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ASOCIACION ENTRE HALLAZGOS DE ESPECTROSCOPIA CON RESULTADO
HISTOPATOLOGICO EN PATOLOGIA INTRACRANEAL

l. INTRODUCCION

La Espectroscopia por Resonancia Magnética (ERM) marcé el comienzo de una nueva era en la
neurorradiologia. En virtud de que esta secuencia no es invasiva, se puede aplicar con relativa
rapidez y facilidad, tiene la capacidad de ofrecer informacion bioquimica de algunos metabolitos
del parénquima cerebral normal y de varios procesos patol6gicos; ademas, permite una mejor
caracterizacion tisular que complementa el diagnéstico de resonancia magnética convencional,
pues aumenta la especificidad en el diagnéstico y en forma indirecta, junto con las otras
secuencias, ayuda a evaluar la respuesta terapéutica. La ERM ofrece la posibilidad de realizar una
“biopsia virtual” de las lesiones intracraneales y hace posible evaluar los metabolitos tanto del
tejido patoldgico como del normal.!

La lectura se realiza de derecha a izquierda, el pico agudo mas alto de resonancia, 2 partes por
millén, se asigna al NAA, el cual es considerado como el marcador neuronal, el siguiente grupo de
picos corresponden a la glutamina y glutamato. El segundo pico més alto a 3 partes por millon
(ppm) corresponde a la creatina y junto a este existe otro pico prominente, la colina, que forma

parte de la membrana celular. Se deben considerar otros picos, como el lactato que aparece a 1.33
2

ppm.
Mas de 70 metabolitos pueden ser detectados y cuantificados por la ERM, a continuacion se
describen los principales®:

e Lipidos (LIP): Se encuentran a 0.9y 1.7 ppm. Su concentracion cerebral es de 1.0 mmol/kg.
Son un componente de las membranas celulares. Aumentan en caso de hipoxia, neoplasia,
entre otros.

e Lactato (LACT): Se encuentra a 1.3 ppm. Su concentracion cerebral es de 0.4 mmol/kg. Es
producto de la glicolisis anaerobia. Aumenta en caso de hipoxia, neoplasia, necrosis, entre
otros.

e Alanina (ALA): Se encuentra a 1.5 ppm. Su concentracion cerebral es de 0.2 a 1.4 mmol/kg.
Es un aminoécido no esencial. Aumenta en caso de meningioma e isquemia.

e N-Acetilaspartato (NAA): Se encuentra a 2 ppm. Su concentracion cerebral es de 7.9 a 16.5
mmol/kg. Es un aminoacido abundante en el SNC, marcador neuronal en sustancia gris y
marcador axonal en sustancia blanca. Disminuye en caso de pérdida neuronal, hipoxia,
isquemia, neoplasia, entre otros.
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e Glutamato (GLX): Se encuentra a 2.3 ppm. Su concentracion cerebral es de 6.0 a 12.5
mmol/kg. Es el principal neurotransmisor excitatorio y marcador astrocitario. Aumenta en
hipoxia, isquemia, entre otros.

e Creatina (CR): Se encuentra a 3 ppm. Su concentracion cerebral es de 5.1 a 10.6 mmol/kg.
Es un marcador de energia celular. Disminuye en hipoxia, neoplasia, entre otros.

e Colina (CHO): Se encuentra a 3.2 ppm. Su concentracion cerebral es de 0.9 a 2.5 mmol/kg.
Es un marcador de membranas celulares. Aumenta en neoplasia, isquemia, entre otros.

e Mioinositol (MI): Se encuentra a 3.5 ppm. Su concentracion cerebral es de 3.8 a 8.1
mmol/kg. Es un marcador astrocitario. Disminuye en hipoxia, neoplasia, entre otros.

La ERM fue inicialmente desarrollada para la valoracion clinica rutinaria in situ de tumores

cerebrales en humanos, y su uso fue luego extendido para el examen de tumores de préstata y
4
mama.

El uso de la ERM en la practica neurolégica y neuroquirdrgica ha sido muy amplia, abarcando
areas como: neurotrauma, para detectar alteraciones metabdlicas neurales de forma no invasiva
después de una lesién cerebral traumatica incluso en areas aparentemente normales®; en
patologia congénita, para evaluar el pronostico quirtrgico en pacientes con disrafismo espinal
comparando los niveles de metabolitos en LCR pre y postquirdrgico®; en patologia degenerativa de
columna, para evaluar la lesion axonal de la médula espinal mediante su funcion bioguimica en
pacientes con mielopatia espondilética cervical’; en cirugia de epilepsia, para determinar la
factibilidad de utilizar la ERM para asistir la cirugia de epilepsia en nifios®; incluso en patologia
infecciosa, para determinar el rol de la ERM en el diagnostico y categorizacion de los abscesos
cerebrales y su diferenciacion de tumores necroticos con realce anular con que ocasionalmente
son confundidos’.

En el campo de la Neuro-oncologia, motivo principal de interés de este estudio, la ERM se ha
utilizado tanto para realizar el diagnostico de tumor cerebral, como para determinar la estirpe
histoldgica de dicho tumor (gliomas™®, meningiomas™, adenomas de la hipéfisis', tumores de los
plexos coroides®, entre otros), para determinar el grado de malignidad del tumor mediante
valores relativos aislados de algin metabolito (principalmente CHO) o alguna relacion de
metabolitos (CHO/NAA)*, para evaluar algunas caracteristicas tumorales™, para evaluar el
tratamiento™ y el pronéstico’’ de algunos tumores cerebrales, incluso se han localizado farmacos
como el manitol en ciertas areas del cerebro en pacientes con tumores cerebrales que reciben
dicho farmaco para su tratamiento™.

La ERM puede realizarse en secuencia “long echo” (ponderada en T2, con tiempo de
repeticion —“echo time” o [TE]- de 90 a 288 milisegundos) o en secuencia “short echo” (ponderada
en T1, con tiempo de repeticion —“echo time” o [TE]- de 1 a 35 milisegundos)®. Lo mas usado
comunmente es la secuencia “long echo”, aunque se han realizado estudios utilizando Gnicamente
la secuencia “short echo”® e incluso estudios comparando resultados de ambas secuencias para
determinar si alguna de ellas tiene mayor precision diagnostica®.
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Existen pocos estudios en la literatura mundial comparando la clasificacion
neuroimagenoldgica y el diagnostico histopatol6gico®, e incluso ain menos estudios utilizando la
ERM como método para obtener dicha clasificacién neuroimagenologica. Por esta razén es que se
realiza este estudio para obtener la asociacion entre hallazgos de espectroscopia y resultado
histopatoldgico en patologia intracraneal en pacientes del Centro Médico Nacional “20 de
Noviembre”.
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Il. MATERIAL Y METODOS

Se revisaron expedientes clinicos y electrénicos de pacientes sometidos a intervencion
quirdrgica para obtencion de muestra de tejido cerebral para diagndstico histopatoldgico en el
servicio de Neurocirugia del CMN “20 de Noviembre” con diagndstico clinico presuntivo de tumor
cerebral a quienes se habia realizado previamente estudio de Resonancia Magnética de cerebro
con Espectroscopia entre el 1 de Marzo de 2007 y el 28 de Febrero de 2011. Se encontraron
durante esta revision 19 pacientes que cumplieran con ambos criterios (resultado histopatoldgico
y hallazgo de espectroscopia) y se evaluaron de la siguiente forma:

e Edad: Se midi6 en afios cumplidos al momento de la intervencién quirurgica.

e Sexo: Se clasifico en masculino y femenino.

e Resultado de Espectroscopia: Para la clasificacion imagenologica por ERM se utilizé la
interpretacion del médico neurorradiélogo encargado de realizar el estudio (opinién
del experto).

e Resultado Histopatolégico: Para la clasificacion histopatoldgica (estdndar de oro) se
utilizé el diagndstico emitido por el médico neuropat6logo encargado de revisar la
muestra obtenida quirdrgicamente (opinién del experto).
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I, RESULTADOS

Se analizaron 19 pacientes, de los cuales 10 (52.6%) fueron del sexo femenino y 9 (47.3%) del

sexo masculino.
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La edad de los pacientes estuvo en un rango de 3 a 63 afios, con una media de 36.2 afios.
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El resultado de espectroscopia fue de tumor glial de alto grado en 11 de 19 pacientes (57.8%),
tumor no glial de bajo grado en 6 de 19 pacientes (31.5%), tumor glial de bajo grado en 1 de 19
pacientes (5.2%) y tumor no glial de alto grado en 1 de 19 pacientes (5.2%).

12
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El resultado histopatolégico fue de Astrocitoma fibrilar grado Il OMS en 3 de 19 pacientes
(15.7%), Astrocitoma anaplésico grado Ill OMS en 3 de 19 pacientes (15.7%), Glioblastoma grado
IV OMS en 2 de 19 pacientes (10.5%), Gliosis reactiva en 2 de 19 pacientes (10.5%), Astrocitoma
pilocitico grado | OMS en 1 de 19 pacientes (5.2%), Meningioma fibroblastico grado | OMS en 1 de
19 pacientes (5.2%), Meningioma psamomatoso grado | OMS en 1 de 19 pacientes (5.2%),
Angioma cavernoso en 1 de 19 pacientes (5.2%), Meduloblastoma grado IV OMS en 1 de 19
pacientes (5.2%), Meningioma mixto grado | OMS en 1 de 19 pacientes (5.2%), Hemorragia y
necrosis en 1 de 19 pacientes (5.2%), Oligodendroglioma grado Il OMS en 1 de 19 pacientes (5.2%)
y Hemangioblastoma grado | OMS en 1 de 19 pacientes.

4.5

3.5

m Grado | OMS
m Grado [l OMS
m Grado Il OMS
m Grado [V OMS
m No tumor

Astrocitomas Meningiomas Otros tumores No tumores
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El resultado de espectroscopia concordé con el resultado de histopatologia en solo 8 de los 19
pacientes, es decir, en un 42.1% de los pacientes.

Concordancia entre Espectroscopia e
Histopatologia

= NO

12
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V. DISCUSION

La imagen normal del tejido cerebral por espectroscopia muestra, como ya se menciond
anteriormente, el pico més alto siendo el NAA, seguido del pico de Cry por debajo de estos todos
los demés metabolitos. En este estudio se observd que el pico més alto en el 84.2% de los casos
(16 de 19) fue el de colina (CHO), lo que se traduce en una tasa de replicacion celular elevada
(tumor), sin embargo, en 1 caso el pico mas alto fue de NAA (en rangos normales) y en 2 casos mas
el pico mas alto fue de creatina en rangos anormales. En 4 casos se observo el NAA por encima de
lo normal, lo cual no es sugestivo de tumor, en pacientes que efectivamente tuvieron tumor
cerebral diagnosticado por histopatologia.

Se observa una concordancia muy baja entre resultado de Espectroscopia y resultado de
Histopatologia. Esto puede deberse a varios factores segun lo observado al realizar el presente
estudio:

a) Una poca estandarizacion en la realizacion de la Espectroscopia. Durante la revision de los
expedientes clinicos, electronicos y de los estudios de imagen, se observé que algunas
espectroscopias fueron realizadas en secuencia “long echo”, mientras que algunas otras
fueron realizadas en secuencia “short echo”; esto en la introduccion ya fue mencionado
como causa de discrepancia en los resultados obtenidos y demostrado en la literatura.
También se observd que algunas espectroscopias fueron realizadas con voxel Unico y
algunas otras con voxel mdltiple (es decir, una sola area grande del tumor o mdltiples
areas pequefias del mismo), lo cual también se menciona como causa de discrepancia en
los resultados.

b) Poca experiencia por parte de Neuroimagen. Aunque ya hace varios afios que se cuenta
con el equipo de Resonancia Magnética en el hospital, la posibilidad de realizar
Espectroscopia es de unos pocos afios a la fecha, ademés de que se realizan pocos
estudios de este tipo al mes (solo en casos de dudas diagnosticas, no de forma rutinaria
como complemento de una IRM).

¢) Inadecuado resultado Histopatoldgico: En algunos casos se observaron diagnosticos
histopatologicos muy inespecificos como “gliosis reactiva” y “hemorragia”, cuando no
correlacionaban con la imagen y el diagnostico clinico. Esto puede deberse a fallas en la
interpretacion del material obtenido o por una muestra insuficiente o inadecuada.

En el estudio se observaron datos de una lectura errénea del equipo ante el tumor. Tal es
el caso de los meningiomas, que al ser un tumor extra-axial (es decir, fuera del tejido cerebral,
sin involucro de sustancia gris ni sustancia blanca), la literatura menciona que el metabolito
NAA esté ausente, al ser éste ultimo un marcador neuronal; y en los 3 casos de meningiomas
en el estudio se observaron valores de NAA (1.6, 3.6 y 29.3 mmol/kg). La literatura menciona
que solo en casos de meningiomas atipicos (grado Il de la OMS) podrian encontrarse valores
muy bajos de NAA y los 3 meningiomas encontrados en este estudio fueron grado | de la OMS.

13
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En este estudio, no se logré observar un grado de asociacion adecuado entre el resultado
de espectroscopia y el resultado histopatoldgico (considerado aun como el estandar de oro
para patologia intracraneal), por lo tanto, por el momento no es confiable el resultado de
imagen de alguna lesion cerebral y sigue siendo necesario someter al paciente a una
intervencion quirdrgica para obtener muestra del tejido para su estudio histopatol6gico, para
tomar una decision sélida en cuanto al manejo definitivo del paciente con patologia
intracraneal, pese a la morbi-mortalidad conocida para cualquier intervencion quirdrgica,
salvo algunas excepciones (algunos casos de patologia vascular, entre otros).

El tamafio total de la muestra fue de 19 pacientes, cuando se requerian al menos 196
pacientes para lograr una significancia estadistica. Sin embargo, debido a la relativamente
reciente incorporacion de la ERM en nuestro hospital y los pocos estudios que se realizan de la
misma en pacientes neuroquirurgicos, se vio limitado el universo de pacientes para el estudio.

14
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V. CONCLUSIONES

Se revisaron expedientes clinicos y electrénicos de 19 pacientes sometidos a intervencion
quirdrgica para obtencion de muestra de tejido cerebral para diagnostico histopatoldgico con
diagndstico clinico presuntivo de tumor cerebral a quienes se habia realizado previamente
estudio de Resonancia Magnética de cerebro con Espectroscopia, estudio sin significancia
estadistica dada la poblacién pequefia de estudio.

Es necesario dar seguimiento a un universo mas amplio para que las conclusiones sean
validadas numéricamente y representativas, quedando abierto para ingresar mas pacientes al
estudio.

En este estudio no se observo ventaja de la Espectroscopia por Resonancia Magnética
sobre la intervencién quirdrgica para estudio Histopatoldgico de la lesidn cerebral.

15
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