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ANTECEDENTES.

El glioblastoma multiforme es la neoplasia méas frecuente y agresiva del Sistema
Nervioso Central, cuyo pronéstico a corto plazo sigue siendo malo, a pesar de los
avances tecnolédgicos en cuanto a su diagnostico y tratamiento. No obstante, algunos de
los factores asociados a la sobrevida incluyen la combinacion terapéutica de la
quimioterapia y radioterapia.

La radioterapia se ha convertido en los Ultimos afios en una opcion terapéutica
coadyuvante en el manejo de los tumores cerebrales. Sin embargo, no es una técnica
inocua y dentro de sus riesgos se encuentra lo posibilidad de ocasionar edema cerebral o
incluso necrosis; también denominada radionecrosis esta es practicamente indistinguible
de una recidiva tumoral mediante los métodos diagndsticos tradicionales (nos referimos al
TAC y ala RM).

Desde la incorporacion de la radioterapia como un elemento adicional en el tratamiento de
los tumores cerebrales, asociado al advenimiento de técnicas mas sofisticadas, tales
como, el acelerador lineal y la radiocirugia esteriotactica se han empezado a describir
lesiones por el uso de las mismas las cuales se han denominado radionecrosis.

Definitivamente, la necrosis por radiacidén y el tumor recurrente pueden frecuentemente
coexistir.

Clinica y radiol6gicamente, la necrosis por radiacion en gran parte de los casos no puede
ser diferenciada de la recurrencia de un tumor cerebral resecado previamente. El paciente
puede presentarse con alteracion subita o deterioro de su estado neuroldgico basal, que a
su vez se describe en lesiones confusas, que pueden simular tanto un a recidiva tumoral
como efecto por radionecrosis.

Los mecanismos postulados que pueden contribuir a la neurotoxicidad inducida por la
radiacién incluyen (a) Lesiones vasculares, (b) gliales y el dafio de la sustancia blanca, (c)
efectos sobre el sistema fibrinolitico enzima, y (d)
mecanismos inmunoldgicos.

En el dafio vascular agudo inducido por la radiacion existe una lesién por vasodilatacion
de tipo transitoria con los cambios de variable en capilares
la permeabilidad que a veces se manifiestan como edema vasogénico.

En lesiones cronicas inducidas por radiacion, existen hallazgos patolégicos consisten en
dafios endoteliales, ectasia vascular y telangiectasias, todo lo cual resulta en un
incremento de la permeabilidad capilar



El progreso de los cambios vasculares incluye engrosamiento de la pared del vaso
causada por hialinizacion, con trombosis, infarto y necrosis. Los resultados de estos
estudios proporcionan apoyo a la idea de que una lesion vascular tiene un papel
fundamental en el desarrollo de la radiacién inducida por los efectos neurotdxicos en el
cerebro. Esta hipotesis, sin embargo, ha no se ha probado y no esta universalmente
aceptada. Una alternativa es que el concepto de citoquinas puede estimular el proceso
inflamatorio endotelial.

Se ha demostrado que son los oligodendrocitos extremadamente sensibles a la radiacion
y que su destruccion se asocia con radioldgicos evidencia de que la desmielinizacion
sobreviene. Aunque las neuronas son relativamente insensibles a la radiaciéon, existe
suficiente de la pérdida de componentes celulares, principalmente en la sustancia blanca
es la reduccién observada en el volumen cerebral que acompafa el sistema nervioso
central radiacion toxicidad.

Los cambios metabdlicos que ocurren es la reduccion de la glucdlisis que se asocian
con una disminucion de la glucosa consumo, que se correlaciona con la
disminucion de la glucosa y el oxigeno que es visible a través del Pet Ct

Sawaya examindé muestras de tejido necrético cerebral obtenidos en pacientes que
recibieron radiacibn y encontr6 una ausencia del factor activador tisular del
plasmindgeno y un exceso de plasmindgeno urocinasa. Estas enzimas son miembros de
una via compleja fibrinolitico que tiene potentes efectos variables sobre los vasos y el
tejido cerebral.

Entre las caracteristicas histopatoldgicas el punto final de la lesion por radiacién es
necrosis que pueden desarrollarse meses a afios después de la finalizacién de la
radiacién y es con frecuencia irreversible y a menudo progresiva.

Entre los hallazgos radiolégicos. La terapia combinada de radiacion fraccionamiento con
quimioterapia con carboplatino para el tratamiento de los gliomas malignos.

La necrosis puede asemejarse a disminucién del tumor enla RM o TC, debido a las
siguientes caracteristicas comunes: (a) origen en o cerca del sitio del tumor original, (B)
aumento del contraste, (c) el crecimiento mas tiempo, (d) el edema, y (e) el esfuerzo de la
masa efecto. Con respecto a |las caracteristicas de la RM
de la necrosis por radiacion, consiste en una masa que capta contraste con
un area central de necrosis. El realce de contraste de estas lesiones es secundario por a
la ruptura de la barrera hematoencefdlica. El uso de medicamentos de quimioterapia,
como el cisplatino y carboplatino combinados con la radiacion puede contribuir a la
desarrollo de la necrosis inducida por radiacion. En las imagenes potenciadas en T2, la



lesion tumoral se comporta hipointensa y el componente necrético se muestra con
aumento de sefial.

La necrosis por radiacién, consiste una Unica lesion que surjan en el sitio del tumor
original primaria, otros menos comunes los patrones también pueden ser observados. Por
ejemplo, se producen necrosis por radiacion
en el lugar de la reseccidon primaria tumor puede ser facilmente confundido con
recurrencia tumoral.

La necrosis por radiacion puede, en raras ocasiones, imitan la esclerosis mdultiple en
variedad tumefacta. La necrosis por radiacibn que se desarrolla en la blanca
periventricular cuestion puede explicarse por el hecho de que esta region tiene una
relativamente un pobre suministro de sangre y es por lo tanto vulnerable a efectos
isquémicos producidos por vasculopatia después de la radiacion.

Las lesiones también pueden extenderse en la region ependimaria e imitar a un tumor a
ese nivel.

Se ha observado la presencia de atrofia por presencia de retraccion de la sustancia
blanca y estdn a menudo involucrados en la enfermedad avanzada.

El patron de queso suizo refleja mejoras en los margenes difusos que afectan a la
corteza y sustancia blanca, con focos de necrosis entremezclados. En comparacion con
las lesiones en patron de burbujas de jabdn estas son mas grandes y difusas.

Es importante recordar que la radiacion inducida por la necrosis es una dinamica
de procesos fisiopatologicos con varios resultados clinicos posibles. Aunque el
crecimiento continllo con edema citotoxico, efecto de masa es comun Yy la progresién es
letal. Algunas lesiones se estabilizard, y otros disminuiran de tamafio. La cirugia puede
ser necesaria para reducir el efecto de masa y edema, para establecer
un diagnéstico histopatoldgico preciso.

Por dltimo, a pesar de la utilizacion de la reseccion total, incluye la eliminacion del
tejido necrético

Sin embargo, la progresion de la necrosis a la radiacion se debe sospechar, y si tienen un
aumento de tamafio se acompafa de edema y efecto de masa. En estos casos, se
recomienda la cirugia.

1. Si un foco se desarrolla en la mejora la sustancia blanca periventricular, en particular
nivelacion de los ventriculos o dentro del cuerpo calloso, necrosis por radiacion. Se debe
sospechar la materia blanca periventricular es una de las zonas mas susceptibles a la
necrosis por radiacion.

2. La necrosis por radiacion se debe sospechar si una lesion mejorar nuevas
exposiciones una burbuja de jabon o patrén queso suizo.
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La recidiva tumoral se manifiesta clinicamente entre una semana y tres meses después
de la radioterapia, es auto limitada y diversos estudios han determinado que la misma
responde bien a los ciclos cortos de esteroides. Por su parte, los efectos de la radiacion
tardia van desde los pocos meses incluso a varios afios después del tratamiento y
frecuentemente presentan problemas de diagnostico y terapéutica.

La necrosis por radiacion de tipo focal tiene la caracteristica radiolégica de ser una lesion
ocupante con evidencia clinica de anormalidades neuroldgicas focales y un incremento de
la presién intracraneana.

La leucoencefalopatia necrotizante es la forma de lesion difusa de la sustancia blanca que
sigue a la quimioterapia con o sin irradiacion. La enfermedad vascular resulta ser menos
prominente y el periodo de latencia es mas corto que la lesion por radiacion difusa, los
hallazgos radioldgicos y las manifestaciones clinicas son similares.

Uno de los problemas mas importantes es la dificultad para lograr distinguir entre la
recidiva tumoral y la lesibn provocada por radionecrosis, principalmente la tardia
progresiva. La imagen funcional del PET puede diferenciar al tumor recurrente de la lesion
por radionecrosis focal con un valor predictivo de un 90%

MISMATCH T1/T2
Diferencia entre T1 post-contraste/T2

La diferencia obtenida entre el volumen que proporciona el margen de mayor
intensidad de la lesiébn en secuencia T1 post-gadolinio con el margen de menor
intensidad en las secuencias T2, con la finalidad determinar el volumen real de la
progresion tumoral post radioterapia vs. Radionecrosis.

Borde patoldglco

Centrof Necrosis




T2:
CENTRO
CONTORNOLINEAL
EDEMA

T1+GADOQ;
CENTRO
REALCE LINEAL-
NODULAR
EDEMA
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Establecer la diferencia obtenida entre el volumen que proporciona el margen de
mayor intensidad de la lesién en secuencia T1 post-gadolinio con el margen de
menor intensidad en las secuencias T2, con la finalidad determinar el volumen
real de la progresion tumoral post radioterapia vs. Radionecrosis.

Describir el volumen de recidiva tumoral, edema y necrosis entre la diferencia
T1/T2, con estudios de resonancia magnética

HIPOTESIS

Determinar si utilizar la “Diferencia entre T1 post-contraste/T2” es una herramienta
atil  para discriminar recidiva/recurrencia tumoral post radioterapia vs.
Radionecrosis;

11



OBJETIVOS

Definir si la medicién de los bordes de la lesién neoplasica, tanto en la secuencia
T1 post- gadolinio como T2 en imagen por resonancia magnética (IMR), son
criterios Utiles para determinar la presencia de progresién tumoral posterior al
manejo con radioterapia (radiocirugia estereotaxica) vs. Radionecrosis.

Determinar la sensibilidad y especificidad del “Mismatch entre T1 post-
contraste/T2” en la progresion de la recidiva/recurrencia tumoral post radioterapia
del GBM vs. Radionecrosis.

Valorar los volimenes obtenidos del “Mismatch entre T1 post-contraste/T2” en la
sobrevida del paciente desde su diagnostico y tratamiento.

12



JUSTIFICACION

En nuestro instituto, la frecuencia de la recidiva tumoral es elevada y siempre ha existido
la necesidad de tener una prueba de diagndstico por imagen accesible y econdémica, que
apoye al clinico a definir la progresion o regresion de la enfermedad.

La diferenciacion radiol6gica de los efectos post-radioterapia en las lesiones por GBM
son dificiles. El adecuado seguimiento clinico de la lesion depende de la correcta
discriminacién entre progresion tumoral y/o radionecrosis.

Existen multiples métodos de imagen en los cudles el clinico puede apoyarse. La mayoria
de ellos son altamente costosos y no accesibles en la misma institucion, por lo que se
plantea establecer basamentos certeros entre progresion de la enfermedad y/o
radionecrosis con un so6lo método de imagen, utilizando la “diferencia entre T1 post-
contraste/T2".

13



METODOLOGIA

1. DISENO

Es un estudio retrospectivo transversal se correlacionara la imagen de RM
postquirdrgica en secuencias T1 contrastado y T2 valorando los bordes de la lesion
recidivante y los datos histopatolégicos en pacientes que se sometieron a la reseccién
de GBM después de la radioterapia.

Los datos fueron recogidos por dos radidlogos que no habian sido participes en la
interpretacion inicial de los estudios, cegados a la patologia quirdrgica, revisaran cada
estudio de RM, los cuales usaran la técnica del espin eco rapido para evaluar bordes
de la recidiva tumoral y definir el tamafio del edema peritumoral.

Se encontrara una correlacién categoérica del margen de mayor intensidad de la lesion en
las imégenes potenciadas en Tl+gad con el margen de menor intensidad en las
imagenes del T2 en el término "T1/T2 definié como el contorno de un nddulo o lesion de
la pared en a secuencia de T2 de RM, compaginando con el borde en la T1.

La RM con contraste se utilizara para evaluar la recidiva tumoral y de detectar posibles
efectos adversos de radiacion. Se correlacionara estas secuencias de RM con lo
evaluado en PET-CT.
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2. POBLACION Y MUESTRA

En el archivo clinico se revisaron los expedientes de pacientes del INNN con el
diagnostico histopatolégico de GBM, se seleccionaron para este estudio aquellos
pacientes que tenian estudios de resonancia magnética y de PET-CT almacenadas
en el archivo del servicio de radio neurocirugia con resultados positivos y negativo
para recidiva tumoral de ambos géneros desde enero 2007 a diciembre 2010, que
hayan sido sometidos a radioterapia .

Se revisaran los estudios de IRM pre y post radioterapia, asi como seguimientos
subsecuentes a través del PACS.

Se considero un PET-CT positivo a recidiva tumoral cuando posterior a la
administracion de radiofarmaco, se evidenciaron zonas metabdlicamente activas
(cuantificables en unidades Sievert).

Los pacientes fueron evaluados clinicamente y por resonancia magnética, a intervalos de
6 a 12 meses después del tratamiento. La necesidad de una reseccién quirdrgica fue
retrasada después del tratamiento sobre la base de empeoramiento de los signos clinicos
y sintomas asociados con la progresion y crecimiento de la lesion y el efecto de masa que
no responden a los corticosteroides.

El objetivo de la cirugia fue a obtener la confirmacion histopatologica de la recidiva
tumoral y de lograr la total reseccion quirtrgica de la lesion. EI seguimiento en las
exploraciones de MRI se compararon con las imagenes de la radiocirugia, las
dimensiones del tumor se midieron en sagital, coronal y planos axiales. El tamafio de
edema se midio por la mayor dimension en el momento de radionecrosis

y la extirpacién quirtrgica después del tratamiento.

TECNICA DE TRATAMIENTO

El paciente se somete a la realizacién de imagenes de resonancia magnética (resonador
general Electric Signa Twin Excit MRI Scanner, GE Medical Systems, Milwaukee,WI)

secuencias T1 simple, T2, T1 con gadolinio en axial, coronal y sagital.

Con material termoplastico se le realiza mascarilla, posteriormente se le coloca caja
localizadora (BrainLab), se le realiza TAC de craneo simple y contrastada (tomoégrafo
General Electric Hi-Speed, GE Medical Systems, Milwaukee, WI) adquiriéndose las

imagenes a 1mm de grosor, con matrix de 512x512 y sin espacio.

Utilizando el programa Brainscan 5.31 de Novalis (BrainLab), se realiza fusion de

imagenes de resonancia y tomografia, se verifica la fusion, se delimitan las estructuras de

riesgo (nervios Gpticos, quiasma, cintillas épticas, tallo cerebral, cécleas). Se realiza dicho
15



procedimiento con el tumor o area a tratar: Se delimita el area que capta contraste como

tumor, y como &rea o volumen a tratar se delinea la zona hiperintensa en T2.

Se realiza planeacion de tratamiento con objetivos de cubrir la periferia del area a tratar
con la curva de isodosis de 2 Gy. En general el objetivo se logra mediante 5-7 campos. Se
administran un total de 60 Gy (30 fracciones de 2 Gy). Se administra una sesién por dia
de lunes a viernes, descansa sabado y domingo. Para depositar la radiacion se utiliza un

acelerador lineal dedicado de 6 MV (Novalis, BrainLab).
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CRITERIOS DE SELECCION DEL ESTUDIO

CRITERIOS DE INCLUSION:

e Pacientes portadores de GBM confirmados por el servicio de patologia del
INNN.

¢ Hayan recibido radioterapia como tratamiento adyuvante.

e Estudio de IRM completo prey post radioterapia.

e Estudio de PET-CT posterior a la radioterapia.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

e Pacientes que presentan otro tipo de estirpe tumoral.

e Pacientes que tienen alguno de los siguientes: clip de aneurisma, implante
neuronal estimulador, marcapasos cardiaco, implante coclear, cuerpo extrafio o
implantes oculares.

e Pacientes con estudio de IRM incompleto y que no contengan estudio de PET
CT.

e Pacientes portadores de otras enfermedades, de tipo infeccioso, crénico,
coagulopatias y mujeres embarazadas o que estén lactando.
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VARIABLES

VARIABLE DEFINICION. DEFINICION. TIPO
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Genero Carécter Fenotipo sexual Dicotémico.
genotipico que .
define el tipo Masculino.
sexual Femenino.
Edad NUmero de afios de NUmero de afios de

vida del paciente

vida del paciente hasta
el momento del estudio

Cuantitativo continuo

Recidiva Tumoral

Presencia de
actividad de células
neoplasicas

Presencia de actividad
neoplésica
(respaldados por
evolucién clinica e
imagenologica)

Dicotémico

Presente

Ausente

Radionecrosis

Presencia de cambios
inflamatorios y
necroticos

Presencia de necrosis
e inflamacion
(respaldados por
evolucion clinica e
imagenologica)

Dicotomico

Presente

Ausente.

Edema

Presencia de Edema

Presencia de edema
(respaldados por
evolucion clinica e
imagenologica)

Dicotémico

Presente

Ausente.

Sobrevida

Morbilidad y mortalidad

Duracion de meses
entre la fecha de
diagnostico y la
deteccién de recidiva

Vive paciente

Paciente finado

18




CONSIDERACIONES ETICAS

Los casos incluidos en el estudio se mantendran en anonimato, solo se identificaran por
un codigo de numeros en orden consecutivo. La informacién serd por lo tanto
confidencial y su publicacién no permitira la identificacion particular de los pacientes, no
amerita la elaboracion de un consentimiento informado.

CONSIDERACIONES FINANCIERAS

Aporte Financiero: Ninguno

Recursos con los que se cuenta: Equipo de RM de 0.5 y 3 teslas marca LG, 2
Neurorradiologos y 2 Radioneurocirujanos.

Recursos a solicitar: Ninguno

Andlisis del costo por paciente: Dado que a estos Pacientes en forma rutinaria con
protocolo de Radio neurocirugia. Por lo tanto el paciente realizara el pago normal de su
estudio de seguimiento.

Estudio de Pet Ct complementario para valoracion de recidiva tumoral tratada por
radionecrosis.
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RESULTADOS Y DISCUSION.

FECHA DE FECHA DE DETECCION

No. | EDAD | GENERO DIAGNOSTICO DE RECIDIVA SOBREVIDA | MORTALIDAD
1 22 FEM 07/11/2007 04/07/2008 8 meses Finado
2 37 FEM 16/10/2007 10/11/2008 13 meses Finado
3 23 MAS 13/09/2007 04/07/2008 8 meses Finado
4 56 MAS 06/08/2007 16/11/2007 3 meses Finado
5 22 FEM 06/08/2007 20/08/2008 12 meses Finado
6 52 MAS 23/07/2007 03/2008 8 meses Finado
7 42 MAS 17/07/2007 17/05/2010 34 meses Vive
8 58 FEM 09/07/2007 12/12/2007 5 meses Finado
9 49 MAS 05/07/2007 03/10/2008 15 meses Finado
10 66 MAS 04/05/2007 10/09/2007 4 meses Finado
11 40 FEM 30/04/2007 09/06/2010 34 meses Vive
12 37 MAS 12/03/2007 10/04/2010 37 meses Vive
13 46 FEM 20/02/2007 19/09/2007 7 meses Finado
14 26 FEM 09/12/2008 25/06/2009 7 meses Finado
15 30 MAS 13/10/2008 26/03/2010 17 meses Vive
16 35 MAS 22/07/2008 13/03/2010 20 meses Vive
17 33 MAS 07/09/2009 01/06/2010 9 meses Vive
18 45 FEM 05/02/2009 12/03/2010 1 mes Vive
19 58 MAS 29/11/2009 03/02/2010 3 meses Vive

Se estudiaron 19 pacientes que requirieron reseccion quirdrgica en nuestra institucion
debido al crecimiento de la lesién y habia serie de estudios de resonancia magnética
disponibles para su revision. La serie incluyé 11 pacientes masculinos y 8 pacientes de

sexo femenino con una edad promedio era de 40.8 afios (rango, 22-66 afos).

Entre el diagndstico del sitio primario y el diagnéstico de la recidiva tumoral el promedio
de sobrevida de la poblacién es de 12.8 meses y la mediana de intervalo cerebral fue
de 9 meses (rango: 1 - 37 meses).
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PORCENTAJE DEL SEXO EN LA MUESTRA DE POBLACION

SEXO

MUIJERES
42%

HOMBRES
58%

Entre los pacientes se encontré que el 57.8% son finados (n=11) y el 42.1%
viven ( n=8 ) actualmente.

PORCENTAJE ACTUAL DE MORTALIDAD DE LA MUESTRA DE POBLACION DEL
ESTUDIO

MORTALIDAD

42%
mVIvOS

m FINADOS
58%

Los tumores se localizaron en el I6bulo frontal (n = 16, el 84.2%), |6bulo parietal (n = 2,
10.5 %), I6bulo temporal (n = 1, 5.2 %), (Tabla 2).
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NO. DE

PACIENTE | LOCALIZACION
1 Frontal der
2 Frontal izq
3 Frontal izq
4 Frontal izq
5 Frontal izq
6 Frontal izq
7 Frontal der
8 Frontal der
9 Frontal der
10 Frontal izq
11 Frontal der
12 Frontal der
13 Parietal izq
14 frontal der
15 Frontal der
16 Temporal izq
17 Frontal izq
18 Frontal izq
19 Frontal der

LOCALIZACION DEL TUMOR

5%

11%

m FRONTAL
W PARIETAL
B TEMPORAL

84%

Cabe mencionar que todos los pacientes n=19 (100%) tuvieron reseccion del tumor
con toma de biopsia antes de la radioterapia. Y su tratamiento fue tipo mixto usando
radioterapia mas quimioterapia.
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PACIENTE RESECCION DE RADIOTERAPIA TRATAMIENTO TOMA DE BIOPSIA
TUMOR CON PREVIO PREVIAA LA CON TRANSOPERATORIA
A LA RADIOTERAPIA | RESECCIONDEL | RADIOTERAPIAY
TUMOR QUIMIOTERAPIA
1 + - + +
2 + - + +
3 + - + +
4 + - + +
5 + - + +
6 + - + +
7 + - + +
8 + - + +
9 + - + +
10 + - + +
11 + - + +
12 + - + +
13 + - + +
14 + - + +
15 + - + +
16 + - + +
17 + - + +
18 + - + +
19 + - + +

El tratamiento de radioterapia fue combinada con quimioterapia es de 2 tipos:

7 pacientes (37 %) recibieron con Carboplastinoy 12 pacientes (63 %) con Temodal.

PACIENTES QUE RECIBIERON RADIOTERAPIA + TIPO
DE QUIMIOTERAPIA

B CARBOPLASTINO
B TEMODAL
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VOLUMEN EN CM3 TUMORAL EN EL MOMENTO DEL
DIAGNOSTICO.

CORTE AXIAL T1+ GAD MUESTRA PEQUENO REFORZAMIENTO
ANULAR CON ESCASO EDEMA EN RELACION A DIAGNOSTICO

DE RECIDIVA TUMORAL.

IMAGEN DE T2 DONDE MUESTRA MAS EVIDENTE LAS AREAS DE EDEMA Y NECROSIS
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VOLUMEN EN CM3 TUMORAL EN EL MOMENTO DEL

DIAGNOSTICO.
T1 T2
NO. DE VOL. TUMORAL | VOL. NECROSIS VOL. EDEMA VOL. TUMORAL | VOL. NECROSIS
PACIENTE VOL. EDEMA CM3 CM 3 CM3 CM3 CM3 CM3
1 74.31 43.21 10.95 74.31 32.30 8.14
2 15.30 6.91 7.60 15.30 4.63 5.05
3 36.6 21.7 5.8 36.6 15.90 4.24
4 19.6 23.4 3.55 19.6 19.85 3.0
5 22.38 18.5 0.21 22.38 12.25 0.13
6 19.37 24.4 117 19.37 14.94 0.71
7 24.68 28.5 0.12 24.68 23.62 0.09
8 28.7 19.7 4.49 28.7 15.37 3.50
9 43.8 92.5 8.51 43.8 84.6 7.78
10 26.41 24.74 1.83 26.41 19.66 0.86
11 14.83 19.47 0.87 14.83 17.85 0.79
12 35.84 24.8 11.53 35.84 16.76 7.79
13 5.89 45.7 3.88 5.89 32.70 2.77
14 0.6 18.39 23.6 0.6 16.77 21.4
15 23.8 32.70 0.22 23.8 26.38 0.15
16 32.17 26.28 0.16 32.17 21.59 0.13
17 8.24 17.72 2.10 8.24 15.6 1.84
18 4.72 22.47 0.03 4.72 19.63 0.02
19 16.39 43.78 6.64 16.39 27.39 4.15

La mediana del volumen del edema en el momento del diagnostico en el T1 con Gadolinio
y T2 fue 22.38 cm3 (Rango de 0.6 a 74.3 cm3)

La mediana del volumen del tumor en el momento del diagnostico en el T1 con Gadolinio
fue 24.4 cm3 (Rango de 6.91 a 92.5cm3). Y en el T2 fue de 19.63 cm3 (Rango de 4.6

a 84.6 cm3)

La mediana del volumen de la necrosis en el momento del diagnostico en el T1 con
Gadolinio fue 3.50 cm3 (Rango de 0.03 a 23.6 cm3) Y en el T2 fue de 2.7 cm3 (Rango
de 0.02 a 21.4 cm3)
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VOLUMEN DE EDEMA EN CM3 EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO.
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VOLUMEN TUMORAL EN CM3 EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO
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VOLUMEN DE NECROSIS EN CM3 EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

VOL. DE NECROSIS EN CM3
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VOLUMEN EN CM3 DE RECIDIVA TUMORAL
DESPUES DE LA RADIOTERAPIA

IMAGEN T1+ GADOLINIO EN CORTE AXIAL
MUESTRA RECIDIVA TUMORA DEL PACIENTE ANTERIOR.

IMAGEN EN T2 DONDE LA RECIDIVA TUMORAL SE COMPORTA HIPOINTENSO

CON ZONA DE EDEMA Y NECROSIS ADYACENTE A LA LESION
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VOLUMEN EN CM3 DE RECIDIVA TUMORAL

DESPUES DE LA RADIOTERAPIA

T1+ GAD T2
NO. DE VOL. EDEMA | VOL. TUMORAL | VOL. NECROSIS VOL. EDEMA VOL. TUMORAL | VOL. NECROSIS
PACIENTE CM3 CM3 CM3 CM3 CM3 CM3
1 20.52 1.39 7.35 20.52 0.77 8.16
2 28.71 5.71 0.99 28.71 5.36 1.52
3 69.46 9.41 14.98 69.46 7.40 16.28
4 5.51 8.62 10.56 5.51 7.59 12.79
5 52.53 6.81 0.89 52.53 4.94 1.48
6 48.68 9.56 2.4 48.68 8.33 2.77
7 42.37 10.49 0.91 42.37 9.27 1.37
8 63.87 6.17 11.87 63.87 5.95 14.79
9 135.59 85.15 25.28 135.59 78.73 28.62
10 60.84 13.38 2.96 60.84 11.62 4.38
11 35.55 7.32 2.64 35.55 5.73 4.17
12 76.77 11.83 33.07 76.77 9.72 37.95
13 19.71 25.86 8.25 19.71 21.70 8.86
14 2.35 6.14 47.06 2.35 4.92 49.40
15 79.3 10.97 0.7 79.3 8.62 12.72
16 81.04 9.81 0.77 81.04 8.21 10.43
17 20.37 5.04 6.85 20.37 4.48 5.73
18 15.23 8.33 0.6 15.23 7.39 1.13
19 130.52 27.46 28.15 130.52 22.67 31.27

La mediana del volumen del edema en el momento del diagnostico en el T1 con Gadolinio
y T2 fue 48.6 cm3 (Rango de 2.35 a 135.59 cm3)

La mediana del volumen del tumor en el momento del diagnostico en el T1 con Gadolinio
fue 9.56 cm3 (Rango de 6.14 a 85.15 cm3). Y en el T2 fue de 8.33 cm3 (Rango de
4.92 a78.72 cm3)

La mediana del volumen de la necrosis en el momento del diagnostico en el T1 con
Gadolinio fue 6.85 cm3 (Rango de 0.6 a 47.06 cm3) Y en el T2 fue de 8.86 cm3 (Rango
de 1.13 a 49.4 cm3)
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VOLUMEN DEL EDEMA EN CM3 DESPUES DE LA RADIOTERAPIA
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VOLUMEN DE NECROSIS DESPUES DE LA RADIOTERAPIA.
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TABLA 2. CARACTERISTICAS DEL TUMOR DEL TIEMPO DEL DIAGNOSTICO DEL
TUMOR Y DESPUES DE LA RADIOTERAPIA

VARIABLE

DIAGNOSTICO DEL
TUMOR

RECURRENCIA TUMORAL

VOLUMEN DEL EDEMA

19.6 cm3 (0.6 a 74.3 cm3)

52.3cm3 (2.3 a135.5 cm3)

VOLUMEN DEL TUMOR

23.4cm3 (6.9 a 92.5 cm)

9.4 cm3 (1.3 a 85.1 cm3)

VOLUMEN DE LA
NECROSIS

2.1 cm3 (0.03 a 23.6 cm3)

2.96 cm3 (0.6 a 47.0 cm3)
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CARACTERISTICAS DEL TUMOR DEL TIEMPO DEL DIAGNOSTICO DEL TUMOR Y
DESPUES DE LA RADIOTERAPIA

W VOLUMEN DE EDEMA
B VOLUMEN DEL TUMOR
m VOLUMEN DE NECROSIS

DX DEL TUMOR j
RECURRENCIA TUMORAL

La radionecrosis puede surgir meses o0 afios después de la irradiacion y puede dar lugar a
dolor de cabeza, convulsiones, déficit neurolégico focal, y sintomas de hipertension
intracraneal.

A menudo es dificil distinguir la radionecrosis de la progresién del tumor en funcién de
criterios clinicos.

La mayoria de los médicos comienzan el tratamiento de sospecha de radionecrosis con
corticosteroides. En casos seleccionados, retraso en la reseccion quirdrgica es necesario
debido a los progresivos sintomas o signos neuroldgicos.

Una biopsia o extirpacion quirtrgica es la manera mas definitiva de distinguir la
radionecrosis de la progresion del tumor. La sensibilidad y especificidad de la biopsia es
mas del 95%.

La decision de continuar con el tratamiento médico o para realizar la biopsia
estereostatica o0 la reseccion es primero basada en la apariencia de imagenes. En
general, el diagndstico por imagenes convencionales que utilizan la tomografia
computarizada o RM no ha logrado distinguir la radionecrosis de la progresién del tumor.
La radionecrosis y la recidiva mejoran con el contraste y el edema perilesional.

El Pet-Ct, la tomografia computarizada y la resonancia magnética con espectroscopia son

los estudios de imagen adicionales para ayudar a determinar la radionecrosis vs la
recidiva tumoral. Las limitaciones de estas herramientas incluyen la falta de uso habitual
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El Pet Ct detecta s6lo el 68% de las recidivas tumorales con fluorodeoxyglucosa (FDG)-
PET, mientras que Thompson identifico que el 80% de la recidiva tumoral con un
volumen de contraste.

Chao inform6 que la FDG-PET mostré una sensibilidad del 65% y una especificidad del
80% en lo que respecta a la distincion de la recurrencia del tumor de la necrosis. Cuando
FDG-PET y la RM fueron registradas en un subgrupo de 12 pacientes, la PET-FDG tuvo
una sensibilidad del 86% y una especificidad del 80%. En nuestra serie, los pacientes
seleccionados en la series de pacientes también se sometieron a imagenes FDG-PET,
pero no hay correlacion con la histologia fue encontrado (datos no mostrados).

De estos 19 casos, la recidiva tumoral se confirmé por patologia en 19
especimenes. Dequesada llama cociente de la lesién, la relaciéon entre el nédulo visto en
imagen de T2 (maximo area transversal) a la zona de la mejora total imagenes en T1,
tenia un alto valor predictivo, sensibilidad y especificidad para identificar la presencia de
necrosis por radiacion sola.

Si este concepto, lo que requiere multiples medidas, resultard practica para los médicos a
utilizar todavia estd por verse. Nuestra técnica representa una evaluacion visual del
margen de la lesion.

No proponemos una férmula mateméatica porque pensamos que método requeriria el uso
de medidas basadas en software y es menos probable que sea ampliamente
adoptada. Hemos tratado de estudiar y crear un método alin mas sencillo, basado sélo
en la apariencia, que fueron predictivos de la histologia.

El margen visualizado en T2 y la lesién con realce del contraste se observo en las
imagenes en T1 se correlacioné fuertemente con tumor (P <.0001).
Por el contrario, una lesiobn T2 indistinto que no se correlacionan con
el volumen de contraste Tl se asoci6 significativamente con la deteccién
de necrosis (P <.0001). Ademas, las caracteristicas en la resonancia magnética en el
momento de la radiocirugia estereotaxica muestra, un mayor volumen del tumor inicial, y
un elevado didmetro de edema en la radiocirugia se relacionaron significativamente con
un intervalo mas corto de radiocirugia estereotaxica que la reseccién quirdrgica.

Se repite la radiocirugia esteriotdxica sigue siendo una opcion para la progresion
de la recidiva tumoral dependiendo la extensiéon en cm3.

Sin embargo, uno puede estar indicada la reseccién para los grandes tumores aquellos
pacientes que presenten presion intracraneal o efecto de masa sintomatica no
responder rapidamente a los corticosteroides.

Se encontraron caracteristicas importantes en la radionecrosis con la imagen y se
asociaron significativamente con el intervalo entre el radiocirugia,
reseccion quirargica y los hallazgos patoldgicos.

Todos los pacientes que tenian recidiva tumoral ya que el contraste mostraba y
mejoraba el borde de contraste realzado en la imagen de T1-imagen se asocidé con en
T2, la patologia generalmente tumor recurrente. En estos pacientes, el margen de T2
"No coinciden" con el margen de T1 con contraste.

Cuando la recidiva tumoral era indistinta en T2, la histologia mostro necrosis. Estos
hallazgos puede abogar por la terapia a largo seguimiento médico si los sintomas
de efecto de masa no son incapacitantes

33



CONCLUSION

Se encontrd que el tiempo de progresion y la falta de coincidencia T1/T2 fueron capaces
de diferenciar la  progresion tumoral de la radionecrosis en la mayoria de los
pacientes. Cuando se sospecha recidiva tumoral, la cirugia no es necesaria si los
pacientes responden a los tratamientos conservadores. Cuando se sospecha progresion
tumoral la reseccion o repetir la radiocirugia puede ser eficaz, en funcién de la grado del
efecto de masa.

Si este concepto, lo que requiere multiples medidas, resultara practica para los médicos a
utilizar todavia estd por verse. Nuestra técnica representa una evaluacion visual del
margen de la lesién, del edema y necrosis Hemos tratado de estudiar y crear un enfoque
aun mas simple, basada sélo en la apariencia

Los resultados que se demostraron que el uso de un protocolo basico de
resonancia magnética con contraste es util y confiable para valorar el volumen
obtenido en la progresién tumoral vs lo obtenido en el volumen de la radionecrosis, sin
necesidad que se recurra a otro método de imagen considerado gold standard (PET
CT), que en nuestro medio es poco disponible y altamente costoso

Se satisface una necesidad de salud al utilizar un método de diagnostico confiable,
econdémico Yy accesible para el paciente y el clinico, que a su vez se que cuenta con el
mismo en la institucion.

Desarrollando este trabajo un protocolo basico de resonancia magnética con
contraste es util y confiable para valorar el volumen obtenido en la progresion tumoral vs
lo obtenido en el volumen de la radionecrosis, sin necesidad que se recurra a otro
método de imagen considerado gold standard (PET CT), que en nuestro medio es poco
disponible y altamente costoso para la prevencion, diagnostico y tratamiento.
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