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RESUMEN.

Las neoplasias del sistema nervioso central se dividen en Primarias y Metastasicas. La
mas frecuente, es la de los “tumores del tejido neuroepitelial”’, dentro de esta los Gliomas
de alto grado. Las metastasis son tumores encefalicos secundarios que proceden de fuera
del sistema nervioso central.® Los Gliomas de alto grado y los tumores metastasicos
intraaxiales, ambos de similares caracteristicas en imagenes por Resonancia Magnética
convencional y a menudo con intensidad de sefial heterogénea secundaria a necrosis, por
lo que el analisis de las regiones peritumorales (edema peritumoral) puede llegar a ser
mas exacto que el analisis de la propia lesion.’

INTRODUCCION.

La evaluacién mediante Tensor de difusion y Fraccion de Anisotropia ayudan a diferenciar
este edema peritumoral que en el caso de metastasis dicho edema es agua pura sin
elementos celulares, mientras que para los Gliomas de alto grado, contiene células
tumorales que se han infiltrado en el area.

PALABRAS CLAVE: Resonancia Magnética, Coeficiente de Difusiéon Aparente, Fraccion
de Anisotropia.

OBJETIVO: Evaluar el coeficiente de difusion aparente y la fraccién de anisotropia en los
Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales.

MATERIAL Y METODO: La investigacion se llevara a cabo en el Hospital “Centro Médico
Nacional 20 Noviembre”. Se seleccionaran a los pacientes con Gliomas de alto grado y
Metastasis con los criterios mencionados y con firma de consentimiento informado. Se
realizara estudio de Resonancia Magnética en equipo de 3 Teslas Magnetom Verio de
Siemens con las secuencias T1, T2, Flair, T1 con medio de contraste (Gadolinio
0.2mmol/kg) y Difusion, para evaluar las lesiones a través del coeficiente de difusion
aparente y la fraccion de anisotropia en la consola de trabajo del equipo mencionado.
Posteriormente se recolectaran los datos en Excel y se realizara su analisis a través del
sistema SPSS.



ABREVIATURAS.

DTI

MD

FA

RM

OMS

SNC

SBAS

CDA

GBM

ROI

Imagen por Tensor de Difusion

Difusividad Media

Fraccion de Anisotropia

Resonancia magnética

Organizacién Mundial de la Salud

Sistema Nervioso Central

Sustancia Blanca Aparentemente Sana

Coeficiente de Difusion Aparente

Astrocitoma Anaplasico

Glioblastoma Multiforme

Regidn de Interés



INTRODUCCION.

Las neoplasias del sistema nervioso central (SNC) se dividen en Primarias y
Metastasicas. Las primarias se dividen a su vez en seis categorias principales:

Tumores del tejido neuroepitelial.

Tumores meningeos

Tumores de los nervios craneales (y espinales)
Linfomas y tumores hematopoyéticos

Tumores de células germinales

Tumores de la region selar.*
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La mas grande, y por mucha diferencia, es la de los “tumores del tejido neuroepitelial”,
dentro de esta los Gliomas de alto grado. Los Astrocitomas constituyen del 70-75% de los
gliomas. EI Astrocitoma Anaplasico (AA) es grado Ill de la OMS y el Glioblastoma
Multiforme (GBM) es una neoplasia grado IV de la OMS. Todos los astrocitomas
infiltrantes difusos tienen una tendencia inherente a la progresién maligna.®

Las metastasis son tumores encefalicos secundarios que proceden de fuera del SNC que
se extienden al SNC generalmente por via hematégena o por neoplasias primarias del
SNC que se extienden desde un sitio hasta otro generalmente por extension geogréfica,
es decir, a lo largo de los tractos de la Sustancia blanca.’

Los Gliomas de alto grado y los tumores metastasicos son de similares caracteristicas en
imagenes por Resonancia Magnética convencional y a menudo tienen una intensidad de
sefal heterogénea secundaria a la necrosis, por lo que el analisis de las regiones
peritumorales (edema peritumoral) puede llegar a ser mas exacto que el analisis de la
propia lesidén, a menudo tienen una intensidad de sefial heterogénea secundaria a la
necrosis, por lo que el andlisis de las regiones peritumorales puede llegar a ser mas
exacto que el analisis de la propia lesion. Y debido a dicha heterogeneidad, las imagenes
en tensor de difusién (DTI) obtenidas dentro del tumor pueden ser inexactas.’

Por desgracia las técnicas convencionales de RM no son capaces de detectar la invasion
microscopica a tejidos circundantes; por lo que esta deficiencia hace que la planificacion
del tratamiento sea muy dificil.2

Afortunadamente, la mayoria de casos de Gliomas de alto grado asi como los tumores
Metastasicos estan rodeadas por areas de extenso edema en las imagenes ponderadas
en T2, denominado edema vasogénico.1

En tumores metastasicos, este edema peritumoral es agua pura sin elementos celulares,
mientras que para Gliomas de alto grado, este edema contiene células tumorales que se
han infiltrado en esta area. "



El DTI puede ser capaz de detectar los cambios en la materia blanca en relacién al
contenido de agua y la infiltracion tumoral que rodean a los gliomas malignos asi como las
metastasis que no son visibles en la RM convencional. ?

Las neoplasias del sistema nervioso central (SNC) se dividen en Primarias y
Metastasicas, siendo los gliomas los tumores cerebrales primarios mas comunes. Su
patrén infiltrante de rapido crecimiento significa que el diagnéstico es insuficiente con las
técnicas de imagen convencional, por tanto los tratamientos ya existentes no ofrecen una
cura a pesar de las grandes mejoras en la comprension de su comportamiento, poco
impacto se ha tenido en el mal pronéstico de estos tumores. Los intentos por desarrollar
terapias especificas han fallado hasta ahora. Por lo que continla existiendo una
necesidad por mejorar las técnicas diagnosticas ya existentes.’

Los Gliomas de alto grado y los tumores metastasicos a menudo tienen una intensidad de
sefal heterogénea en las imagenes por resonancia magnética, secundaria a la necrosis,
por lo que el analisis de las regiones peritumorales puede llegar a ser mas exacto que el
analisis de la propia lesion. Y debido a dicha heterogeneidad, las imagenes en tensor de
difusién (DTI) obtenidas dentro del tumor pueden ser inexactas.’

El DTI puede ser capaz de detectar los cambios en la materia blanca en relacién al
contenido de agua y la infiltracidon tumoral que rodean a los gliomas malignos asi como las
metastasis que no son visibles en la RM convencional. ?

En tumores metastasicos, este edema peritumoral es agua pura sin elementos celulares,
mientras que para Gliomas de alto grado, este edema contiene células tumorales que se
han infiltrado en esta area. '

Se estan empleando nuevas técnicas complementarias en el estudio de RM para la
realizacion de un diagnoéstico adecuado, dentro de estas técnicas esta el DTl que es la
difusion libre, uniforme en todas las direcciones.® Que por definicion se tiene como un
proceso en el que las moléculas se mezclan mediante la accion de colisiones aleatorias
entre ellas y con otras moléculas o estructuras. ® Esto se conoce como difusion
"isotrépica".’

De acuerdo con la ley de Fick, la difusion se produce también de una regién de mayor
concentracién a una menor concentracion. En los tejido, hay una alta probabilidad de que
las moléculas de agua interaccionen con estructuras tales como membranas de las
células, macromoléculas que reducen o impiden su movimiento. "

Si el agua se difunde en un ambiente que tiene barreras, la difusién no es uniforme. En
ese caso, la movilidad relativa de las moléculas pierde la figura simétrica de la esfera,
adoptando frecuentemente la de un elipsoide. Las barreras pueden ser muchas cosas,
membranas celulares, axones, mielina, etc.; pero en el caso de la materia blanca la
barrera principal es la membrana de mielina de los axones. Haces de axones forman una
barrera contra la difusion perpendicular y abren paso a la difusion paralela a lo largo de la
orientacién de las fibras. Esto se conoce como difusién "anisotrépica".’

Isotropia por tanto significa uniformidad en todas las direcciones. Una gota de tinta
colocado en el centro de una esfera llena agua se extiende por todo el volumen, sin
preferencia direccional. Si el mismo experimento es repetido en una esfera llena de gel
uniforme la restriccion se incrementa en comparacién con conexién agua, pero todavia es



isotrépico, como la restriccién es la misma en todas las direcciones. Anisotropia implica
que los cambios de propiedades con la direccién. Si un haz de paja de trigo con las fibras
paralelas entre si se coloca dentro de un vaso de agua, la tinta se enfrentara severa
restriccion en la direccion perpendicular a las fibras y facilitado a lo largo de las fibras.
Este paquete es altamente anisétropo.™

En la Fraccidon de Anisotropia (FA) una medida de la anisotropia de la difusién que
representa la proporcién de la magnitud de la parte anisotrépica del tensor de difusion®, en
este tipo de imagen los pixeles de sustancia blanca son brillantes debido a la
direccionalidad de los tractos de fibras de la sustancia blanca. Las areas oscuras
correspondientes a las lesiones macroscopicas, indican una pérdida de FA y sugieren la
presencia de una desorganizacion estructural de la sustancia blanca. La anisotropia se
mide de varias maneras. Una de ellas es por una proporcion conocida como "Fraccion de
Anisotropia" (FA). Una anisotropia de "O" corresponde a una esfera perfecta, y una
anisotropia de valor 1 es la difusién linear ideal. °

Las alteraciones en estos valores dentro del tejido que rodea al tumor va a reflejar la
combinacion del incremento del contenido de agua vy la infiltracion tumoral por lo que
podemos utilizarlos para diferenciar los gliomas de alto grado de las metastasis.’

La fraccion de anisotropia (FA) es una variable numérica cuyos valores oscilan entre:

« 0 (maxima isotropia, tal como la observada en espacios subaracnoideos vy
ventriculos normales, donde el agua se moviliza libremente) y
« 1 (méaxima anisotropia por restriccion en el movimiento del agua tisular).’

Imagen por Tensor de Difusion (DTIl) en RM ha sido propuesta como una herramienta
atractiva no invasiva para evaluar el estado fisioldgico y estructural en el tejido biolégico
midiendo el proceso de difusidon de las moléculas de agua. En la sustancia blanca los
mapas cuantitativos indican la integridad del tejido, y la tractografia identifica de forma
macroscopica en tercera dimension de la arquitectura de los tractos de fibras.
Recientemente han sido introducidas aplicaciones clinicas del DTI para la evaluacion de
estructuras anatémicas y procesos patolégicos. ™

Los procesos patoldgicos (tumores, infartos, esclerosis multiple) resultan en cambios en la
difusion por algunas razones, tal como la pérdida de la organizacion de tejido o cambios
en el espacio extracelular. Gliomas cerebrales no causan solo disrupcién o
desplazamiento de la estructura de la sustancia blanca, también ensanchan las fibras
debido a la infiltracién tumoral o edema.’® En tumores metastasicos, este edema
peritumoral es agua pura sin elementos celulares, mientras que para Gliomas, este
edema contiene células tumorales que se han infiltrado en esta area. ' La imagen por
Tensor de Difusiéon permite la deteccién macroscopica de la difusion del agua anisotrépica
debido a las estructuras alargadas tales como las fibras de Sustancia Blanca. La imagen
por Tensor de difusion mide las diferencias en el desplazamiento de la difusion del agua.
Mientras el valor de la Fraccion de Anisotropia varian entre 0 (difusion isotropica) y 1
(Anisotropia completa). Se debe comparar el FA en el tumor y el lado contralateral de
apariencia normal.’®’



El tensor de difusién (DTI) nos da informacién sobre la integridad de la sustancia blanca
cerebral in vivo. La fraccién de anisotropia (FA) se utiliza como indice para describir la
difusién anisotropica. Actualmente esta técnica nos permite el analisis de la estructura e
integridad de los diferentes tractos de la sustancia blanca mostrandonos la direccion de
los tractos y haciendo posible un analisis cuantitativo de la integridad de la substancia
blanca. La difusibilidad del agua en la substancia blanca es anisotrépica, limitada por
factores micro y macroestructurales.’

La resonancia magnética (RM) por tensor de difusion (DTI) es sensible a los procesos
patolégicos que modifican la integridad tisular alterando las barreras al movimiento del
agua molecular. El DTI determina a través de la generacion de un esquema de cédigo de
colores la orientacién de los fibras nerviosas.’

La difusibilidad media (DM) en tumores cerebrales es influenciada por la celularidad
tumoral, edema intra o extracelular y necrosis tumoral. La difusibilidad media no depende
directamente de la integridad de los tractos fibrosos de mielina. En contraste a la
difusiblidad media, la FA depende de la restriccion del movimiento de los protones de
agua a lo largo de los tractos. Las células tumorales que cubren los tractos causan
desplazamientos, desviacién o disrupcién de esos tractos.'

El mecanismo para la disminucién de la FA en los tumores cerebrales aun no esta claro.
Algunos investigadores, han sugerido que la disminucion de la FA esta relacionada con un
aumento en el espacio extracelular secundario a la destruccion de los tractos neuronales
y las fibras. Otros investigadores proponen que FA baja esta relacionada con una
disminucion en el espacio extracelular secundario a infiltracion tumoral cuando se observé
una relacién negativa entre la FA y la celularidad tumoral.”"

En contraste el ADC mide la magnitud del movimiento molecular de agua y no depende
directamente en la integridad de los tractos de fibras mielinizadas, la FA depende de la
restriccion del movimiento del agua de protones a lo largo de los tractos de fibras
mielinizadas. La evaluacion de la anisotropia de difusién en el tejido del tumor es un tema
complicado, que se ve afectada por la relaciéon entre el espacio extracelular a intracelular,
la vascularizacién, edema, microquistes, y la matriz extracelular. Por lo tanto, la FA puede
servir como un criterio diagnostico independiente cuando se combina con los resultados
de la ADC, y mejorar mas la precisién diagnéstica.(Primari cerebral linfoma).™

La imagen por Tensor de difusion (DTI) permite la identificacion y caracterizacion de
tractos de sustancia blanca de acuerdo con la direccion y el grado de la difusién del agua
anisotrépico dentro de ellos. La cuantificacion el grado de anisotropia en términos de
métricos tales como la anisotropia fraccional (FA) ofrece una vision en desarrollo la
sustancia blanca y la degradacion (por ejemplo la presencia de infiltracion neoplasia
cerebral).™

ANTECEDENTES.

Las neoplasias del sistema nervioso central (SNC) se dividen en Primarias vy
Metastasicas. Las primarias se dividen a su vez en seis categorias principales:

10



Tumores del tejido neuroepitelial.

Tumores meningeos

Tumores de los nervios craneales (y espinales)
Linfomas y tumores hematopoyéticos

Tumores de células germinales

Tumores de la region selar.*
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Esta categoria de tumores del tejido neuroepitelial es enorme y, por tanto, se subdivide en
varios subtipos. El neurdpilo esta formado sobre todo por neuronas y células gliales.
Existen varios subtipos de células gliales: astrocitos, oligodendrocitos, células
ependimarias y células ependimarias modificadas que forman el plexo coroideo. Cada tipo

celular da lugar a un tipo especifico de “glioma”.?

La mas grande, y por mucha diferencia, es la de los “tumores del tejido neuroepitelial”,
que se subdivide en tumores astrociticos, tumores oligondendrogliales, tumores
oligoastrociticos, ependimales, tumores de los plexos coroideos y otros tipos de tumores
neuroepiteliales *; dentro de esta los Astrocitomas son los mas frecuentes constituyendo
del 70-75% de los gliomas. *

Entre todos los gliomas, los astrocitomas son los mas comunes, la OMS divide a los
gliomas malignos de acuerdo a los siguientes criterios histopatolégicos: (numero de
mitosis, presencia de necrosis, proliferacién endotelial vascular, pleomorfismo nuclear y
densidad celular).™ Por lo que el Astrocitoma Anaplasico (AA) es grado Il de la OMS y el
Glioblastoma Multiforme (GBM) es una neoplasia grado IV de la OMS. Todos los

astrocitomas infiltrantes difusos tienen una tendencia inherente a la progresion maligna.
3,14

Entre las clasificaciones sobresalen: la de Kernohan (1949); y la de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS).

Grado histologico (sistema de gradacion de la OMS/WHO):

El criterio de gradacion esta basado en la anaplasia:

I Astrocitoma pilocitico

Il Astrocitoma difuso Minima hipercelularidad vy
anaplasia. Pocas o ninguna
mitosis.

i Astrocitoma anaplasico Hipercelularidad moderada
con anaplasia y mitosis
frecuentes. Proliferacion

microvascular posible.

v Glioblastoma multiforme Hallazgos de Astrocitoma
anaplasico mas necrosis.
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El GBM y el Astrocitoma Anaplasico son los tumores cerebrales primarios mas frecuentes
del adulto, de muy mal prondéstico y con un rapido crecimiento, constituyen el 45-50% de
los tumores de origen intracraneal.’

Astrocitoma Anaplasico también conocido como Astrocitoma grado lll, astrocitoma
maligno, astrocitoma de alto grado, se define como un tumor maligno infiltrante difuso con
anaplasia focal o difusa y potencial proliferativo marcado. Su etiologia es derivado de
células precursoras para diferenciacion astrocitica y generalmente evoluciona desde
astrocitoma de grado bajo (difuso) (grado Il de la OMS) hasta aproximadamente un 75%.
La progresion desde astrocitoma de bajo grado (difuso) hasta AA se relaciona con
multiples alteraciones genéticas y en otras ocasiones nace de novo. °

El AA genéticamente tiene alta frecuencia de mutaciones TP53 en mas del 70% y PDH
17p de un 50-60%; que son genes reguladores del ciclo celular anormales y pérdida de
heterocigosidad en los cromosoma 10q, 19q, 22q por eliminacion de cromosoma 6q
hasta en un 30%. Es un Astrocitoma bioldgicamente agresivo caracterizado por atipia
cito l6gica y actividad mitética y tendencia intrinseca a progresién hacia GBM. **°

Microscopicamente se caracteriza por celularidad aumentada, actividad mitética
incrementada, atipia nuclear definida, relacion nucleo/citoplasma alta, alto pleomorfismo
nuclear/citoplasmico, sin presencia de necrosis ni proliferacion microvascular (presencia =
grado V), inmunohistoquimica: PAFG (+) frecuente KI-67 (MIB-1): el 5-10% (indice de
proliferacion) y puede tener componente de oligodendroglioma (oligoastrocitoma
Anaplasico). 3

Glioblastoma Multiforme también conocido como glioblastoma, astrocitoma grado 1V,
astrocitoma maligno, se define como Tumor astrocitico maligno con agrandamiento
rapido caracterizado por necrosis y neovascularizacién, es el mas comun de todas las
neoplasias intracraneales primarias. Su etiologia es de dos tipos: primario (de novo) y
secundario (degeneracion de astrocitoma de grado mas bajo), son distintos
genéticamente, pero del mismo aspecto y se extiende mediante creacion “de medio
ambiente permisivo”. EIl GMB del tipo primario (de novo) se presenta en Pacientes
mayores (media = 62 anos), biolégicamente es mas agresivo, se desarrolla de novo (sin
tumor de grado inferior preexistente), genéticamente tiene una amplificacion, con
expresion excesiva de EGFR, MDM2 y mutacion de PTEN hasta el 40% de los casos, con
pérdida de heterocigosidad (PDH) cromosoma Op que representa > 90% de GBM. **"7

Metastasis Cerebrales también conocidas como tumores encefalicos secundarios
(metastasis) proceden de Tumores fuera del SNC que se extienden al SNC generalmente
por diseminacion hematdgena o, Tumores primarios del SNC que se extienden desde un
sitio hasta otro generalmente extensién geogréfica, es decir, a lo largo de tractos de la
sustancia blanca. Tienen una diseminacion hematdégena desde neoplasias primaria
sistémicas como Pulmén, mama, melanoma, las mas comunes y un 10% son de fuente
desconocida. Presentan una diseminacién encéfalo-encéfalo desde neoplasia primaria del
SNC; a lo largo de los tractos compactos de la Sustancia blanca y epéndimo, la
diseminacion en el LCR hasta la piamadre se puede extender después al parénquima a
través de los espacios perivasculares. >'®
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Genéticamente la formacion de metastasis es un evento complejo, con frecuencia
mediado por la inactivacion de genes supresores tumorales y activacion de
protooncogenes. La Formacion de metastasis especificas de érganos, los receptores
especificos median la conexion y la infiltracion de células tumorales circulantes en el SNC,
las ganancias del cromosoma 17q (familia de genes RHO), 8q (c-Myc). Es comun la
expresion excesiva y la amplificacion del gen EGFR. **®

Las metastasis cerebrales representan hasta el 40 % de las neoplasias intracraneales, la
mayoria de tipo supratentorial.™

Los tumores malignos tales como los gliomas de alto grado tienden a crecer de una
manera tipicamente infiltrante; invadiendo microscopicamente los tejidos circundantes,
especialmente a tractos de la sustancia blanca, a varios centimetros del area afectada. 2
Los tumores metastasicos tienden a crecer de una manera expansiva, y tipicamente
desplazar los tejidos cerebrales circundantes en vez de invadirlos."?

La Resonancia Magnética desde su introduccion en la practica clinica se ha convertido en
la exploracion mas intensamente utilizada para el estudio de la patologia cerebral. Por lo
tanto la apariencia de los tumores nos ayudara a observar los hallazgos que dependeran
de su contraste tisular, de alteraciones fisioldgicas y morfolégicas como la disrupcion de la
Barrera Hematoencefalica (BHE), edema vasogénico, hemorragia, formaciones quisticas,
fendbmenos de herniacion e hidrocefalia, que en conjunto ayudaran al diagnéstico
diferencial.”

Los Gliomas de alto grado y los tumores metastasicos a menudo tienen una intensidad de
sefial heterogénea en las imagenes por resonancia magnética, secundaria a la necrosis,
por lo que el analisis de las regiones peritumorales puede llegar a ser mas exacto que el
analisis de la propia lesidén. Y debido a dicha heterogeneidad, las imagenes en tensor de
difusién (DTI) obtenidas dentro del tumor pueden ser inexactas.’

El DTI puede ser capaz de detectar los cambios en la materia blanca en relacién al
contenido de agua y la infiltracion tumoral que rodean a los gliomas malignos asi como las
metastasis que no son visibles en la RM convencional. ?

En tumores metastasicos, este edema peritumoral es agua pura sin elementos celulares,
mientras que para Gliomas de alto grado, este edema contiene células tumorales que se
han infiltrado en esta area.’

Los estudios de imagen por RM tienen una importancia indiscutible, pero no se puede
establecer en ocasiones el grado de malignidad tumoral, por lo que es necesario emplear
técnicas de RM funcional para llegar a establecer el grado de malignidad de los gliomas.
Los gliomas son conocidos por infiltrar el parénquima siguiendo trayectos vasculares en la
sustancia blanca, mientras que las metastasis tienden a desplazarla. Esto puede no ser
observado si no hay intensidad de sefial anormal o reforzamiento en imagenes de RM. La
ventaja de las técnicas de Resonancia Magnética en evaluar los Gliomas Cerebrales y las
Metastasis es la capacidad para mostrar no solo la lesion completa, sino también el
parénquima cerebral adyacente. El estudio convencional de RM con gadolinio es una util
herramienta en su clasificacién. Provee excelente informaciéon anatémica y morfologica de
los tumores. "%
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Las imagenes de RM dan informacion importante sobre el tipo de reforzamiento,
presencia de edema, tumores focales y a distancia, hemorragia, necrosis, efecto de masa
los cuales son todos de ayuda en la caracterizacion del tumor. El efecto de masa y la
presencia de necrosis son dos importantes predictores acerca del grado del tumor. Sin
embargo frecuentemente un tumor de alto grado puede ser errébneamente clasificado
como de bajo grado cuando demuestra minimo edema, cuando no hay reforzamiento, no
hay necrosis y no hay efecto de masa. Por lo contrario tumores de bajo grado puede
mostrar presencia de edema peritumoral, reforzamiento a la administracion de contraste,
necrosis central y efecto de masa y ser erréneamente clasificados como tumores de alto
grado. Y aun existe mayor dificultad en lograr una diferenciacion en los Astrocitomas de
Alto Grado Il (A. Anaplasico) y IV (Glioblastoma Multiforme), asi como las Metastasis
cerebrales por lo que se usan técnicas complementarias (DTI) para lograr un Diagndstico
mas certero en la regién peritumoral.™"’

VALORES DE LA DIFUSION DE TEJIDO PATOLOGICO Y NORMAL DEL CEREBRO

SITIO ANATOMICO VALOR DE ADC mm/ms?

SB NORMAL 0.75+ 0.014
SG PROFUNDA 0.75+0.03
QUISTES/NECROSIS TUMORAL 2.7 +0.31
EDEMA VASOGENICO (PERITUMORAL) 1.3+0.11
EDEMA PERITUMORAL (TUMOR GLIAL 1.825+£0.115
ALTO GRADO)

EDEMA CITOTOXICO (ISQUEMIA) 1.04 £ 0.05
ABSCESO 0.65+0.16
OMS GRADO | A. PILOCITICO 1.659 £ 0.260
OMS GRADO Il A. DIFUSO 1.530 £ 0.148
OMS GRADO Il A. ANAPLASICO 1.245 £ 0.153
OMS GRADO IV GBM 1.079 £ 0.154
OMS GRADO IV TNEP 0.835+0.122
OMS GRADO IV MEDULOBLASTOMA 0.66 £ 0.15
CRANEOFARINGIOMA 1.572 £ 0.210
SCHWANOMA 1.384 £ 0.140
EPIDERMOIDE 1.263 £ 0.174
TUMOR DE CELULAS GERMINALES 1.189 £ 0.175
ADENOMA 1.121 £ 0.202
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MENINGIOMA 1.036 = 0.270
LINFOMA 0.725 £ 0.192
TUMOR METASTASICO 1.149 + 0.192

LOCALIZACION DE LA MEDIDA
SUSTANCIA GRIS CORTICAL

VALORES DE ADC

SUPRATENTORIAL

LOBULO PARIETAL 0.71+£0.01
LOBULO FRONTAL 0.76 £ 0.01
LOBULO TEMPORAL 0.78 £ 0.01
LOBULO OCCIPITAL 0.74 £ 0.01
SUSTANCIA BLANCA

SUPRATENTORIAL

LOBULO PARIETAL 0.75+0.01
LOBULO FRONTAL 0.78 +0.01
LOBULO TEMPORAL 0.77 £0.01
LOBULO OCCIPITAL 0.75 +£0.01
SUSTANCIA GRIS PROFUNDA

NUCLEO CAUDADO 0.75 +0.01
NUCLEO LENTICULAR 0.74 £ 0.01
TALAMO 0.78 £ 0.01
SUSTANCIA GRIS CEREBELOSA 0.72 £ 0.01
SUSTANCIA BLANCA CEREBELOSA 0.66 + 0.004
PUENTE 0.68 £ 0.01
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En nuestro servicio de Radiologia, los Gliomas de alto grado constituyen del 70-75% de
las tumoraciones del sistema nervioso central. Y las metastasis representan hasta el 40%,
la mayoria de ellas supratentoriales. La diferenciacion entre Gliomas de alto grado y
Metastasis cerebrales en ocasiones es dificil desde el punto de vista de Neuroimagen.
Las caracteristicas intratumorales, como el edema, la presencia de sangrado y necrosis
en ocasiones no es posible identificar en forma adecuada, por lo que se requiere de
diversas herramientas de neuroimagen estructural y funcional para poder diferenciarlos
por lo que nos lleva a la siguiente pregunta:

¢, Cual es la diferencia entre los valores de la Fraccion de Anisotropia y Coeficiente de
Difusion Aparente por Imagen de Tensores de Difusion en Resonancia Magnética en
pacientes con diagndstico de Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales?

JUSTIFICACION.

Por imagen de Resonancia Magnética Convencional es dificil realizar un diagndstico
diferencial entre Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales, por sus caracteristicas
intratumorales como lo es el sangrando, el edema y necrosis, por lo que se realizan
secuencias en Fraccion de Anisotropia y Coeficiente de Difusion Aparente por Tensor de
Difusion de imagen, secuencias funcionales para poder hacer un diagndstico mas certero.

HIPOTESIS.

Existe diferencia entre los valores de Fraccion de Anisotropia y Coeficiente de Difusion
Aparente por Tensor de Difusién de Imagen en Resonancia Magnética, como método
radiolégico mas fidedigno que una Resonancia Magnética Convencional, para el
diagndstico de Gliomas de alto grado y Metastasis Cerebrales.

OBJETIVO GENERAL.

Conocer la diferencia en los valores de Fraccion de Anisotropia y Coeficiente de Difusion
Aparente entre Gliomas de alto grado y metastasis cerebrales como un método de imagen
para el diagnéstico diferencial entre ambas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

o Determinar las diferencias que existen de la Fraccion de Anisotropia entre los
Gliomas de alto Grado y Metastasis Cerebrales.
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o Determinar las diferencias en el Coeficiente de Difusion Aparente entre los
Gliomas de alto Grado y Metastasis Cerebrales.

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Diseno y tipo de estudio.

Estudio Observacional, Retrospectivo, Prospectivo y Transversal.

Poblacion de estudio.

Pacientes del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre con diagnéstico de Gliomas de
Alto Grado y Metéastasis cerebrales intraaxiales en quienes se realice resonancia
magnética como abordaje diagnéstico.

Universo de trabajo.

Sera una muestra de estudios por RM en pacientes de Junio del 2014 hasta Junio 2015.

Tiempo de ejecucion.

5 meses.

ESQUEMA DE SELECCION.

Definiciéon del grupo control.

Se realizara un estudio comparativo pero ambos seran sometidos a medicién, por
lo que no existira grupo control.

Definiciéon del grupo a intervenir.

Pacientes con diagndstico de Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales
intraaxiales sin antecedentes de tratamiento o quienes sean enviados para la
realizacion de estudios de resonancia magnética.
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Criterios de inclusion.

e Estudios de pacientes Derechohabientes del ISSSTE atendidos en el Centro
Médico Nacional 20 de Noviembre.

o Estudios de pacientes con sospecha diagnostica de Gliomas de alto grado y
metastasis cerebrales por imagen y posterior corroboracion con estudio
histopatoldgico.

» Estudios de pacientes no sometidos a reseccion quirdrgica al momento de la
realizacion del estudio.

» Estudios de pacientes sin haber recibido Radioterapia y/o Quimioterapia-

o Estudios de pacientes sin distincion de edad ni sexo.

Criterios de exclusion.

o Estudios de pacientes en otro Hospital diferente al Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre.

o Estudios de pacientes sin presencia de Glioma de alto grado o Metastasis.

o Estudios de pacientes con diagndstico de Gliomas de alto grado o Metastasis
cerebrales sin corroboracion con estudio histopatolégico.

o Estudios de pacientes con diagnéstico en estudio histopatolégico diferente a
Gliomas de alto grado o Metastasis cerebrales.

o Estudios de pacientes que hayan recibido Radioterapia o Quimioterapia previa.

o Estudios de pacientes que hayan sido sometidos a reseccidn quirdrgica previa.

Criterios de eliminacion.

Haber recibido Radioterapia o Quimioterapia previa a la realizacion del estudio.

Rechazo del paciente a participar en el estudio.

Estudios de pacientes sin comprobacién por estudio histopatologico.

Estudios de pacientes sin las secuencias de Difusion y Fraccion de Anisotropia por Tensor
de Difusién de imagen.

e Haber sido sometido a reseccion quirdrgica previa a la realizacién del estudio.

TIPO DE MUESTREO.
Muestreo probabilistico.

No aplica.

Muestreo no probabilistico.

Se realizara un muestreo no probabilistico del tipo Discrecional.

Metodologia para el calculo del tamaifo de la muestra y tamafio de la
muestra.
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Sera una muestra de pacientes con diagndstico de Gliomas de alto grado y
Metastasis cerebrales de Junio del 2014 a Junio del 2015.

Descripcion operacional de las variables.

Principales Variables:

TIPO DE TUMOR: VARIABLE INDEPENDIENTE.

O

Corresponde a Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales.

GLIOMAS DE ALTO GRADO

O

Definicion conceptual: Son neoplasias del sistema nervioso central, surgen del
tejido neuroepitelial, del tipo astrocitico maligno, dentro de estos el GBM y el
Astrocitoma Anaplasico son los tumores cerebrales primarios mas frecuentes del
adulto, de muy mal prondstico y con un rapido crecimiento, constituyen el 45-50%
de los tumores de origen intracraneal.

Definicion operacional: Astrocitoma Anaplasico ( Astrocitoma maligno infiltrante
difuso con anaplasia focal o difusa y potencial proliferativo marcado, del tipo
infiltrante que afecta predominantemente a la Sustancia blanca con intensificacion
variable , de localizacion en la regién hemisférica, afectando comiunmente a los
I6bulos frontales y temporales. En RM es isointenso a hipointenso, y puede afectar
y expandir la corteza sobreyacente y presenta Ca++ y/o hemorragia).
Glioblastoma Multiforme (tumor astrocitico maligno con crecimiento rapido
caracterizado por necrosis y neovascularizacion ,el mas comun de todas las
neoplasias intracraneales primarias, corteza gruesa con intensificacion irregular de
tejido neoplasico alrededor de centro necrético, el tumor cruza tipicamente los
tractos de Sb para afectar hemisferio contralateral .En RM es hipo e isointenso en
T1 y hiperintenso y heterogéneo en T2. Tipo de medicidn: Variable cualitativas,
continua y se medira como ausente o presente, de acuerdo a la observacion de
imagenes por RM y al resultado histopatoldgico.

METASTASIS CEREBRALES

O

Definiciéon conceptual: Tumores encefalicos secundarios (metastasis), que
proceden fuera del SNC, que se extienden principalmente por via hematdgena
generalmente por extension geogréfica, es decir, a lo largo de tractos de la Sb.

Definicion operacional: Lesion metastasica (una o varias) reforzada redonda en la
interfase gris-blanca (zona fronteriza arterial), la mayoria de los tumores
metastasicos son circunscritos/discretos, infiltrantes, esféricos- lineales, 50% son
solitarios; el 20% tienen dos metastasis y 30% de los pacientes tienen tres o mas
.La intensidad de la sefal de RM varia con la celularidad, relacion
nucleo/citoplasma y por la presencia/ausencia de hemorragia. . Tipo de medicion:
Variable cualitativas, continda y se medira como ausente o presente, de acuerdo a
la observaciéon de imagenes por RM y al resultado histopatoldgico.
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VALORES DE ADC Y FA: VALORES DEPENDIENTES AL TIPO DE TUMOR.

FRACCION DE ANISOTROPIA (FA)

O

Definicion conceptual: Valor que representa el tipo de movimiento que prevalece o
predomina, ya sea isotropico o anisotropico en una region dada de tejido. Es un
indice cuantitativo para la anisotropia de difusion que se correlaciona con la
integridad de la microestructura de los tractos de Sb mielinizados.

Definicion operacional: En este tipo de imagen los pixeles de sustancia blanca son
brillantes debido a la direccionalidad de los tractos de fibras de la sustancia
blanca. Las areas oscuras correspondientes a las lesiones macroscopicas, indican
una pérdida de FA y sugieren la presencia de una desorganizacion estructural de
la sustancia blanca. La anisotropia se mide de varias maneras. Una de ellas es por
una proporcién conocida como "Fraccion de Anisotropia" (FA). Una anisotropia de
"O" corresponde a una esfera perfecta, y una anisotropia de valor 1 es la difusion
linear ideal. Variable cualitativas, continua y se medirda como ausente o presente,
de acuerdo a las imagenes por RM medidas por ROls en la periferia del tumor, y
en el tumor en si y en la SBAS sana del hemisferio contralateral.

COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE (ADC)

@)

Definicion conceptual: Mide la magnitud del movimiento molecular de agua y no
depende directamente en la integridad de los tractos de fibras mielinizadas.
Definicion operacional: El desplazamiento de esta molécula de agua recibe el
nombre de coeficiente de difusion aparente. Variable cualitativas, continia y se
medira como ausente o presente, de acuerdo a las imagenes por RM medidas por
ROIs en la periferia del tumor, y en el tumor en si y en la SBAS sana del
hemisferio contralateral.

Variables de clasificacion:

GENERO: Proceso de combinacion y mezcla de rasgos genéticos a menudo dando por
resultado la especializacion de organismos en variedades femenina y masculina
conocidas como sexo o género. Variable cualitativas, continda y se medira en Femenino o
Masculino.

EDAD: Tiempo transcurrido desde el nacimiento hasta el dia de hoy, edad del individuo en
estudio. Variable cuantitativa, continla y se medira en Anos.

Técnicas y procedimientos a emplear.

Se revisaran expedientes con diagndsticos histopatolégicos de Gliomas de alto grado y
metastasis cerebrales intraaxiales de Junio del 2014 a Junio 2015 y que cuenten con las
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secuencias T1, T2 Flair, Difusién, T1+ Gadolinio, Coeficiente de difusién aparente y
Fraccion de anisotropia.

Las regiones de interés de 10 mm? (ROIs) seran colocadas en la periferia del tumor (area
con mayor reforzamiento a la administracion de medio de contraste), en el centro del
tumor, en el area de edema adyacente al tumor, en el edema mas periférico de la lesion,
en la sustancia blanca aparentemente sana (SBAS) adyacente al tumor, y en la sustancia
blanca aparentemente sana (SBAS) del hemisferio contralateral.

Procesamiento y analisis estadistico.

Proceso con estacién de trabajo de los valores obtenidos asi como, recoleccion de dichos
valores en tabla de Excel, realizar andlisis de medidas de tendencia central y de
dispersién de los valores obtenidos programa estadistico SPSS 16.00 para Windows, asi
como graficas de barras y comparativas entre los gliomas de alto grado y las metastasis,
el corroborar el Diagnéstico con patologia y publicar resultados de estudio. Se obtendra el
Valor Predictivo Positivo, Valor predictivo Negativo, Sensibilidad y Especificidad de dichas
secuencias para el Diagnéstico diferencial entre Gliomas de alto grado y Metastasis
cerebrales.

PRUEBA PILOTO (Sl ES EL CASO).

No se requiere prueba piloto.

ASPECTOS ETICOS.

No aplica de acuerdo a los Articulos 16, 17 y 23 del CAPITULO I, TITULO SEGUNDO: De
los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos, del REGLAMENTO de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud. El presente proyecto es
retrospectivo prospectivo, documental sin riesgo, que estrictamente no amerita del
Consentimiento Informado.

Los investigadores confirmamos que la revision de los antecedentes cientificos del
proyecto justifican su realizacién, que contamos con la capacidad para llevarlo a buen
término, nos comprometemos a mantener un estandar cientifico elevado que permita
obtener informacion util para la sociedad, a salvaguardar la confidencialidad de los datos
personales de los participantes en el estudio, pondremos el bienestar y la seguridad de
los pacientes sujetos de investigacion por encima de cualquier otro objetivo, y nos
conduciremos de acuerdo a los estandares éticos aceptados nacional e
internacionalmente segun lo establecido por la Ley General de Salud, Las Pautas Eticas
Internacionales Para la Investigacion y Experimentacién Biomédica en Seres Humanos de
la OMS, asi como la Declaracion de Helsinki.
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Consentimiento informado.

No aplica.

Conflicto de intereses.

Los investigadores declaran que no existen conflictos de interés.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD.

No aplica, debido a que solo se realizara el analisis de los resultados de los estudios por
imagen de RM y revisidén de expedientes.

MATERIAL Y METODOS

Para la realizacion del presente estudio se incluyeron pacientes adscritos en cualquier
servicio del Hospital “Centro Médico Nacional 20 de Noviembre” del ISSSTE con
diagnodstico de preestablecido de Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales
confirmando su etiologia a través de la consulta del expediente clinico quien presentara
sintomatologia neuroldgica y a quienes se les realizdé estudio de Resonancia Magnética
en el que se observaron datos de actividad tumoral parenquimatosa del sistema nervioso
central supra y/o infratentorial.

A los pacientes seleccionados se les realizd estudio de Resonancia Magnética entre los
meses de Junio 2014 a Junio 2015 con secuencias Eco Planares T1, T2, FLAIR, Eco de
Gradiente, DWI, ADC, DTI, y T1 con medio de contraste paramagnético.

Se observaron las caracteristicas morfoldgicas incluyendo la localizacion de la lesion,
comportamiento en cada una de las secuencias presencia o ausencia de necrosis asi
como hemorragia y el patron de reforzamiento tras la aplicacion del material de contraste
paramagnético.

La revision de las secuencias de Difusion y Tensor de Difusion para la obtencion de los
valores cuantitativos de ADC y FA se realizaron en la estacién de trabajo satélite del
Resonador Magneton Superconductor de 3.0 Tesla, de Siemens Medical Engineering
Group, Erlangel-Alemania, equipado con sistema de adquisicion EPI en el area de
Resonancia Magnética de nuestro servicio.

Todas las lesiones fueron valoradas de forma cuidadosa para evitar solapamiento
estableciendo mediciones tanto para la Fraccion de Anisotropia como para el coeficiente
de Difusion Aparente de la siguiente manera:

1) En el centro del tumor.

2) Periferia del Tumor.

3) Edema del Tumor.

4) Sustancia blanca Adyacente al tumor.
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5) Sustancia blanca contralateral.

Automaticamente, el equipo calcula los valores de FA y ADC en los voxels incluidos en el
ROl y los presenta de forma numérica en una tabla. Estos datos se recolectaron en una
hoja de recoleccién de datos para su posterior analisis estadistico mediante el programa
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) Versién 15.0 para Windows. Los
valores de p menores de 0.05 fueron considerados estadisticamente significativos.

IMAGEN 1: Se muestran tres imagenes de una lesion de localizacion corticosubcortical
occipital derecha en la que se observan las mediciones de la FA y ADC en un paciente
femenino de 32 afios de edad con Adenocarcinoma de Mama canalicular infiltrante
observando en la tabla los resultados cuantitativos de los valores numéricos en cada uno
de los sitios requeridos para realizar la evaluacion de la lesidon metastasica mencionada.

ID Tamaf

IMAGEN 2

Imagenes de Resonancia Magnética en DTI, ADC y T1 en adquisicion axial en las se
valoran las caracteristicas cualitativas, como es el edema peritumoral asi como tabla de
recoleccion de datos en la que se muestran los resultados de las mediciones realizadas
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de acuerdo a como se planed con anterioridad en una paciente en paciente con Glioma
de alto grado.

T

ritmétidesEst M
in / Max

IMAGEN 3: Imagenes axiales de resonancia magnética en ADC, T1 y DTI en las cuales
se observan las mediciones realizadas en parénquima de la regidén parietooccipital
izquierda donde se observa borramiento de los surcos y las cisuras adyacentes con area
de edema vasogénico y la afectaciéon en la imagen de Tensor de difusion. Se agrega tabla
con los resultados de las mediciones de FA y ADC.

RESULTADOS

Se incluyeron en el presente estudio dos muestras poblacionales, la primera de ellas con
un total de 47 pacientes con Diagnostico de Glioma de alto grado de la OMS, 16
pacientes son Astrocitoma Anaplasico (Grado Ill), representa un 34.0 % de la muestra y
31 pacientes Glioblastoma Multiforme (Grado 1V), con un 65.9 % del total poblacional de
la primera muestra.



Porcentaje de Gliomas de Alto
Grado

En la segunda muestra se obtuvieron un total de 32 pacientes con diagndstico de
Metastasis a Encéfalo de los cuales: 2 pacientes con Cancer de doble primario (Linfoma
de Hodking de mama y Carcinoma Epitelial de Ovario) con 6.25 %, 2 pacientes con
Céancer de Pulmén con el 6.25 %, 4 con Carcinoma de Esofago con 12.5 %, 4 con
Leucemia Granulocitica Crénica con el 12.5 %, 4 con Cancer de Recto con 12.5 %, y 16
pacientes con Cancer de Mama los cuales representaron el mayor porcentaje de la
muestra 50 %.

PORCENTAIJE DE:METASTASIS: A ENCEFALO.

Cancer de pulmon Doble: primario
Adenocarémoma.=5:259% 6:25%

esofago

12:5%

Leucemia
granulocitica
ctonica

12:5% Cancefzde niama

50%

Cancerde:recto
12.5%

En cuanto a los pacientes con Gliomas el rango de edad fue amplio desde la 32 hasta la
72 década de la vida, con edades que oscilaron desde los 30 y los 79 anos de vida. Para
el segundo grupo de pacientes con Metastasis a Encéfalo se encontraron entre la 32 y la
72 décadas de la vida con edades que oscilaron entre los 33 y los 79 afios de vida.




Rango de edad Gliomas Vs metastasis

Maximo Minimo Maximo Minino
Edad Edad

Gliomas

En cuanto a la Frecuencia por género, se observd mayor predominio de Gliomas en el
sexo Femenino con un total de 24 y para el sexo Masculino de 23, siendo similar en
cuanto a las Metastasis con un total de 24 para el sexo Femenino y 8 para el Masculino.

Frecuencia por Género Gliomas VS Metastasis

Mujeres Hombres Mujeres Hombres

Gliomas Mets

Al comparar las caracteristicas observadas por imagen de las lesiones Metastasicas,
estas mostraron necrosis en 24 de los 32 pacientes evaluados lo que corresponde con el

75 %, en cuanto a los Gliomas 43 de los 47 pacientes presentaron necrosis lo que
representa el 91.4 %.
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Tras la aplicacién del medio de contraste intravenoso paramagnético las Metastasis no
presentaron vascularidad periférica, no asi los Gliomas de alto grado, los cuales
presentan vascularidad periférica y central.

Se observé presencia de hemorragia en 20 de los 32 pacientes con metastasis
correspondiendo con el 62.5 % y para los Gliomas se observé hemorragia en 33 de los
47 pacientes correspondiendo al 70.2 %.

El tipo de reforzamiento tras la aplicacion de medio de contraste intravenoso
paramagnético de las Metastasis a Encéfalo evaluadas fue de los siguientes tipos: 1)
Intenso-heterogéneo para 4 pacientes 2) Intenso-homogéneo para 6 pacientes 3) Intenso-
anular para 4 pacientes 4) Moderado-heterogéneo para 10 pacientes y 5) Moderado-
anular para 8 pacientes.

En los pacientes con Gliomas de alto grado se observaron los siguientes tipos de
reforzamiento: 1) Intenso-heterogéneo para 12 pacientes 2) Intenso-homogéneo para 1
paciente 3) Intenso-anular para 1 paciente 4)Moderado-heterogéneo para 26 pacientes 5)
1Moderado-anular para 2 pacientes 6)Moderado-homogéneo para 1 paciente y 7) Sin
Reforzamiento para 4 pacientes. Mostrando en ambas muestras un reforzamiento similar.

Se colocaron ROI en las lesiones de Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo en
lugares especificos para todas las lesiones:

En el Centro de la lesion.

En la Periferia de la lesion.

En el Area de edema adyacente a la lesion.

En la Sustancia Blanca Aparentemente Sana adyacente a la lesion.

5. En la Sustancia Blanca Aparentemente Sana del hemisferio contralateral.

N~

Obteniendo las mediciones tanto en la Fraccion de Anisotropia como en el Coeficiente de
Difusion Aparente de los sitios mencionados en la estacion de trabajo del equipo de
Resonancia Magnética SIEMENS 3.0 Teslas, en los que se obtuvieron los siguientes
calculos:

GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.145362128 0.0971
VALOR MAXIMO 0.2715 0.166
VALOR MINIMO 0.083 0.043
DESVIACION
STANDARD 0.026812168 0.033679688
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Fraccion de Anisotropia Centro del Tumor
Gliomas vs Metastasis

Gliomas

FRACCION DE ANISOTROPIA PERIFERIA DEL TUMOR

GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.148061702 0.1578
VALOR MAXIMO
0.281 0.308
VALOR MINIMO
0.1051 0.7
DESVIACION STANDARD 0.026578271 0.068640625




Fraccion de Anisotropia Peirféria del Tumor
Gliomas vs Metastasis

0.7
0.6
0.5 f
0.4
0.3
0.2
0.1
0
Metastasis Gliomas
Fraccion de Anisotropia Edema Adyacente al Tumor
GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.208411111 0.2576
VALOR MAXIMO 0.324 0.581
VALOR MINIMO 0.1075 0.146
DESVIACION STANDARD 0.03994716 0.07715625
FRACCION DE ANISOTROPIA EDEMA
07 ADYACENTE AL TUMOR
0.6 .
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1
0
Metdastasis Gliomas
FRACCION DE ANISOTROPIA SBAN ADYACENTE AL TUMOR
GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.318963043 0.3516
VALOR MAXIMO 0.39 0.808
VALOR MINIMO 0.2281 0.124
DESVIACION STANDARD 0.034716824 0.134186667




FA SBAN ADYACENTE AL TUMOR

0.7

0.6

0.5 %

0.4

0.3

0.2

0.1

Metastasis Gliomas

FRACCION DE ANISOTROPIA SBAN CONTRALATERAL AL TUMOR

GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.480363478 0.3965
VALOR MAXIMO 0.7014 0.658
VALOR MINIMO 0.251 0.213
DESVIACION STANDARD 0.058101021 0.1085625

FA SBAN CONTRALATERAL AL TUMOR




COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE CENTRO DEL TUMOR \
METASTASIS

GLIOMAS
PROMEDIO 0.055082577 1.0104
VALOR MAXIMO 1.802 2.718
VALOR MINIMO 0.0010283 0.064
DESVIACION STANDARD 0.101865313 0.468921875

ADC Centro del Tumor

Metastasis Gliomas

COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE PERIFERIA DEL TUMOR
METASTASIS

GLIOMAS
PROMEDIO 0.047308851 0.9371
VALOR MAXIMO 1.261 1.505
VALOR MINIMO 0.001029 0.58

DESVIACION STANDARD 0.086356694 0.2010625




COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE EDEMA ADYACENTE AL TUMOR |
GLIOMAS METASTASIS

PROMEDIO 0.048024904 1.0466
VALOR MAXIMO 1.145 1.496
VALOR MINIMO 0.0010432 1.104
DESVIACION STANDARD 0.089444689 0.294375

ADC EDEMA ADYACENTE AL TUMOR

METASTASIS GLIOMAS




ADC SBAN ADYACENTE AL TUMOR
METASTASIS

GLIOMAS
PROMEDIO 0.030792681 0.8879
VALOR MAXIMO 0.712 1.527
VALOR MINIMO 0.0001015 0.626
DESVIACION STANDARD 0.030254957 0.18515625

ADC SBAN ADYACENTE AL TUMOR

METASTASIS GLIOMAS
GLIOMAS METASTASIS
PROMEDIO 0.029867873 0.7497
VALOR MAXIMO 0.705 1.101
VALOR MINIMO 0.0005354 0.532

DESVIACION STANDARD 0.055713373 0.087552344




ADC SBAN CONTRALATERAL AL TUMOR

METASTASIS GLIOMAS

Fraccion de Anisotropia en el centro del
tumor

GLIOMAS CANCER DE MAMA

GLIOMAS CANCER DE MAMA
PROMEDIO 0.145664038 0.0971
VALOR MAXIMO 0.2715 0.166
VALOR MINIMO 0.083 0.043

GRAFICO DE COTIZACION COMPARATIVO ENTRE GLIOMAS VS CA DE MAMA




FRACCION DE ANISOTROPIA EN EL CENTRO DEL TUMOR

GLIOMAS ADENOCARCINOMA
DE ESOFAGO
GLIOMAS ADENOCARCINOMA DE
ESOFAGO
PROMEDIO 0.145664038 0.0971
VALOR MAXIMO 0.2715 0.166
VALOR MINIMO 0.083 0.043

GRAFICOS DE DISPERSION EN FRACCION DE ANISOTROPIA

Medicién en Fraccion de Anisotropia colocando el ROl en el centro del Tumor en Gliomas
de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.
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Medicion en Fraccion de Anisotropia colocando el ROl en la periferia del Tumor en
Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.

FA PERIFERIA DEL TUMOR
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Medicion en Fraccion de Anisotropia colocando el ROl en el edema adyacente al Tumor
en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.
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Medicion en Fraccién de Anisotropia colocando el ROl en la SBAN adyacente al Tumor en
Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.

FA SBAN ADYACENTE AL TUMOR
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Medicion en Fraccion de Anisotropia colocando el ROI en la SBAN contralateral al Tumor
en Gliomas de Alto Grado y Metéastasis a Encéfalo.
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GRAFICOS DE DISPERSION EN COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE

Medicion en Coeficiente de Difusion Aparente colocando el ROI en el centro del Tumor
en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.
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1.2

0.8

0.6 ® GLIOMAS
METASTASIS

0.4
0.2

0oe L
0.0000 0.5000 1.0000 1.5000 2.0000 2.5000 3.0000

Medicion en Coeficiente de Difusién Aparente colocando el ROI en la periferia del Tumor
en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.




ADC PERIFERIA DEL TUMOR
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Medicion en Coeficiente de Difusién Aparente colocando el ROI en el edema adyacente al
Tumor en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.
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Medicion en Coeficiente de Difusidon Aparente colocando el ROl en la SBAN adyacente al
Tumor en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.



ADC SBAN ADYACENTE AL TUMOR
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Medicion en Coeficiente de Difusién Aparente colocando el ROl en la SBAN contralateral
al Tumor en Gliomas de Alto Grado y Metastasis a Encéfalo.
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DISCUSION:

Puede diferenciar Las secuencias de resonancia magnética que se realizan como rutina
son el método mas sensible para detectar tumores cerebrales. Sin embargo no es
especifico para determinar la naturaleza histolégica de la mayoria de los tumores. La
difusion entre tumor e infeccién y puede dar informacién acerca de la celularidad del
tumor, ayudando en su caracterizacion y grado.

Gliomas: su intensidad de sefal en difusion en variable y depende principalmente de los
valores obtenidos en ADC. Algunos gliomas son hiperintenso en imagenes de difusiéon con
ADC disminuido reflejando una reduccion de volumen del espacio extracelular. Otros
gliomas tienen uno o mas o incrementado ADC y en la difusion con aumento de su
intensidad de sefal en relaciéon a efecto T2. Se ha reportado que los gliomas de alto grado
tipicamente son hiperintenso en difusién con disminucion en ADC.

La celularidad alta es probablemente el mayor determinante de la disminuciéon de los
valores de ADC tumores celulares de alto grado en ti. Otros estudios han correlacionando
areas de disminucién de ADC y encontrado que esta asociado con incremento de la Cho
en espectroscopia. Siendo la Cho un marcador de proliferacion de membrana celular.

Otros estudios han reportado que las porciones que refuerzan tras la aplicacion de
contraste y el edema tumoral de metastasis tienen niveles mas altos de ADC que los
gliomas de alto grado. Muchas veces es complicado realizar la diferenciacién entre
metastasis y Gliomas de alto grado ya que algunos gliomas de alto grado también tiene
alto ADC.

CONCLUSIONES:

Concluimos que mediante la imagen convencional con secuencias de Difusion,
Espectroscopia y perfusion, se aporta la informacion suficiente para el adecuado
diagndstico por imagen en los Gliomas de alto grado y Metastasis cerebrales en relacion a
las secuencias utilizadas en el presente estudio (Coeficiente de Difusidén Aparente y
Fraccién de Anisotropia).
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