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RESUMEN
Astrocitoma de bajo grado en pediatria. Analisis de 100 casos.
Ling SJ*, Rivera-Luna R**, Cardenas CR***, Mora MI****

*  Residente de Oncologia Pediatrica. Instituto Nacional de Pediatria

**  |nvestigador Nacional (SNI-II). Investigador Titular "F" SSA. Subdirector de Hemato-Oncologia,
INP. Profesor Titular de Oncologia Pediatrica, Facultad de Medicina, UNAM. Asesor de tesis.

*** Jefe del Servicio de Oncologia Pediatrica. INP, México D.F.

**** Direccion de Metodologia de la investigacion, INP, México D.F.

Palabras clave: Astrocitoma de bajo grado, factores prondsticos, supervivencia, pacientes pediatricos.

OBJETIVO: Evaluar el impacto de la localizacion del tumor, edad al diagnéstico, porcentaje
de reseccion e histologia en la supervivencia libre de progresién en nifios con astrocitoma de
bajo grado.

MATERIAL Y METODOS: Estudio retrospectivo longitudinal, observacional y analitico. Se
analizaron las variables en estudio en el expediente clinico de 100 pacientes con astrocitoma
de bajo grado, en un periodo comprendido del septiembre de 1982 a septiembre del 2004. EI
andlisis estadistico para variables edad se utilizé la media y la desviacion estandar; para
género se obtuvo la proporcién de casos encontrados. En el afio de diagnéstico se obtuvo la
frecuencia de los afios de consideracion. Para el método diagnéstico se utilizé analisis de
frecuencia. Se analizé la supervivencia libre de progresion la cual se define del tiempo de
inicio del tratamiento a la recaida o la Ultima cita de vigilancia. Asi mismo se analizé la
supervivencia global la cual se define como el tiempo comprendido entre el inicio del
tratamiento hasta la muerte o la ultima cita de vigilancia. Las diferencias en la supervivencia
fueron comparadas utilizando la prueba de log-rank y las curvas de supervivencia fueron
generadas con el método de Kaplan — Meier. La informaciéon se analiz6 con el paquete
estadistico computacional SPSS.

RESULTADOS: La supervivencia global (SG) y supervivencia libre de progresion (SLP) a 5
afios fue del 87% y 86% respectivamente. La SLP por sitio de lesiéon fue cerebelar en el 84%,
hemisféricos 96%, tallo cerebral 77%, pineal 50% talamo 83%, selar 80%, hipotalamo 0% y
nervio optico e intramedular 100%. La SLP de reseccion mayor a 50% fue de 92.3% y menor
del 50% fue de 74%. La SLP segun el tratamiento posquirtrgico fue en los pacientes que
iniciaron su vigilancia 94%, radioterapia 86%, quimioterapia 100% vy radioterapia y
quimioterapia 77%. La SLP por edad al diagnéstico > 3 afios fue de 83% y < 3 afios fue de
95.8% Por género fue masculino 87% y femenino 84.7%. El 22% de los pacientes tuvieron
recurrencia de la enfermedad. La SG en los pacientes con recurrencia fue de 68% y sin
recurrencia fue de 91%. En esta serie 68 pacientes estan curados, 16 se encuentran vivos
con enfermedad, 1 abandono sin enfermedad, 1 muerto sin enfermedad y 14 murieron con
enfermedad.

CONCLUSIONES:

La reseccion quirargica inicial es el factor prondstico de SG y SLP mas importante. El
comportamiento bioldgico del astrocitoma diferenciado es impredecible cuando se obtiene
reseccion parcial. Con el tratamiento de rescate se puede obtener la curacion. La edad no
muestra ser un factor pronéstico. El sitio de lesion es factor prondstico debido a la
accesibilidad quirdrgica. La histologia al parecer no es factor prondstico. Los pacientes con
astrocitomas de bajo grado con reseccion quirdrgica mayor del 50% sin importar la edad
tienen un indice de curaciéon muy alta.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢La localizacion del tumor, edad al diagndstico, porcentaje de reseccion e
histologia tienen impacto en la supervivencia libre de progresion en nifios con

astrocitoma de bajo grado?



ANTECEDENTES

l. INTRODUCCION

Los tumores cerebrales primarios son un grupo heterogéneo de enfermedades
gue juntas, constituyen el tumor sélido mas comun de la poblacion pediatrica. Estos
tumores se clasifican de acuerdo a su histologia. La situacion topografica del tumor y
el grado de extension son factores importantes que afectan el tratamiento y el

pronéstico de la enfermedad.

Es importante entender el siguiente concepto general referente a la atencion del
nifio con tumor en el sistema nervioso central (SNC).

1. Sdlo se puede seleccionar la terapia apropiada si se hace un diagnostico
correcto y se determina con precision la extension de la enfermedad.

2. El tratamiento de cada nifio debe abordarse con intencion curativa,
tomandose en cuenta antes de iniciar la terapia las secuelas posibles a
largo plazo de la enfermedad y de su tratamiento.

3. No se ha determinado el régimen de tratamiento 6ptimo para la mayoria de
los tumores cerebrales infantiles.

4. El tratamiento de los nifios con tumores primarios cerebrales presentan
grandes dificultades; para obtener resultados terapéuticos Optimos se
requiere de los esfuerzos coordinados de especialistas pediatricos en
campos tales como neurocirugia, neuropatologia, radiooncologia, oncologia
pediatrica, neurooncologia, neurologia, rehabilitacion, neurorradiologia,

endocrinologia y psicologia, que tengan pericia especial en el cuidado de



pacientes con estas enfermedades.

5. Mas de la mitad de los nifios diagnosticados con tumores cerebrales
sobreviven 5 afios a partir del diagnéstico. En algunos subgrupos de
pacientes, es posible obtener una tasa aun mas elevada de supervivencia y
curacion.

6. Sigue sin conocerse la causa de la mayoria de los tumores cerebrales

infantiles.>?

No existe un sistema de estadificacion generalmente reconocido para los
astrocitomas de bajo grado. La diseminacion del tumor suele ser por extensién por
contiguidad; casi nunca se disemina a otros sitios del SNC y tienen predileccion por

ciertas regiones anatémicas.

Il.- EPIDEMIOLOGIA

Los tumores del Sistema Nervioso Central (SNC) son la segunda causa de
cancer en la edad pediatrica.>* En Estados Unidos, se ha registrado una incidencia
de 3.3 casos por 100,000 nifios por afio.> En México, es de 2.5 casos por 100,000
nifios por afios.® La mortalidad general por este tipo de tumores es del 45%. Sin
embargo, la morbilidad es mas elevada alcanzando cifras hasta del 80% (alteraciones

conductuales, del lenguaje, retraso psicomotor, paresia, etc).”

La incidencia aproximada de tumores del SNC en nifios se describe en el

cuadro 1.8 La clasificacién de los tumores del SNC en pediatria se basa no solamente



en la histologia, sino también en la ubicacion. Los tumores se categorizan
clasicamente como supratentoriales e infratentoriales. (Figura 1) Los tumores
supratentoriales incluyen los localizados en la region selar o supraselar, comprenden
aproximadamente el 20% de los tumores del SNC. Los infratentoriales comprenden el
50% de los tumores del SNC, de estos, tres cuartas partes estan situados en el

cerebelo o cuarto ventriculo y un tercio son de bajo grado.

Las neoplasias malignas més frecuentes en el SNC en pediatria son los
astrocitomas, constituyen cerca de la mitad de los tumores del SNC.° Los
astrocitomas tienen una expresion biologica diversa que ha permitido identificar
astrocitomas con muy bajo potencial de agresividad hasta tumores muy agresivos que

causan la muerte en el paciente en pocas semanas.*®

Los astrocitomas de bajo grado son la variedad histoldgica mas frecuente en la

edad pediatrica.’**?

Dos tercios de este grupo de tumores estan localizados en la
fosa posterior y el resto en la via Optica, en el area hipotalamica, el tercer ventriculo,
los hemisferios cerebrales, el puente, la médula oblongada y la médula espinal.*® Sin
embargo, pueden presentarse en cualquier sitio del SNC. Son mas frecuentes en el

género masculino con una relacién 1.2:1. La edad promedio de presentacion varia

entre 2 y 7 afios.™



lll.- GENETICA

No se han identificado marcadores genéticos reproducibles en astrocitoma de
bajo grado en nifios.'® Sin embargo, el astrocitoma de alto grado en pediatria presenta
anormalidades similares al de los adultos, por ejemplo, poliploidia, pérdida de los
alelos en 17p13 y mutacién en TP53, trisomfa 7 y pérdida del cromosoma 10 y 22.°
Se ha propuesto la disfuncién temprana de la expresion de p53 como el primer paso

para la degeneracién maligna del astrocitoma pilocitico.*’

IV.- ASOCIACIONES

Existe la asociacion entre los astrocitomas de bajo grado y la neurofiboromatosis
tipo I. Se ha visto que aproximadamente el 15% de estos pacientes desarrollan
astrocitoma de bajo grado.'® También se ha asociado este mismo padecimiento a la
enfermedad de Fahr (calcificacion cerebral no arteriosclerética idiopatica).’® Los
pacientes con neurofibromatosis constituyen un grupo aparte. Por lo general, no se
requiere tratamiento en aquellos tumores incidentales que se detectan mediante
estudios de imagen. Las lesiones sintomaticas se tratan de la misma manera que en
los pacientes sin neurofibromatosis.?’ Aunque la metéstasis es poco probable, los
tumores pueden tener un origen multifocal, especialmente cuando estan relacionados

con la neurofibromatosis.

V.- ESPECTRO HISTOLOGICO
Para el diagndstico y la clasificacion de los tumores cerebrales, ademas de la
imagen histopatoldgica se debe incluir la inmunohistoquimica y las alteraciones

genético-moleculares.®



La clasificacion actual de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) los divide
en base a la célula de origen. Los astrocitomas se encuentran en los derivados del

tejido neuroglial.**

(Cuadro 2) Los tumores gliales estan divididos, de acuerdo a
criterios histolégicos, en los siguientes sub variedades: astrocitomas pilociticos,
astrocitomas no pilociticos de bajo grado, gliomas anaplasicos y glioblastoma
multiforme. Se han identificado varios tipos de astrocitomas no pilociticos, tales como
el protoplasmico fibrilar y el gemistiocitico. Pueden ocurrir tanto variedades malignas
como benignas de oligodendroglioma. Existen nuevas variantes que se reconocen
cada vez mas en los nifios pequefios: por ejemplo, tumores disembrioplasicos
neuroepiteliales y gangliogliomas desmoplasicos infantiles. Hay una clasificacion

separada para los gliomas mixtos, al igual que para los gangliogliomas y otros

tumores primarios neuronales.

Los astrocitomas pertenecen al grupo de tumores de tejido neuroglial. Su
clasificacion y por lo tanto su division en grados de malignidad ha tenido muchos
cambios a lo largo de los afios debido al desarrollo de las técnicas de
inmunohistoquimica asi como de biologia molecular.’® Macrosocépicamente son de

coloracién rosa-grisacea y hasta en un 60% de los casos tienen un aspecto quistico.??

Se caracterizan por el grado de diferenciacion denominandose grados |, II, lll y
IV (Clasificaciéon de Kernohan). Esta graduacion va directamente con relacion al
potencial de infiltrar de manera micro y macroscoépica el sistema nervioso mas alla de

los limites de la neoplasia primaria. Esta graduacion se basa en las caracteristicas



histoldgicas.

La clasificacion de St Anne Mayo toma en cuenta la atipia, las mitosis, la
proliferacion endotelial y la presencia o no de necrosis y divide a las neoplasias en
grado I, Il, Il y IV. Si no presenta ninguna es grado |, si presenta discreta
hipercelularidad es grado Il, si presenta atipia, mitosis y/o neoformacién vascular es
grado lll y si ademas presenta necrosis es grado |V. Esta clasificacion ha mostrado
buena reproducibilidad intra-observador y buena correlacion con las curvas de

supervivencia.?®

Las variedades histopatoldgicas reconocidas de astrocitomas bien
diferenciados son en la actualidad los grados | y Il que corresponderian a las
siguientes variedades histolégicas: pilocitico, fibrilar, protoplasmatico, gemistocitico y
los mixtos (Cuadro 3). Estos tienen como datos unificadores del diagndstico
morfolégico la presencia de células con o sin atipia, sin mitosis ni necrosis.?* Pueden
ser bifasicos con células fibrilares y elongadas junto con areas con células estelares

que semejan astrocitos.”

VI.- PRESENTACION CLINICA

No existe una manifestacion especifica en la presentacion clinica de este



particular grupo de tumores. La mayoria de los pacientes presentan como cuadro
clinico: sindrome de hipertension intracraneana o sindrome cerebeloso dependiendo

de la localizacion y tamafio del tumor.

El astrocitoma supratentorial las manifestaciones mas frecuentes son: Cefalea,
crisis convulsivas, papiledema y ocasionalmente debilidad.?®?’ Cuando se involucra
las vias opticas y el diencéfalo los cambios visuales, alteracién endocrinoldgica,

estrabismo, proptosis y nistagmus son comunes.?®

Los astrocitomas de localizacién infratentorial se manifiestan con hidrocefalia,
letargia, nausea, vOmito, ataxia y dismetria. Pueden presentar afeccion a pares

craneales, nistagmus, rara vez, pubertad precoz y hemorragia.?**

VIl.- TRATAMIENTO

Los objetivos en el tratamiento de estos tumores es revertir o detener la
progresion del crecimiento tumoral asi como las alteraciones neurologicas.

Procurando disminuir los efectos adversos secundarios al tratamiento.

CIRUGIA
Los astrocitomas de grado bajo tienen un prondstico relativamente favorable,

3132 E| tratamiento usual

sobre todo si es posible realizar una reseccion completa.
inicial para el astrocitoma de grado bajo es la cirugia. No se ha probado que la

radioterapia sea de beneficio para los pacientes con tumores completamente



resecados.

Los astrocitomas de bajo grado con localizacion en el quiasma hipotaldmico u
optico son dificiles de resecar quirargicamente por lo que su manejo se inicia con
biopsia diagnéstica, radiaciébn o quimioterapia. Los astrocitomas del I6bulo temporal
generalmente se presentan con ataques convulsivos y por lo general son tratados con
cirugia. Los tumores de bajo grado del talamo localizados podrian ser resecados
quirdrgicamente mediante el uso de sistemas de navegacion intra operatoria. Las

lesiones difusas infiltrantes se tratan mediante radiacién o quimioterapia.

Cuando estos tumores se encuentran en un sitio anatémico quirdrgicamente
accesible son resecados al 100%. Se ha observado que la supervivencia a largo plazo
asi como la calidad de vida de estos pacientes es excelente. Esta observacion fue
hecha por Harvey Cushing desde principios del siglo pasado.** Sin embargo, la
reseccidbn completa es posible en aproximadamente en 40% de los tumores
supratentoriales y en el 90% de los tumores infratentoriales.** La supervivencia global
(SG) en el grupo de los tumores de bajo grado supratentoriales con resecciéon
macroscopica total es de 82 a 94% a 5 afios después del diagnéstico, #3337 799 a
10 afios*® y 76% a 20 afios.*® En los tumores infratentoriales es del 100% a 5 afios,*
80 a 90% 10 afios*® y méas del 90% a 20 afios.**

RADIOTERAPIA
La radioterapia no es recomendada como manejo inicial en los astrocitomas

cerebelares benignos (diferenciados) debido a que la exposicibn de radiacion



aumenta el riesgo de desarrollar alteraciones neurocognitivas, endocrinolégicas y la
degeneracién maligna del tumor.*? Sin embargo, en tumores con reseccién parcial con

progresion se recomienda como tratamiento posterior al quirdrgico.*?

La radioterapia se utiliza en el tratamiento de tumor recurrente y en tumores
irresecables localizados en talamo, hipotalamo y vias 6pticas.”® Tao y colaboradores
describieron una supervivencia libre de progresiéon (SLP) del 89% a 10 afios y SG de
100% en nifios con glioma quiasmatico tratado sélo con radioterapia.** En un estudio,
con tratamiento con radioterapia posterior a la reseccion subtotal o so6lo biopsia en
nifios con glioma quiasmatico, Erkal y colaboradores demostraron una SG de 93 + 5%
a 5 afios 'y 79 £10% a 10 afios, con una SLP de 82 £ 8% a 5 aflos y 77 £10% a 10
afios.*

QUIMIOTERAPIA

El tratamiento con quimioterapia es limitado. En tumores con diseminacion
leptomeningea altas dosis de ciclofosfamida ha sido reportada efectiva en varios
pacientes.*® Packer y colaboradores estudiaron el efecto de Carboplatino y Vincristina
en niflos con glioma de bajo grado con progresion, demostraron una tasa de
respuesta de 56%. SLP de 75 + 6% a 2 aflos y 68 + 7% a 3 afios después de
completar el esquema de quimioterapia.*’ En un estudio Duffner y colaboradores
demostraron la eficacia de quimioterapia posoperatoria y radioterapia “dilatada” o
tardia en pacientes menores de 3 afios con tumor cerebral. Vincristina, ciclofosfamida,
cisplatino y etopésido fueron utilizados durante 24 meses en nifios menores de 24

meses y 12 meses en mayores de 24 meses, seguido de radioterapia convencional,



reportaron una SG de 83 + 9% a 1 aflo y 65 £13% a 2 afios, SLP de 54 + 12% a 1 afio
y 54 + 18% a 2 afios de iniciado el tratamiento.*® En otro estudio aleatorizado Lyden y
colaboradores compararon la administracion de un curso de radioterapia seguido de
un esquema de quimioterapia versus un curso de radioterapia en 8 dias seguido de
un esquema de quimioterapia que consistia en lomustina, cisplatino, ciclofosfamida,
citosina de arabindsido, hidroxiurea, metilprednisolona, procarbazina y vincristina ,
todos administrados en un dia (8 en 1). No hubo diferencia significativa, pero se
observé mayor toxicidad en el régimen 8 en 1.%°

El Children’s Cancer Group estudio el efecto del régimen con quimioterapia con
8 drogas en astrocitomas malignos de niflos menores de 24 meses. Demostraron una
SG de 51 + 8% a 3 afios, con una SLP de 36 £ 8% y SLP en nifios con astrocitoma

cerebral hemisféricos del 50%.%°

ASTROCITOMA DE BAJO GRADO RECURRENTE

La recurrencia puede tener lugar tanto en astrocitomas diferenciados como
indiferenciados y se puede presentar muchos afios después del tratamiento inicial.>*
La enfermedad puede recurrir en el sitio del tumor primario o, especialmente en
tumores indiferenciados, en sitios no contiguos del SNC. La recaida sistémica es poco
comun, pero puede ocurrir. En el momento de la recurrencia, se indica una completa
evaluacion del grado de la recaida. La biopsia o la reseccién quirdrgica pueden ser
necesarias para la confirmacion de la recaida porque otras entidades, tales como un

tumor secundario y una necrosis del cerebro relacionada con el tratamiento, pueden

no distinguirse clinicamente de la recurrencia del tumor. La necesidad de intervencién



quirargica tendra que ser individualizada conforme al tipo inicial de tumor, la duracién
del lapso entre el tratamiento inicial y la reaparicion de la lesion de la masa y el estado

clinico del nifio.

El tratamiento Optimo de los tumores no completamente resecados o
recurrentes es aun indefinido y se debe individualizar. Las opciones de tratamiento
incluyen: Observacion, segunda reseccion, radiacion, quimioterapia o ambas. La
radioterapia se reserva a menudo hasta que se haya documentado enfermedad
progresiva.*®** Los campos de radiaciéon comprenden el area tumoral y la dosis es

por lo general de 5040 cGy dependiendo del sitio de lesion.

Para los pacientes con tumor de grado bajo y convulsiones se ha recomendado
la evaluacion con mapeo electroencefalografico detallado y cirugia disefiada para
remover el tumor y los focos epilépticos adyacentes.>® Sin embargo, se ha observado
excelentes resultados en el control del tumor y las convulsiones con la reseccion

“total" del tumor basada en la resonancia magnética.>*

Los pacientes con astrocitoma cerebral recurrente después de cirugia e
irradiacion se pueden beneficiar de la quimioterapia. Debe tomarse en consideracién
la posibilidad de que estos pacientes participen en ensayos de enfoques terapéuticos
innovadores. Las combinaciones de farmacos, tales como carboplatino y vincristina,
pueden ser Utiles en el momento de la recurrencia en los nifios con gliomas de grado

bajo.



Los tumores de bajo grado pueden responder a varios regimenes
quimioterapéuticos, incluso al carboplatino. La quimioterapia puede diferir la
necesidad de administrar radioterapia; su funcion en el tratamiento de nifios menores

de 5 afios con lesiones progresivas de diagndstico reciente esta en evaluacion.*’

Los pacientes con astrocitomas indiferenciados en quienes falla el tratamiento
se pueden beneficiar de tratamiento adicional, incluso altas dosis de quimioterapia
con rescate de células progenitoras.> Finlay y colaboradores trataron a nifios con
gliomas con una alta tasa de recurrencia con altas dosis de tiotepa y etopdésido,
seguido de trasplante autélogo de médula 6sea, encontraron una tasa de respuesta
del 23%. Logrando una SG del 29% a 49 meses después del trasplante autélogo de

médula ésea, con tasa de mortalidad de 16%.%°

VIII.- FACTORES PRONOSTICO

Se han usando varios esquemas de clasificacion para separar los tumores
gliales en sub entidades con fines de prondstico.>” Por lo general, la variedad del
tumor predice el prondstico; los pacientes con tumores de alto grado-anaplasico
tienen un prondstico mas reservado. Los gliomas de grado alto con una manifestacion
y mutacién del p53 estan relacionados con un pronéstico pobre.*® El indice etiquetado
de MIB-1 es un marcador de actividad proliferativa celular, observado en tumores
cerebrales malignos infantiles. Tanto la clasificacion histolégica como la evaluacion de

la actividad proliferativa han mostrado estar independientemente relacionadas con la



supervivencia.>

La estadificacién clinica y la reseccion inicial han mostrado buena correlacion
con la supervivencia de los pacientes. En algunos estudios el tipo histologico per se
ha sido de gran valor para predecir el comportamiento junto con la edad mayor de 5
afos y la localizacion fuera de la linea media. Se describe en general que los tumores
diferenciados tienen una supervivencia a 25 afios entre 50 y 94% dependiendo de las
series. Existe acuerdo en que las tumoraciones irresecables o con residual tienen un
comportamiento impredecible. Los factores que pueden influir en el desenlace de
estos pacientes pueden dividirse en tres grupos: Los relacionados al paciente, al

tratamiento y al tumor.

Los relacionados al paciente es la edad: ésta no ha representado de manera
consistente ser un factor prondstico ya que va directamente relacionado a la no
radiacion a los pacientes menores de 3 0 4 afios por lo que por si solo no ha mostrado
ser un factor prondstico. Los relacionados al tratamiento son la extension de la
reseccion quirdrgica, la mortalidad y morbilidad quirargica, el efecto de la radiacion en
el tumor asi como sus efectos secundarios. El prondstico a largo plazo en los
pacientes tratados con cirugia y radioterapia no difiere mucho de los pacientes
tratados con cirugia Unicamente segun algunos autores por lo que el efecto de la
radiacion en el tumor residual después de la cirugia esta controvertido. Al parecer la
radioterapia parece retrasar o detener el crecimiento del tumor residual aunque

parece influir en la recurrencia tardia con tumoraciones mas malignas o la aparicién



de nuevas tumoraciones en los sitios irradiados como meningiomas, sarcomas o0

tumores de parétida o glandulas tiroides.®

Algunos autores recomiendan la radioterapia solamente en el caso de que el
tumor presente caracteristicas de mayor "malignidad” independientemente del grado
de reseccion. En pacientes menores de tres afios es también controvertido el
tratamiento con esta modalidad ya que produce efectos neurocognitivos graves. Sin
embargo, en la actualidad con los nuevos equipos de radioterapia es posible radiar

regiones mas circunscritas ocasionando dafio solamente en el tejido maligno.

La cirugia es un factor prondstico que no esta en discusion. ®%? A lo largo del
tiempo se ha observado que la morbi-mortalidad relacionada a esta ha disminuido lo
gue es esencial para disminuir las secuelas en este grupo de pacientes. Es importante
gue esto representa la mortalidad asociada basicamente a complicaciones quirdrgicas

y que no tiene que ver con el desenlace final de este paciente.

Dentro de los factores relacionados al tumor se describe que la localizacion
hemisférica y de caracteristicas quisticas tiene un mejor prondstico que los tumores
sélidos de localizacion medial. Posteriormente se atribuyeron estos resultados al

hecho de que actualmente este tipo de tumores es resecado mas facilmente.®

El comportamiento biolégico de estos tumores puede seguir diferentes

patrones: progresion del tumor residual, recurrencia después de la reseccion "total",



recurrencia y diseminacion hematogena a lo largo del eje craneoespinal, progresion
del tumor residual con transformacion maligna, progresion después del tratamiento
con radioterapia, regresion del tumor residual, regresién del tumor después de la
radioterapia. La incidencia de recurrencias es variable se describe entre 7 y 35%, la
mayor parte de estas recurrencias fueron detectadas en promedio a los 4 afos

después de la cirugia con un minimo de 3 meses.®*®

Todos los factores expuestos previamente pueden ayudar a predecir la
evolucién de la mayor parte de los pacientes sin embargo, en un cierto grupo de
pacientes no es posible predecir la agresividad de los astrocitomas y por lo tanto el

curso clinico atendiendo exclusivamente al patron morfolégico de la neoplasia.

Los tumores del cerebelo hasta en un 30% invaden el tallo y en 80% tienen
reforzamiento con el medio de contraste en estudios de neuroimagen. En algunos
tumores de alto grado el reforzamiento con el medio de contraste ha mostrado tener
un valor pronéstico; sin embargo en los tumores de bajo grado no se ha relacionado la

proliferacién vascular con el potencial de invasividad.®®



OBJETIVO GENERAL

Evaluar el impacto de la localizacién del tumor, edad al diagnostico, porcentaje
de reseccion e histologia en la supervivencia libre de progresion en nifios con

astrocitoma de bajo grado.

HIPOTESIS
Los pacientes con astrocitomas de bajo grado con reseccion quirdrgica mayor

del 50% y edad mayor de 3 afios tienen un indice de curacion muy alta.

JUSTIFICACION
El factor pronéstico de mayor peso estadistico para los astrocitomas de bajo

grado en pediatria es la extension de la reseccidén quirdrgica. Sin embargo, hasta la
mitad de los nifios con tumores diferenciados pueden presentar recurrencia e
incrementar la mortalidad, sin poder identificar otros factores que también inciden en
la recurrencia. Con el andlisis de la casuistica de astrocitoma de bajo grado en el
Instituto Nacional de Pediatria podremos contribuir al mejor conocimiento del

comportamiento biolégico de este tumor.



MATERIAL Y METODOS
A.- CLASIFICACION DE LA INVESTIGACION:

Estudio retrospectivo longitudinal, observacional y analitico.

B.- UNIVERSO DE ESTUDIO
En los registros que se encuentran en el Departamento de Patologia del INP se

reportan 156 casos de Astrocitoma de bajo grado en un periodo comprendido del
Febrero de 1980 a Junio del 2003. Esto considerando que los pacientes
diagnosticados en junio del 2003 tengan al menos un afio de vigilancia, cuyos

expedientes clinicos contienen las variables por analizar.

Criterios de inclusion:

1. Pacientes con astrocitoma de bajo grado diagnosticados en el Instituto
Nacional de Pediatria con cualquier modalidad de tratamiento antineoplasico
que tengan las variables por analizar en el expediente clinico.

2. Edad entre 0y 18 afios

3. Cualquier género

Criterios de exclusion:

1. Pacientes con tratamiento previo a base de quimioterapia o radioterapia (En
otro hospital).

2. Pacientes sin diagnostico histopatolégico comprobado.

C. UBICACION DEL ESTUDIO
Este estudio se realizd en el servicio de Oncologia del Instituto Nacional de

Pediatria, centro de referencia de neoplasias malignas que brinda métodos de



diagndstico, tratamiento y seguimiento de pacientes.

D. ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico para variables edad se utilizé la media y la desviacion
estandar; para género se obtuvo la proporcion. En el afio de diagnostico se obtuvo la
frecuencia de los afios de consideracion. Para el método diagndstico se utilizé analisis
de frecuencia. Se analizé la supervivencia libre de progresion la cual se define del
tiempo de inicio del tratamiento a la recaida o la ultima cita de vigilancia. Asi mismo se
analizé la supervivencia global la cual se define como el tiempo comprendido entre el
inicio del tratamiento hasta la muerte o la ultima cita de vigilancia. Las diferencias en
la supervivencia fueron comparadas utilizando la prueba de log-rank y las curvas de
supervivencia fueron generadas con el método de Kaplan — Meier. La informacién se
analizé con el paquete estadistico computacional Statistical Package for the Social
Sciences Ver.11 (SPSS, Inc. Chicago, IL). Se considero la significancia estadistica

con valores de p < 0.05

E. ASPECTOS ETICOS

Es un estudio retrospectivo en donde no hubo intervenciéon directa con los
pacientes con Astrocitoma de bajo grado. Se realizd el estudio segun las normas de
buena practica clinica y se mantuvo en anonimato los resultados para evitar el uso

discrecional de la informacion.



RESULTADOS

En un periodo comprendido del septiembre de 1982 a septiembre del 2004 se
analizaron los expedientes clinicos de 100 pacientes con astrocitoma de bajo grado.
La relacion Hombre/Mujer fue de 1.17: 1, 54 masculino, 46 femenino. La media de
edad al diagnéstico fue de 7 afios (84.7 £+ 48.3 meses), rango de 3 meses a 190

meses (15.8 afios); 24 pacientes fueron menores de 3 afios al diagnéstico.

La region mas afectada fue la hemisférica, en casi la mitad de los casos fue el
hemisferio cerebeloso 44%, seguido de los hemisferios cerebrales 24%, en la regién
central, el tallo cerebral (9%) y talamo (6%); region selar (5%), pineal (2%) e
hipotdlamo 1%, otros sitios encontrados fueron nervio o6ptico (5%) y dos casos

intramedular. (Cuadro 4)

La caracteristica microscépica de la lesion mas frecuente fue quistico (n=62),
sélida (n=24), mixto (n=10) y difuso (n=4). La histologia predominante fue astrocitoma
pilocitico (n=72), fibrilar (n=19), gemistiocitico (n=5), desmoplasico (n=3) vy

xantoastrocitoma pleomorfico (n=1).

Los sintomas iniciales mas frecuentes fueron: Cefalea, vomito, ataxia y
amaurosis. Los menos frecuentes fueron Sindrome diencefélico, Sindrome de Horner
y bajo rendimiento escolar. La media del tiempo de evolucién del inicio de los

sintomas fue de 7.5 £ 11.6 meses, rango de ldia a 2160 dias (6 afios). Cuadro 5



El porcentaje de reseccion se determind por la imagen postoperatoria. La
reseccion quirdrgica > 50% fue realizada en 65 pacientes. La reseccion completa del
tumor (100%) se obtuvo en el 22%, >50% < 95 en el 43%, < 50% en el 22% y sélo
biopsia en el 13%. Se alcanzé la reseccion completa en 15 pacientes con tumor
cerebelar, 4 hemisférico, 3 en otros sitios (2 nervio éptico y uno intramedular). Se les
coloco sistema de derivacion ventriculo peritoneal a 65 pacientes. (Cuadro 6)

Presentaron complicaciones quirdrgicas 39 pacientes. (Cuadro 8).

El tratamiento postoperatorio por sitio de lesién y por porcentaje de reseccién
se describe en el cuadro 6 y 7 respectivamente. En 17 pacientes después de la
cirugia inicial iniciaron vigilancia, 81 recibio radioterapia, 76 con cobalto y 5 con
acelerador lineal, la dosis administrada fue segun en el sitio de lesiéon con una media
de 4,836 = 466 cGy, rango de 3,500 a 6,000 cGy, los campos radiados fueron: Lecho
tumoral (n=56), craneo completo (n=23) y nervio 6ptico (n=2). La vincristina fue

administrada junto con radioterapia en 24 pacientes.

Los esquemas de quimioterapia empleados fueron: Carboplatino / Vincristina
(n=12), Carboplatino / VP16 (n=6), CCNU / Vincristina / Metotrexate / Hidrocotisona /
Procarbazina (n=2), Vincristina / Actinomicina D (n= 2), Vincritistina / BCNU /

Metotrexate (n=1) y VCR / Actinomicina D / Bleomicina (n=1).



La media de seguimiento fue de 4.7 afios (57.5 £ 50 meses), rango de 1 mes a
17.4 afios), 22 pacientes tuvieron recurrencia de la enfermedad después del
tratamiento quirdrgico inicial. Se detectaron por presentar manifestaciones clinicas en
13 pacientes, recurrencia en tomografia axial computada 4 pacientes y por resonancia
magnética nuclear 5 pacientes. El tratamiento de rescate que se les ofreci6 fue: 6
pacientes con s6lo una segunda cirugia, 3 con sélo quimioterapia, 4 cirugia mas
quimioterapia, un paciente cirugia mas radioterapia y 8 pacientes nada. Cinco
pacientes se logré curarlos con el tratamiento de rescate, 9 pacientes se mantienen
vivos con enfermedad, 6 pacientes abandonaron el tratamiento con enfermedad y dos

murieron por progresion.

En esta serie 68 pacientes estan curados vivos sin enfermedad. De los 32
restantes, 16 se encuentran vivos con enfermedad, 3 murieron (2 por progresiéon de la
enfermedad y uno sin tumor por infeccion), 13 pacientes abandonaron el tratamiento
con enfermedad, 6 con recurrencia de la enfermedad, con reseccion quirargica total
(n=2), 50 al 95% (n=3), < 50% (n=4), biopsia (n=4). Para fines del analisis de
supervivencia el grupo de abandono del tratamiento con reseccion quirdrgica parcial,
se agrego a la mortalidad total de la serie (n=14). Casi el 75% de los pacientes tienen
secuelas, se describe por sitio de tumor primario en el cuadro 9.

En la Figura 2 se describe la supervivencia global (SG) y supervivencia libre de
progresion (SLP) a 5 afios. La SG fue del 87% (media 14 + 1, IC 95% 13 a 16 afios) y

SLP 86% (media 14 + 1, IC 95% 12 a 15 afios). La Figura 3. describe la SLP a 5 afios



en los diferentes sitio de tumor primario. La SLP en pacientes con tumor cerebeloso
fue del 84% (media 11 + 1, IC 95% 9 a 12 afios), hemisféricos 96% (media 15 + 1, IC
95% 13 a 17 afios), tallo cerebral 77% (media 2 + 2, IC 95% 5 a 12 afios), pineal 50%
(media 3 + 1, IC 95% 2 a 4 afos), tAlamo 83% (media 8 £ 1, IC 95% 5 a 10 afios),
selar 80% (media 9 + 2, IC 95% 5 a 13 afios), hipotalamo 0% y nervio éptico e

intramedular 100% (p=.09).

La Figura 4 describe la SLP por porcentaje de reseccidon quirdrgica alcanzada.
La reseccion completa del tumor (100%) fue de 95.5% (media 15 = 1, IC 95% 14 a 17
afios), >50% a 95% fue de 91% (media 11 + 1, IC 95% 10 a 12 afos), < 50% 81%
(media6 =1, IC 95% 5 a 8 afos) y biopsia 61% (media 6 = 2, IC 95% 3 a 9 afios), (p=
.011). La SLP de reseccion >50% fue de 92.3% (media 15 + 1, IC 95% 14 a 16 afios)

y <50% fue de 74% (media 8 + 1, IC 95% 6 a 10 afios), (p= 0.005) Figura 5

La SLP segun el tratamiento posquirargico se describe en la Figura 6. En los
pacientes que iniciaron su vigilancia fue de 94% (media 11 £ 1, IC 95% 10 a 13 afios),
radioterapia 86% (media 11 + 1, IC 95% 10 a 12 afos), quimioterapia 100% vy

radioterapia y quimioterapia 77% (media 5 + 1, IC 95% 4 a 5 afios), (p= .3).

La SLP por edad al diagnostico > 3 afios fue de 83% (media 11 £ 1, IC 95% 9 a
12 afios) y < 3 afos fue de 95.8% (media 15 + 1, IC 95% 14 a 17 afos), (p= .11).

Figura 7. Por género fue masculino 87% (media 11 + 1, IC 95% 10 a 12 afios) y



femenino 84.7% (media 14 + 1, IC 95% 12 a 15 afos), (p= .9) Figura 8. Por
histologia, fue pilocitico 86.1% (media 13 + 1, IC 95% 12 a 15 afios), fibrilar 89.5%
(media 12 + 1, IC 95% 10 a 13 afios), gemistocitico 80% (media 10 + 2, IC 95% 6 a 14
afos), desmoplasico 66.6% (media 7 + 3, IC 95% 1 a 12 afios) y xantoastrocitoma

pleomorfico 100%, (p= .83). Figura 9

La SG en los pacientes con recurrencia fue de 68% (media 11 = 2, IC 95% 7 a
15 afos) y sin recurrencia fue de 91% (media 14 + 1, IC 95% 13 a 16 afios), (p=

.0034) Figura 10



DISCUSION

Se describe en general que los tumores diferenciados tienen una supervivencia
a 25 afios entre 50 y 94% dependiendo de las series.’®** En nuestra serie se alcanzé
una SG de 87% y SLP del 86% partiendo de la base de que existe en esta serie un
porcentaje elevado de abandono. No existio diferencia estadistica en el género, pero
se observé que el masculino fue el mas afectado y tuvieron una discreta mejor SLP
comparado con las mujeres. La edad al diagndstico no ha representado ser un factor
prondstico, se presume que la limitacion en el tratamiento con radiacion en menores
de 3 0 4 afos repercute en la supervivencia, pero esto no es consistente. El 24% de la
serie fueron menores de 3 aflos obteniendo mayor SLP comparado con los mayores
de 3 afios, esto fue debido a que se logré un mayor porcentaje de reseccion inicial y
que tuvieron buena respuesta a la quimioterapia, por lo que por si solo la edad no

mostrd ser un factor pronéstico.

Los astrocitomas de bajo grado de localizacion medial y de caracteristica sélido
son dificiles de abordar quirdrgicamente, a diferencia de los de localizacién
hemisférica y de caracteristicas quisticas, lo cual les confiere a mejor pronéstico. En
nuestra serie la region mas afectada fue la hemisférica (cerebelosa y hemisferios) con
caracteristica quistica, sin embargo, no existio diferencia estadistica comparada con

tumores de la regién central.

El porcentaje de reseccion inicial ha mostrado buena correlacion con la

supervivencia de los pacientes. El porcentaje de reseccion inicial mayor de 50%



obtuvo una mejor SLP comparado con los pacientes con menos de 50%, lo que indica
la reseccion como el factor prondstico cardinal. Es importante entender que el
tratamiento de los nifios con estas neoplasias debe ser quirdrgico y efectuado en

instituciones pediatricas con experiencia en el manejo de este tipo de neoplasias.®”®®

Respecto a la SLP segun el tratamiento postquirtrgico, los pacientes que
alcanzaron reseccion quirtrgica completa e iniciaron su vigilancia obtuvieron la mejor
SLP sin presentar recurrencia, el grupo que solo recibié quimioterapia al parecer
obtuvieron una excelente SLP, esto fue debido al porcentaje de reseccion inicial. Es
por esto que hasta al momento la radioterapia no muestra mayor beneficio para los

pacientes con tumores completamente resecados.

La radioterapia no es recomendada como manejo inicial en los astrocitomas
diferenciados debido a que la exposicion de radiacion aumenta el riesgo de
desarrollar alteraciones neurocognitivas, endocrinolégicas y la degeneracién maligna
del tumor.** Sin embargo, en tumores con reseccién parcial con progresiéon se
recomienda como tratamiento posterior al quirGrgico.”® El tratamiento con
quimioterapia es limitado y hasta el momento no se ha determinado el régimen de

tratamiento 6ptimo.

Nosotros no encontramos diferencia estadistica entre los subtipos histolégicos

y la SLP. Sin embargo, al parecer el subtipo histolégico con mayor SLP fue el



pilocitico y fibrilar y la menor SLP fue desmopléasico. En los pacientes con recurrencia

de la enfermedad, la histologia mas frecuente fue pilocitico seguido del fibrilar.

Existe acuerdo en que las tumoraciones irresecables o con residual tienen un
comportamiento impredecible. La incidencia de recurrencias es variable se describe
entre 7 y 35%.%%° El porcentaje de recurrencia en nuestra serie fue del 22%. La
supervivencia en los pacientes con recurrencia de la enfermedad en nuestro estudio

demostrd que existe significativamente menor SG.



CONCLUSION

Este estudio documenta el gran impacto que tiene la reseccion inicial en la
supervivencia global y libre de progresion en los pacientes con astrocitoma de bajo

grado, ademas de la importancia del uso racional de la radioterapia y quimioterapia.

El impacto del sitio de lesién en la SLP se debe a la accesibilidad quirargica. La
edad al diagnéstico y la histologia no mostraron ser factor prondstico en la

supervivencia.

El comportamiento bioldgico del astrocitoma diferenciado es impredecible
cuando se obtiene reseccion parcial. A pesar de tratarse de un tumor diferenciado
existe recurrencia de la enfermedad. Entre los pacientes que han desarrollado
recurrencia el tratamiento de salvamento ha logrado la curacién en el 25% de los
casos. La mortalidad de nuestra serie es del 14% y cerca del 75% de los pacientes

tienen alguna secuela.



ANEXO 1. CUADROS

TUMOR DEL SNC %
Astrocitoma supratentorial bajo grado 15 - 25%
Astrocitoma supratentorial alto grado 10 - 15%
Astrocitoma cerebeloso 10 - 20%
Glioma de Tallo 10 - 20%
Meduloblastoma 10 - 20%
Ependimoma 5-10%
Tumores pineales 0.5-2%
Craneofaringioma (Benigno) 6 - 9%
Otros 12 - 14%

Cuadro 1. Incidencia aproximada de los tumores del SNC en nifios.

TUMORES GLIALES
1.- Tumores astrociticos
(a) Astrocitoma (fibrilar, protoplasmatico,
gemistocitico, pilocitico, células gigantes)
(b) Astrocitoma anaplasico.
2.- Tumores oligodendrogliomas
(a) Oligodendroglioma
(b) Oligodendroglioma anapléasico
3.- Tumores ependimales
(a) Ependimoma
- Mixopapilar
(b) Ependimoma anaplasico
4.- Tumores de plexos coroides
(a) Papiloma de plexos coroides
(b) Adenoma de plexos coroides
(c) Carcinoma de plexos coroides
5.- Gliomas mixtos
(a) Oligoastrocitoma
Oligoastrocitoma anaplasico
(b) Ependimoastrocitoma
Ependimoastrocitima anaplasico
(c) Oligoastroependimoma
Oligoastroependimoma anaplasico
(d) Gliofibroma
6.- Tumores glioblastomatosos
(a) Glioblastoma multiforme
(b) Glioblastoma de células gigantes
(c) Gliosarcoma
7.- Glioblastoma cerebri
Cuadro 2. Clasificacion de la Organizacion Mundial

de la Salud (modificada para pediatria)




Designacion

St. Anne — Mayo

Criterios

St. Anne — Mayo

Designacion
OMS
1 i Astrocitoma pilocitico
2 ¢ Astrocitoma (difuso de

. bajo grado)

3 . Astrocitoma anaplasico

4 Glioblastoma multiforme

: Astrocitoma grado 1
. Astrocitoma grado 2

| Astrocitoma grado 3

Astrocitoma grado 4

¢ Cero criterios

: Un criterio, usualmente
 atipia.

¢ 2 criterios, usualmente

. atipia nuclear y actividad
. mitotica.

! 3 criterios, usualmente

: atipia nuclear, mitosis,

- proliferacién endotelial

. y/o necrosis.

Cuadro 3. Sistema de clasificacion de la OMS y St. Anne-Mayo.

HEMISFERICO
(n=70)

f_%

Total Cerebelo  Hemisferio
(n=100) (n=44) cerebral
(n=26)

CENTRAL
(n=23)

/—/%

Tallo Talamo Hipotalamo Pineal SEIEY

(n=9) (n=6) (=1) (n=2) (n=5)

Otros sitios*
(n=7)

CARACTERISTICA

EDAD (ANOS)
<3

> 3
GENERO

Hombre

Mujer
HISTOLOGIA
Pilocitico
Fibrilar
Gemistocitico
Desmoplasico
Xantoastrocitoma

pleomérfico

Cuadro 4. Caracteristicas de los pacientes, histologia del tumor y sitio del tumor primario.

* Otros sitios  Nervio optico (n=5) Intramedular (n=2)



HEMISFERICO CENTRAL
(n=70) (n=23)

Total Cerebelo  Hemisferio Tallo Téalamo Hipotalamo Pineal SEIE Otros sitios*
(n=100) (n=44) cerebral (n=9) (n=6) (n=1) (n=2) (n=5) (n=7)

CARACTERISTICA

Cefalea
Vomito
Ataxia
Amaurosis
Alteracion visual
Diabetes
insipida
Proptosis
Somnolencia
Crisis
convulsivas
Hemiplejia o
Hemiparesia
Alteracion
conductual
Paraplejia
Sindrome
demencial
Vértigo
Sindrome
diencefalico
Bajo rendimiento
escolar
Sindrome de
Horner

Cuadro 5 Sintomas iniciales y sitio del tumor primario. * Otros sitios Nervio optico (n=5) Intramedular (n=2)

HEMISFERICO CENTRAL
(n=70) (n=23)

Total Cerebelo  Hemisferio Tallo Téalamo Hipotalamo Pineal SEIE Otros sitios*
(n=100) (n=44) cerebral (n=9) (n=6) (n=1) (n=2) (n=5) (n=7)
(n=26)

VARIABLE
RESECCION
INICIAL

Reseccion
completa 100%

Reseccion

>50 < 95%

Reseccion

< 50%

Biopsia

TRATAMIENTO POST

OPERATORIO

SDVP 17

Observacién 5
6
13
2

Cuadro 6. Reseccién quirlrgica inicial y tratamiento postoperatorio
* Otros sitios  Nervio dptico (n=5) Intramedular (n= 2). ** Lesiones exofiticas. SDVP Sistema de derivacién
ventriculoperitoneal, RT Radioterapia, QT Quimioterapia.




TRATAMIENTO Total Reseccion Reseccion Reseccion Biopsia
POST (n=100) completa >50 < 95% < 50% (n=13)
OPERATORIO 100% (n=43) (n=22)
(n=22)

Observacion

RTyQT

SOlo RT

Solo QT

RT Radioterapia, QT Quimioterapia.
Cuadro 7. Tratamiento postoperatorio por porcentaje de reseccion quirdrgica.

HEMISFERICO CENTRAL
(n=70) (n=23)

PR — U —
Total Cerebelo  Hemisferio Tallo EEINe) Hipotalamo Pineal SEIEY Otros sitios*
(n=100) (n=44) cerebral (n=9) (n=16) (n=1) (n=2) (n=5) (n=7)
(n=26)
VARIABLE

Infeccién

Sangrado
Déficit
neurolégico
Crisis
Convulsivas
Higroma
Fistula de LCR

Pan
hipopituitarismo
Cuadro 8. Complicaciones quirudrgicas y sitio del tumor primario. * Otros sitios Nervio dptico (n=5)
Intramedular (n=2). Complicaciones: 39 pacientes. Sin complicaciones: 61 pacientes.




HEMISFERICO
(n=70)

f_%

Hemisferio
cerebral
(n=26)

Total Cerebelo
(n=100) (n=44)

CARACTERISTICA
Déficit
Neurolégico
Alteraciones en
la marcha
Alteracion
conductual
Alteraciones
visuales
Alteraciones
endocrinoldgicas
Alteracion
motora
Amaurosis
Alopecia en sitio
radiado
Hemiparesia
corporal
Bradicinesia
Retraso
psicomotor
Anacusia
Enucleacién

CENTRAL
(n=23)

—_—

Tallo LEET) Hipotalamo Pineal SEIET
(n=9) (n=6) (n=1) (n=2) (n=5)

Otros sitios*
(n=7)

Cuadro 9. Secuelas y sitio del tumor primario. * Otros sitios Nervio 6ptico (n=5) Intramedular (n=2)
Con secuelas: 74 pacientes. Sin secuelas: 26 pacientes
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ANEXO 3 HOJA DE RECOLECCION DE INFORMACION
ASTROCITOMA DE BAJO GRADO EN PEDIATRIA. ANALISIS DE 100 CASOS
Folio
Nombre: No. Exp Afo diagndstico Edad afios Género
Fecha de Nacimiento al Dx meses 1-M 2.-
F
DIAGNOSTICO
CLINICO IMAGEN HISTOPATOLOGICO
Tiempo de evolucion de los Estudio tomografico Namero de biopsia
Sintomas: al diagnostico Si (1) No (0)
meses 1.- Astrocitoma pilocitico Si (1) No (0)
Resonancia magnética 2.- Astrocitoma gemistocitico Si (1) No (0)
Sintomas referidos: Si (1) No (0) al diagnostico Si (1) No (0) 3.- Astrocitoma fibrilar Si (1) No (0)
Alteraciones conductuales Si (1) No (0) 4.- Astrocitoma mixto Si (1) No (0)
Alteraciones visuales Si (1) No (0) Sitio anatémico de la lesion:
Amaurosis Si (1) No (0) 1.- Tallo cerebral
Ataxia Si (1) No (0) 2.- Hemisferios
Bajo rendimiento escolar Si (1) No (0) 3.- Cerebelo
Cefalea Si (1) No (0) 4.- Glandula pineal
Diabetes insipida Si (1) No (0) 5.-Otros
Hemiplejia o hemiparesia Si (1) No (0)
Paraplejia Si (1) No (0) Tamario de la lesién: (en cm?)
Proptosis Si (1) No (0)
Somnolencia Si (1) No (0)
Sd demencial Si (1) No (0) Caracteristicas de la lesion:
Sd. Horner Si (1) No (0) 1.- Quistico
Voémito Si (1) No (0) 2.- Difuso
Vertigo 3.- Sélido
Otros: 4.- Mixto
Karnovsky al diagnéstico
(escala 0 al 100)
TRATAMIENTO
QUIRURGICO RADIOTERAPIA QUIMIOTERAPIA
Colocacion de valvula de Radioterapia Quimioterapia Si (1) No (0)
derivacion ventriculo peritoneal: Si (1) No (0) Si (1) No (0) Esquema recibido
Reseccién quirlrgica: Si (1) No (0) Tipo de Radioterapia 1.- Packer
Fecha de cirugia: 1.- Cobalto 2.- VCR/ICARBO
Porcentaje de reseccion: % 2.-Otro 3.- Carboplatino/VP16
Resultado de TC o RMN Postquirdrgica Dosis Grays Otros
(en % de reseccién) Campos radiados
Complicaciones quirdrgicas: 1.- Craneo completo
1.- Infeccién 2.- Lecho tumoral
2.- Sangrado 3.- Refuerzo (Boost)
3.- Crisis convulsivas Radiosensibilizador Si (1) No (0)
4.- Déficit neurolégico Tipo de Radiosensibilizador
5.- Muerte Vincristina (1)
Otro Otros (2)
EVOLUCION Y VIGILANCIA
Fecha de Ultima consulta: Progresion o recaida Si (1) No (0)  Secuelas
Estado actual: Fecha de progresion o recaida 1.- Alteraciones conductuales Si (1) No (0)
2.- Déficit neurologico Si (1) No (0)
1.- Vivo sin enfermedad Diagnostico de progresion 3.- Alteraciones endocrinolégicas  Si (1) No (0)
2.- Vivo con enfermedad 1.- TC sin sintomatologia 4.- Amaurosis Si (1) No (0)
3.- Muerto sin enfermedad 2.- RMN sin sintomatologia 5.- Alteraciones visuales Si (1) No (0)
4.- Muerto con 3.- Presencia de sintomatologia 6.- Alteraciones de la marcha Si (1) No (0)
enfermedad Tratamiento de rescate: 7.- Alteraciones del lenguaje Si (1) No (0)
5.- Abandono sin 1.- Segunda cirugia Karnovsky actual %
enfermedad 2.- Quimioterapia Causa de muerte:
6.- Abandono con 3.- Ninguno 1.- Infeccién
enfermedad 2.- Progresion
3.- Toxicidad
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