tumores de testiculo, la mayor frecuencia fué las metésta-
sis Gnicas (78.5%), y para las metéstasis mGltiples (21.5%), y no
existe predilecién por alguna regién del cerebro. Anexo 13).
Melanoma Maligno: Las metfstasis mGltiples a parénquima cerebral
se encontrarcn en un (37.5%), las metfstasis Gnicas ocuparon el
(50%), Yy se observd en un (12.5%) met&stasis mGltiples a hueso de
crfneo. A pesar de las mets. Ginicas fueron m&s frecuentes por
gser pocos casos (2 de un total de 8), no fué estadisticamente
significativo, este tumor es el 3ero en frecuencia para ocasionar
carcinomatosis meningea, a pesar de lo anterior no tuvimos ningtn
caso con esta complicacién, y solamente un paciente (12.5%),
presents metéstasis a huesc que por su relacién estrecha con el

crineo puede invadir las meninges.Es de mencionar qﬁo la blsgueda
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clinica de carcinomatosis meningea es poco frecuente Yy en
ocasiones no sospechada lo que explica la carencia de esta
entidad en nuestra serie. (Anexo 13.

Ca. primario desconocido: Be observs metéstasis mGltiple en el
62.5%, las mets. Gnicas ocuparon el 37.5%, en aste tipo de tumor
obasrvamos que las mets. Gnicas se encontraron en circulacién
posterior, sabemos que las met&stasis en general son mis frecuen-
tes en ocirculacién anterior que posterior, é&stc aestéi en relacién
al mayor flujo sanguineoc de 1a parte anterior del encéfalo
{17,18).

Los resultados que encontramos son inverse a 1lo plblicado,
creemcos que esta discrepancia eaté en relacién a que el tumor
primaric es descenocido. .

Los tumores primarios localizados en abdémen y pelvis dan metés-
tasis con mayor frecuencia a fosa posterior, em un 60 a 80%
{(17), solamente en un 10 a 15% proceden de tumor primario en otro
sitio. En nuestra serie al analizar el Ca. de préstata, el CA.
cuU, coriocarcinoma uterino, ca. de vejiga, Cca. de testiculo, Ca.
gastrointestinal, no encontramos esta correlacién. Creemocs que
la no concordancia 4&e nuestros resultados con la literatura
internacional esté& en relacién a que el nimero de pacientes con

estas necplasias fué baja, (20%), a excepcién del Ca. de testicu-

10 que se encontré con 9.3% de fr ia p &ste Gltimo

el 50% de los tumcres primarios de pelvis y abds siendo

.gto-ivon que otros (Ca. CU, coriocarcinonma).
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cuando describimos material y matodos, mencionamos gue sl edema
cerebral lo valoramos en 3 gradoa de acuerdc a su geveridad. De
los 150 pacientes estudiados, 103 tuvieron edema grado III, 234
con edema grado IX y 13 pacientes presentardn edema grado I.

Los pacientes con edema grado I tuvieron una sobrevida de 226
dias, los que tuvierdn edema grade II la sobrevida fud de 212
dias y los pacientes con edema grado III con sobrevida de 166
dias. A pesar de observar que los pacientes con edema grado III,
tienen menor sobrevida que los que tienen edema grado II y X. Los
pacientes con grado II menos gque los de grado I. .

El an&lisis estadistico no fué significativo p>0.05 para
sobrevida a largo plaszo (mayor de 6 meses), pero sji encontramos
correlacién con la sobrevida a corte plazo (3 meses), ya que el
50% de los pacientes fallecidos y/o perdidos de vista tenian
edema grado III. Tampoco existid correlacién con el nimero de
metfstasis, fGnicamente 1las mets. a huesc de crénec se
corraelacionc con edema grado I, p<0.005, y las mets. oseas tienen
mayor sobrevida que los mets. Gnicos & mltiples a parénguima

cerebral Y que la carcinomatosis meningea. Datos que

mencionaremos posteri . Consia que la mayor sobrevida
de las mets. Sseam no estf en realcién al edema, si no més bien a
la localizacién @e la metéstasis (hueso). El grado de edema III
(severc), se asocia con Ca. de mama, Ca. pulmén y melanoma con
vilidez estadistica (p<0.00S5), cresmos gue la agresividad del

tumor esta en rslacién al gradc de edema (Anexo 14).

42



A todos los pacientes se valord la calidad de vida a su ingraeso
en base a la escala de Xarnofsky que que va de 100 a 10%, entre
mayor esel porcentaje mejor es la calidad de vida.

De los 150 pacientes estudiados, 6 tuvieron un karnofaky da 80%,
20 pacientes el Karnofsky fud de 70%, en 70 pacientes con
karnofsky de 60%, en 15 pacientes se calificé con karnofsky de
50% y en 27 pacientes el Karnofsky fud 40%.

Al hacer el anilisis estadistico encontramos que el karnofsky no
se correlaciono con el nfinero de metfistasis, tampoco con la
localizacién de 1la netéstasis, ni con el grado de edema2; 1los
paclientes con mets. sistémica, tuvierdn menor Karnofaky con
validez estadistica ( P< 0.005).

El Karnofsky postratamiento no se correlaciono con la sobrevida.
los pacientes con Karnofsky inicial de 70% 6 mayor, mejoraron su
karnofsky postratramiento & se mantuvieron con el mismo, pero sin
validez estadistica. Poaterior al tratamiento de la metédstasis,
73 pacientes tuvieron un Karnofsky igual o mayor de 70%, 35
pacientes con Karnofsky de 60% y en 34 pacientes tuvieron un
Karnofsky de S0% o menos. Al evaluar el Karnofsky de los
pacientes a los tres meses encontramcs que 66 paclentes hubi-n
fallecido y/o perdidos de vista(Pdv), en los primeros 31 dias.
15 pacientes con Karnofaky de 50 o menos, 17 pacientes con 60% y
44 pacientes con Karnofaky de igual o mayor a 70%. A los smeis
meses 24 pacientes habian fallecido, 11 pacientes tnﬁiln
Karnofsky de 50% o menos, en 13 pacientes el Karnofsky fue de 60%

¥ en 28 pacientes tenian Karnofsky de 70%.
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A los nuave meses, 11 pacientes habian fallecido; tuvieron un
Karnofsky de 50% 6 menos 11 pacientes, 10 pacientes con Karnofsky
de 60% y en 20 pacientes el Karnmofsky fue de igual 5 mayor de
70%. A los doce meses 10 pacientes m&s habian desaparecido, 11
pacientes presentakan un Karnofskxy igual o menor de 50%, 10
pacientes con Karnofsky de 60%, Y en otros 10 pacientes el
Karnofsky fue de igual o mayor de 70%. Al tratar de correlaciconar
el KXarnofsky y la scbrevida encontramos que el Karnofsky post-
tratamiento no es indicativo de mejoria y tampoco es Gtil para
pronéstico de sobrevida ya que encontramos que 66 pacientes (52%)
desaparecieron en los primeros 31 dias post-tratamiento. Esto
indica que pacientes con Karnofsky post-tratamiento de 60%, de
igual o mayor del 70% se deterioraron, que incluso fallecieron.
8in embargo cbaservamos que pacientes con Karnofsky de 60% & més
después de los seis meses tienen una sobrevida pronéstica de 459
dias. Lo anterjor demuestra que a mayor tiempo de scbrevida el
Xarnofsky guarda mayor relacién con 1la calidad de vida del
paciente. A mayor Karnofsky mayor probabilidad de sobrevida.

(anaexo 15).

Nuestros resultados son similares a lo encontrado en el centro
oncolégico de Nueva York ( Sloan-Ketterring), ellos encontraron
que el Karnofsky post-tratamiento no as indicative d4e mejoria y
tampoco guarda relacidén con la sobrevida.

En relacién al tratamiento de los 150 pacientes estudiados, 128
recibieron radioterapia (85.3%), € pacienates se 1le realizo

cirugia (4%), 2 pacientes se les administro quimioterapia intra
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arterial (1.3%), con carboplatino y carmustina,2 pacientes (1.3%)
recibieron quimioterapia intratecal a base de metrotexate estos
dos Gltimos pacientes cursaron con carcinomatosis meningea.

Dividimos a los pacientes en cinco grupes, con la finalidad de
buscar correlacién la cantidad de radiacién con la sobrevida.

En el grupo 1; pacientes que recibieron 3,000 ccy, a oréneo
total (93 pacientes), 62%.

En el grupo 2; pacientes que recibieron mé&s de 3,000 ccy, (17
pacientes), 11.3%.

En el grupo 3; pacientes que recibieron menos de 3,000 ccy, (12
pacientes), 8%.

En el grupo 4; pacientes que no recibieron ridiotornpin (22
pacientes). 14.6%.

En el grupo S: pacientes que se les realizo cirugia, mis
radioterapia ( 6 pacientes), 4%.

En el grupo 1 la sobrevida fue en promedic 210 dias .en el grupo
2 de 246 dias, en el grupo 3 fue de 22 dias y en el grupo 4 fue
de 100 dias. como puede observarse en sl grupo 2 p:.sintn la
mayor sobrevida aungue el nlmerc es pequefioc y al compararlo con
el resto del grupo no existe correlacidén estadistica, en el grupo
4 es mayor la sobrevida gue en el grupo 3; resultado no esparado,
ya que la mayoria ds los pacientes que no recibieron radioterapia
fue por '‘considerado un estadioc avansado,

si los pacientes falleciercn a consecuencia

de 1a metéstasis cerebral 6 bien por la necoplasia primaria, en el

grupo 3, 8 pacientes (61.5%) abandcnaron sl tratamiento, y en
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los 5 restantes cursaban con metéstasis sistémica.

Los 6 pacientes que se les préctico cirugia recibieron radiocte-~
rapia y tuvieron una sobrevida 240 dAfias que no tuvo vAlidez
estadiastica, los pacientes que recibileron quimioterapia intra~
arterial tuvieron una sobraevida de 226 dias,en un paciente 1la

motéstasis fue secundaria de Ca. de mama y el otro de Ca. de

primario & ido, tamp significancia estadis~
tica con 1a sobrevida dael resto del grupo, los dos pacientes con
carcinomatosis meningea <fallecieron en los primercs 4 dias.
{Anexc 16).

Para analizar mejor la sobrevida de los pacientes, realizamos
curvas actuariales de Kaplan~-Meyer (anexo 17). En el grupo total
de pacientes estudiados, sncontramos; 58 defuncicnes, 72 perdidos
de vista (PDV), 2 vivos. La sobrevida media fue de 227 dias.
{Anexo 18).

En los pacientes con metéstasis al parénquima cersbral secunda~
rio al Ca. de mama encontramos 53 como total, 23 fallecieron, 29
pdv. y 1 vivo, con una sobrevida media de 328 dias (Anexo 19).

En los pacientes con mstéstasis a huesc de crineo secundario a
Ca. da mama, encontramos un grupo de 16 pacientes; 4 fallecierocn,
10 perdidos de vista y 2 vivos. La scbrevida media fue de 1085
dias (Anexo 20).

14 Pacientes con Ca. testiculo, 6 de los cuales fallecieron, 7
pdv. Y uno se encuentra vivo. La sobrevida media fué de 240 diaa.
(Anexo 21).

Los pacientes con melanoma fuercn 8; 4 fallecieron y 4 pdv. Con
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una gobrevida media de 224 dias (Anexo 22).

8 pacientes fuercn de Ca. primario desconocido, 4 de ellos
fallecieron y 4 pdv. La sobraevida media fue de 327 dias. (Anaxo
23).

En lo que respecta al ca. de Pulmén encontramos 22 pacientes,
10 fallecieron, 12 pdv. y la sobrevida media fué de 195 dias.
{Anexo 24).

Analizando la aobrevida de los pacientes estudiados, encontra-
mos que la global es de 227 dias, gque incluye todos los tum'otes
primarios. Tuvimos 58 defunciones, 72 pdv. y dos vivos. Es impor-
tante hacer notar que el 48% de los pacientes fueron perdidos de
vista, que representa un alto indice de pacientes que se descono-
ce su evolucidén y por lo tanto no pcdemos valorar en forma satis-
factoria la respuesta terapafitica y poder caracterizar en forma
contundente el comportamiento biolégico de las metéstasis.

La sobrevida general de los pacientes estudiados fué de 7.5
meses, resultado que es similar a lo referido en la literatura
(17,20), tiempo estimadoc de 7 a 8 meses, cifra gque creemos poder
mejorar siguiendo un protocolo de estudic en forma ordenada que
incluye cirugia, radioterapia, gquimioterapia. Ya gque pese al
nimero bajo de pacientes operados (6 pacientes), la sobrevida de
nuestros pacientes ase encuentran en el rangc esperado para pa-
cientes con un programa de estudio y tratamiento qgque siguen el
protocolo antes mencionado.

El grupo de pacientes con Ca. de mama tuvieron una sobrevida de .

10.9 meses superior a la scbrevida general, esto nos demuestra
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que la metfstasis al sistema nervioso central procsdentes del Ca.
de mama tienen mejor pronéstico que las que procedon de cualquier
otro tumor primario, no importando si las meté&stasis son Gnicas o
mAltiples.

Las metfatasis a hueso de créneo procedentes del Ca. de mama
son las que tienen mejor sobrevida, en el presenta eatudio fué de
1085 dias que equivalen a 3 afios (51%), tiempo que rebasa 1lo
raeferido en la literatura, ya que se estima la scobrevida a 3 afios
en un 15-2%%, consideramos que 1lo anterior est& en relacion a la
radioterapia aplicada en forma temprana.

El Ca. de testiculo tuvo una sobrevida de 8 meses ligeramente
superior a la poblacién general pero qus no tiene significancia
estadistica. ’

Para el melanoma la sobrevida media fue de 7.5 meses similar a
la poblacién general, aungue se refiere una menor sobrevida por
ser un tumor de carfcter muy agresivo. En nuestro estudio no
pudimos corroborar esta diferencia. Lo nismo puede decirse para
el Ca. primario desconocido que tuvo una sobrevida media do 7.5

meses similar al Ca. de mama, sobrevida no P para

*

dos . Esp nli que lo anterior esta relacionado con un
tratamiento temprano y no evidsncia de metéstasis a otro nivel.
Esto confirma una ves més que el edema cerebral no influye en
la scbrevida, ya que ambas neoplasias, asfi como el Ca. de mama
fusron los que tuvieron mayor grado de edema.
Por Gltimo el Ca. de pulmén fué el que tuvo la menor sobrevida

(6.5 meses) que no tuvo diferencia significativa con la poblacién
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general estudiada.

En resumén el tratamiento ideal para estos pacientes consiste
en radioterapia con un total de 3,000 ccy a crineo total dividido
en 10 fracciones, con cirugia previa a la radioterapia, apesar de
que no encontramos significancia con la sobrevida consideramos
necesario realizar primero cirugia en pacientes con metéstasis
inicas, la no significancia de 1a sobrevida en pacientes operados
creemos que 6stf& en relacién a gque es un nimero muy pequefio y a
que desconocemos sl los pacientes fallecieron a consecuencia de
la metéstasis o bien secundario a 1la neoplasia primaria. La
utilidad de la quimioteraplia intra-arterial debs valorarse con
estudios posteriores, ya que los enfermos incluidos fueron muy
pocos (2 pacientes), ademis debe de evaluarse la administracién
de otros farmacos en relacién al tipo del tumor primario. Esto
obliga a realizar estudios prospectivos, que consideramos deben
dividirse en 3 grupos; 1.- pacientes que reciban fnicamente
radioterapia. 2.~ pacientes que reciban cirugia més radioterapia.
3.- pacientes que se les practique cirugia, radioterapia y qui-
mioterapia. Para establecer en base a 1los resultados, factores
pronésticos de sobrevida y definir 1la conducta terapefitica més
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{ ANEXO 1 )

PROTOCOLO METASTASIS

NOMBRE :

EDAD: SEXO: EXPEDIENTE:

Dx. TUMOR PRIMARIO: THN

FECHA Dx. PRIMARIO: PECHA ler. SINTOMA:

Tx, TUMOR PRIMARIO:

(QX - RT - QT - Mixto}

FECHA ler, SINTOMA NEUROLOGICO: FECHA Dx, MTS:

IK ~ Dx. INICIAL: N°. MTS:

SITIOS MTS:

GRADO DE EDEMA: 1, 2, 3, TIEMPO ENTRE Dx. Y Tx. MTS:

CIRUGIA:

RT FRACCIONES: cGy TOTAL: CAMPO:

QT: DOSIS:

IS POST-Tx: ACLARACIONES:

Tx. MEDICO:

TIEMPO SOBREVIDA POST-Tx:

IK A 3 MESES: IR A 6 MESES:

IK A 9 MESES: IK A 12 MESES:

PECHA DCD: NBCROPSI)\\:
TONES:




PUNTUACION

100.

90.
80.
70.

60.

50.
40,
30.
20.

10.

0.

{ ANEXO 2 )

ESCALA DE KARNOFSKY
Normal. asintomético
Actividad normal , con signos y sintomas
menores.
Actividad normal con esfuerzo, tiene sig--
nos y sintomas de enfermedad.
Cuida de si mismo , incapaz de actividadas
normales o de trabajar.
Requisre asistencia ocasional de otros,
es capaz de cuidar la mayoria de sus nece-
sidades.
Requiere considerable asistencia de otros
y cuidados nécicos frecuentes.
Incapacitado, reguiere cuidados y asisten-
cia especial.
Gravemente incapacitado, requiere de hos--
pitalizacién. 8in muerte inminentas.

Nuy enfermo, raguiere de hospitaliszacién,

y tratamiento de sosten activo para con~-~
tinuar con vida.
Moribundo

Muerto.
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METASTASIS CEREBRAL

EDADES ( avexo 3 )

— PACIENTES
“+ PORCENTAJES

ot ‘
10-20 21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90

GRUPO DE EDADES 22



ANEXO 4

FRECUENCIA DE TUMORES PRIMARIOS E INCIDENCIA DE METASTASIS
(INCAN - INNNMVB)

TUMOR PRIMARIO NO. DE PACIENTES %
Ca. de mama 71 47%
Ca. Pulmén 22 14%
Ca. Testiculo i4 9.3%
Ca. Primario Desconocido 8 5.3%
Melanoma 8 5.3%
Ca. Renal 6 a%

C.u. 4 2.6%
Ca. Tiroides 3 2%
Sarcoma 2 1.3%
Ca. ¥aringe 2 1.3%
Ca. Prostdta 2 1.3%
Cariocarcinoma uterino 2 1.3%
Linfoma polimorZo 1 0.6%
Ca. Colon 1 0.6%
Leucemia linfobléstica 1 0.6%
Mieloma mlltiple 1 0.6%
Ca. Lengua 1 0.6%
Ca. Vejiga .3 0.6%
TOTALES . 150 100%

IMCAN = Instituto Nacional de Cancerologia.
INWNNNVS = Instituto Nacional de NMeuroclogia
Neurocirugia.Manuel Velasco Bubres
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ANEXO 5

TUMOR PRIMARIO Y METASTAS8IS AL SIBTEMA NERVIOSO CENTRAL
COMPARACION CON OTRAS8 BERIES

TUMOR PRIMARIO SLOAN-KETTERING INCAN-INNNMVS
No.Pte. % No.Pte. %

Ca. de Pulmén 144 50% 22 14%
Ca. de mama 43 15% 71 475
Melanoxa 30 10.5% 8 5.3%
Pelvis-abdcmen 27 9.5% 30 20%
Primario Desconocido 32 11% 8 5.3%
Ca. Tiroides 3 ax
Sarcoma 2 1.3%
Ca. raringe 2 1.3%

Otrost

Linfoma polimortfo 1 0.6%
Leucenia linfoblastica 1 0.6%
Mieloma mGltiple 1 0.6%

Ca. Lengua 1 0.6%
TOTALES 288 100% 150 100%

Fo.Pte.= Nimero ds Paclentes.

54



ANEXO 6

MANIFESTACIONES CLINICAS DE METS8. A 8NC.
. (INCAN-INNNMVS)

BIGNOS Y BINTOMAS

Cefalea

ccTes
Hemiparesis
Vertigo

C.P.H

Diplopia
Daficit cognitivo
Afasia
Alt.Bensitiva
Paraparesia
vomito

visién borrosa
Ptosis

XIT izq.
Lumbalgia
Ataxia
Anmaurosis

TOTALES

NO. PACIENTES

HEFEEENNWUAALON

150

Nets. = Netdistasis
Alt. =

Alteraciones

BNC.
1xq.

Sistema Nervioso Central.
1zquierda.
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METASTASIS CEREBRAL

SIGNOS Y SINTOMAS pr—

CEFALEA [l
corca
HEMIPARESIA

PARAPARESIAg
VOMITO§
VISION BORROSA

OTROS

10 20 30 40 50 %
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ANEXO 7

MANIFESTACIONES CLINICAS DE METASTASIS AL SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL

SINTOMAS BLOAN-KETTERING INCAM-INNNMVS
% L3

Cefalea 50% 46%
Hemi-monoparesia 30-40% 10%
ceTee 15-20% 14.6%
Papiledema 10%

Nauseas-vémito 10% 1.3%
Deticit cognitivo 10% 3.3%
Vertigo 8%
C.P.M 4.6%
Diplopia 4a%
Afasia 2.6%
Alt. Sensitiva 2.6%
Paraparesia 2%
Visién borrosa 1.3%
Otros 0.6%

C.P.M = crisis Parciales Motoras Alt. = Alteracionas.
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ANEXO 8

CLABIPICACION DE LASB METASTASBIES

TIPO DE METASTASIS NO. PACIENTES 4
Mats. Gnica 70 47.2 %
Nets. miltiple parsn-

quima cerebral 36 37 %
HGltiples a hueso de

cr&neo 20 13 %
carcinomatosis menin-

gea. 2 1%

ANEXO 9

DISTRIBUCION DE LAS METB. UNICAS EN EL BISTEMA NERVIOS80 CENTRAL

8ITIO8 DE NETASTASIH NO. PACIENTE %
Temporal 10 75
Frontal s 12 %
Parietal 22 5 %
Ocoipital 8 5%
Cerebelo 3 2
VYermis 6 45
Paraventricular 2 1%
Intraselar 1 0.6 %
3 0.6 %
TOTALES 73 47.2. %

M. = Nucleos.
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METASTASIS CEREBRAL

CLASIFICACION C a0 8 )

UNICA Y

muLTiPLEC—— ' INEEE

HUESO CRANEO gty

CARCINOMATOSIS |




ANEXO 10

DIBTRIBUCION DE METASTAS8IS UNICAS EN EL SISTEMA NERVIOBO CENTRAL
CUADRO COMPARATIVO CON LA SERIE DE LA CLINXICA MAYO

8ITIOB DE METASTABIS INCAN-INNNMVS CLINICA MAYO
Temporal 14.4 % 10.8 %
Frontal 25.3 % 21 %
Parietal 41 % 19 %
ocoipital 11.2 % 5.5 %
Cersbelo 12.5 % 15 %
Paraventricular 2.8 %

Intraselar 1.4 %

N. Grises 1.4 %

Frontal-parietal 7%
Parietal-Temporal 3%
Parietal-occipital 19 %

N. = Mucleos.
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ANEXO 11

DIBTRIBUCION DE METASTNASIS AL BNC. DE CA. DE MAMA
INCAN - INNNMVE

BITIOB DE METASTASBIS L3
Mets. mGltiples 36.6 %
Nets. miltiples a hueso

de créneo 21.1 %
Carcinomatosis neningea 2.8 %
Mets. tinicas:
Frontal 10.5 %
Parietal 10.5 %
Cerabelo 9.8 %
Temporal . 5.2 %
Occipital 2.8 %
TOTAL 100 %
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ANEXO 12

DISTRIBUCION DE METASTASIS8 AL SNC. DE CA. DE PULMON
INCAN=-INNRMVS

S8ITIOS DE METASTASIS ‘ L

MGltiples a parenquima 59 5
Unicas a parenquima 41 %
Parietal 22.7 %
Frontal 9%
Temporal 4.9 %
Occipital 4.5 %
TOTAL 100 %

BNC. = sistema Nervioso Central.
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ANEXO 13

DISTRIBUCION DE METS. AL BMC. DE CA. DE TESTICULO, MELANOMA
¥ PRINARIO DEBCONOCIDO

INCAN-INNNNVS
8ITIOB METS, CA. TESTICULO MELANOMA PRIM. DESBC.
L 5 L
Mets. Gnicas:
rrontal 37.5 %
Tenporal 14.3 % 12.5 % 12.5 %
Parietal 28.5 % 12.5 &
Cerebslio 12.5 %
occipital 28.5 %
N. Grises 7.2 %
MNets. Niltiple 21.5 % 37.5 % 62.%5 %
Mets. a hueso de
oréneo 12.5 %
TOTALESS 100 % 100 & 100 &
@MC. = Slstema Nervioso Central N. = Nucleo.

PRIM., DESC. = Primario Desconocido
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METASTASIS CEREBRAL

EDEMA CEREBRAL Y SOBREVIDA ¢ auso 14 )

SOBREVIDA
250
200 B GRADO 1
150 E1GRADO 2
GRADO 3

100

50;
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{ ANEXO 15 )}
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- METASTASIS CEREBRAL

TRATAMIENTO  awexo 16 )

SOBREVIDA

300(

Ay o [ = 3000
) [J> 3000
< 3000
Bs/RT
BRT + Qx

200 S :

150"

i v
RADIO TERAPIA
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( ANEXO 17 )

Record# SOBREVIDA DXPRIM SITMETS CASPERDIDO OBSERVACIO
4 . frontal der n Deo
. mEltiples 8
6 . meltip es s
7 : sroneal dg ietal d 5
. ronta. ex:. ar a. er. s *
. parietal der. pocc pital der. s
15 . cer: bg,,tl) ciizq. 3 g
. arie er e iz
126 1. g onta d q n Dcp
7 ﬁ . mEltiplel 12 :
. tempor
1 . my EYu as 4 n neop
7 . mEltiples 8
- frontal izq n alt-mb
3 . venri n polsio)
. ps tal a
. nElt es a hueso cranao n bcp
7 . mEltiples a hueso eo 8
1 . ogcipital der, par. etal der. n ppleis]
. m, :pcsahuesocrn 8
. mELti] es n alele]
. m:cL 1 11 q s
. arieta zq. s
388 1: BRieToles T n alt. vol.
. nEL g 1
. par Yabal’der. mesencefalo n DCD
0 1. msl iplas a hueso cr neo s
a0 i ‘é‘ TooEal 1 n pco
. rpoeal Lz n
. lgi les q 8 alt-mb
. m 1 lgle a huese cr neo s
4 . ar ai izg.frontal der 8
7 . muitiples hueso eo n oeD
. cErebelo i ¢ der s
7 . 1t1€105 a "hueso cr_ne s
. parietal izqg. cerebelo izq n peco
. m ltiples n alt.vol
. s
7 . ltioles a hueso cr neo 8
27 . m 1§1€les a hueso cr neo n cD
7 . arietal der n vivao
. rontal _izq. 8
2 . Intraselar 8
3 . terporal 1z n DCD
. par uu\.:;cular der 8
4 . mEltiples a hueso B
4 . mgle. les n DCch
1 - nElt g n DCD
3 . parietal iz 5
1 . m! é: gles a hueso cr neo a8
10 . mEltipies a huesc cr neo n vivo
. fyonta d exr n nco
. mEltip n pch
. BGoipiEal der. e izq. n [ss5]
1! . nEltiples a hueso craneo 8
3 1. men.[nge n alt.vol
. vermni. n DCD
0 1. par n:al izq s
0 1. par k‘ zq. n DchD
. oge der n
7 . 1 plas a hueso cr neo n vivo
. menin B alt-vol
gg . '512-1. n [3le5]
. ront s
16 . £§on ogarfetal der 8
. mEL 'lg n Dep
3 . Parietal izq. s
1 .4 ngltiples 8
69 o4 mgltiples a hueso cr neo 5
70 . mElt D, e! s
5. . ogc. al der hueso n Dco -
0.1 mEltiples 8
210 10.2 mfltiples a hueso cr neo 8
2 0.3 Eltiples n DCD
1 0.4 qer a8
0.4 der. 8
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CA. DE MAMA
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{ ANFXO 20 )
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C.A. DE TESTICULO
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MTS DE MELANOMA
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CLAVES DE INFORMACION DIAGNOSTICA

DX. PRIM.
EDEMA.
KARINIC.
KARPOSTX.
KARTREMES .
SOBREVIDA.
SITMETS.
CASPERDIDO.
DCD.
ALT-MB.
ALT.VOL.
VIVO.

DX. PRIM.
- 1.5

~o
.
o Ne

10 -~ 10.

DIAGNQOSTICO DE TUMOR PRIMARIO
EDEMA CEREBRAL

KARNOPSKY INICIAL
KARNOFSKY POST-TRATAMIENTO
KARNOFSKY A TRES MESES
SOBREVIDA EN DIAS

SITIO DE METASTASIS

CAS0 PERDIDO DE VISTA
FALLECIMIENTO

ALTA POR MAXIMO BENEFICIO
ALTA VOLUNTARIA

PACIENTE QUE AUN ESTA VIVO

CA. DE MAMA
CA. DE PROSTATA
CA. DE TESTICULO
« DE VEJIGA
CORIOCARCINOMA UTERINO
CA. DE PULMON
CA. RENAL
CA. PRIMARIO DESCONOCIDO
MULANOMA MALIGRO
LINFOMA
CA. DE COLON
CA. CERVICOUTERINO
CA. DE TIROIDES
SARCOMA
CA. DE FARINGE .
LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA
MIELOMA MULTIPLE
CA. DE LENGUA



ESTA yesys R pege
7 Bilgrey

CONCLUBIONES

1.- La enfermedad metdstasica al Bistema Nervioso Central es -

mis frecusente en mujeres gue en hombres.

2.= E)l Ca. de mama e85 ol mAs frecuente, seguido por el Ca. de
pulmén, Ca. de testiculo, melanoma y Ca. de primario desco-

nocido entre otros.

3.- El sindrome de hipertensién endocréneana es el m&s frecuen-

te, siendo la cefalea el sintoma cardinal. (46%)

4.- Las metfstasis Gnicas fueron las m&s frecuentes, seguido -~

por las miltiples a parenquima cerebral.

5.-La carcinomatosis meningea asociada a metéstasis

parenquimatosa fué del 1% en nuestro estudio.

6.- La distribucién de las netéstasis en el sistema Nervioso -~
Central son en orden decreciente: Parietal, frontal, tenmpo-

ral, occipital y cerebelo,
7.~ Los tumores primariocs, localisados en abdomen y pelvis ~-

no tuvieron -ayot-tr;cuonein de distribucién

'a territorios vasculares posteriocres.
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10. =

i1.-

12.~

13.-

14.-

El grado de edema cerebral no guarda relacién con el nimeroc
de metistasis, tampoco con la sobrevida a largo plaso, pero’

si a corto plaso (3 meses).

Las metéstacis a de oré con ed leve -

(grado I).Y la sobrevida rebasa las expectativas de 1la

ont dad parenqui .
El mayor grado de edema (grado III), se observd en Ca. de ~
BmARA, melanoma y Ca. primario dosconccido. 8in correlacién

estadistica con la scbrevida.

El KarnofsXy no guardc relacisn con la sobrevida de los pa~

cientes, pero si con la calidadq de vida.

No existe correlacién entre grado de edema y porcentaje des

Karnofsky.

Los pacientes con actividad sitémica tienen menor --«---
Karnofsky y menor sobrevida.

Despubs de los ¢ meses de sobrevida 1los pacientes con ==w-=
Karnofsky de 70% o més tienen mayor sobrevida y mejor cali-

dad de vida.
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15.~

16.-

17.-

18,~

19,.~

21.~

22.~

La cirugia més radioterapia es el tratamiento ideal para -~

enfermedad metéstasica.

La radioterapia a dosis total de 3000 cgy en fracciones ade

300 cgy demostré ser sl esquema més efectivo.

La radioterapia a dosis mayores de 3000 cgy, sugiere ser

nis efectiva en casmo de metéstasis p te de mel

La sobrevida de los pacientes con enfermedad ---
metastéisica a parenquima cersbral es de édt a

1050 dias.

Los pacientes con metéstasis al Sistema Nervioso Central, ~
secundaric al Ca. de maza tiensn mejor sobrevida gue las -~

metfstasis de otros tumores primarios.

Las metéstasis a hueso de créneo, sscundaric a Ca. de mama

as la que ofrece mayor scbrevida media(3 afios), en un 31%x.

La menor sobrevida media corresponde a met&stasis secun--
daria & Ca. de pulmén. (195 dias),?.S mesass.

La sobrevida no guarda relacién con el Karnofsky, metésta--
sis Gnicas o mGltiples a parenquima cerebral, tampoco con =~
el grado de edazma cereb:ral, pero si con la metféstasis a -~

hueso.
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23.- El 52% de los pacientes fallecieron y/o se perdieron de -~-

vista, durante los pri 3 .

24.~- La carcinomatosis meningea es la forma menos frecuente de -
metdstasis al Sistema Nervioso Central, y la que ofrece me-

nos sobrevida.

25.- Los pacientes con edad igual & mayor de 60 afios tisnen me--
noy sobrevida independientemente del tipo de tumor primario
Y del niimero de metéstasis.

26.- La quimioterapia-intra-arterial no mejora la sobrevida
de los pacientes, sin embargo estudios prospectivos con
pacientes seleccionado en base a criterios de buen pro--
néstico,podra incorporarse este esquema terapetitico.

27.- En nuestra serie el Ca.de mama canalicular y lobulillar
no demostraron- preferencia por huesc de cr&neo vs

parenguima cerebral.

28.~ Las conclumiones de este estudio obligan a realisar un
estudio prospectivo en base a criterios pronésticos y
utilisando los recursos terapefiticos de cirugia ,

radiot pia y quimiot pia en grupos definidos y

con seguimiento estricto.
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PACTORES PRONOBTICOSB

DE MAL PRONOSTICO:

1.~

Paciente masculino 6 femenino, con edad mayor de 60 afios,
con cualquier tipo de tumor primario, con metéstasis al -
8istema Nervioso Central, Gnicas o mGltiples, con edema -

cerebral grado IIXI. En los primeros 3 meses.

2.~ Paciente masculino & femenino, de cualquier edad, con -

cualquier tipo de tumor primario, con met&stasis al Bis--
tema Nervioso Central unicas 6 miltiples, con metéstasis

sistémica.

Paciente masculino & femenino, de cualquier edad, con -
metéstasis Gnicas & miiltiples, con tumor primario de Ca.
de pulmén & melanoma, con edema grade III. En los prime-

ros 3 meses.

DE BUEN PRONOSBTICO:

1.=

Mujer de cuzlquier edad, con Ca. de mama con metéstasis -

maltiple a hueso de créneo con cualquier grado de edema.
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2.- Paciente masculino 6 femenino, con metéstasis al sSistema
Nervioso Central, fnicas 6 maltiples, con edema grado I,

sin actividad sistémica.
3.~ Paciente con sobrevida postratamiento mayor de 3 meses -~

con Karnofsky igual 6 mayor de 70% sin evidencia de me---

téstasis sistémica.
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