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ABREVIATURAS EMPLEADAS

HIES: Hospital Infantil del Estado de Sonora.

SNC: Sistema nervioso central.

CNS: Central nervous system.

TAC: Tomografia axial de craneo.

RMN: Resonancia magnética.

PIC: Presion intracraneal.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

LCR: Liquido cefalorraquideo.

NGGCTs: Tumores de células germinales no germinomatosos.

ACE: Antigeno carcinoembrionario.

AFP: Alfa-fetoproteina.

hCG: Gonadotropina coriénica humana.

PAGF: Proteina &cida fibrilar glial.

EGFR: Receptor del factor de crecimiento epidérmico.



VDVP: Valvula de derivacion ventriculo-peritoneal.
SLRC: San Luis Rio Colorado.

QT: Quimioterapia.

RT: Radioterapia.

DE: Desviacion estandar.



RESUMEN

Introduccion: Los tumores de sistema nervioso central (SNC) son las neoplasias sélidas
mas frecuentes en pediatria, con predominio en el sexo masculino, siendo los de 1 a 4
afos la poblacion mas afectada. En cuanto a localizacion, los infratentoriales son los mas
frecuentes en todas las edades.! El subtipo histolégico mas comun en nifios es el glioma,
de los cuales la mayoria son de bajo grado, siendo los de alto grado relativamente raro!23,
Objetivo: Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes pediatricos con
diagnéstico de tumor de sistema nervioso central, HIES 2014-2021. Materiales y
métodos: Se realiz6é un estudio descriptivo, observacional tipo serie de casos, donde se
revisaron expedientes de los pacientes que contaban con diagnéstico clinico,
imagenologico e histopatologico de tumor de SNC. Se hizo un andlisis descriptivo de la
informacion donde se analizaron las siguientes variables: edad al diagnéstico, sexo, lugar
de residencia, afio del diagndstico, manifestaciones clinicas generales y neuroldgicas,
herramientas diagnésticas (TAC, RMN, inmunohistoquimica, marcadores tumorales) y
tratamiento otorgado (reseccion quirargica parcial o completa, radioterapia, quimioterapia,
valvula de derivacion ventriculo-peritoneal). Resultados: Se encontrd que la edad mas
frecuente de aparicion de los tumores de sistema nervioso central fue en mayores de 2
afios, con predominio en sexo masculino, el astrocitoma como tipo histolégico mas
frecuente, con mayor frecuencia los grados IV y Il. Las caracteristicas clinicas mas
frecuentes fueron cefalea, vomitos, nauseas y ataxia. La localizacion mas frecuente fue
en cuarto ventriculo; como tratamiento en la mayoria de los pacientes se realizé reseccién
quirdrgica, con predominio de la parcial sobre la total, con adyuvancia terapéutica con

radioterapia y/o quimioterapia en mas de la mitad de los pacientes. Conclusiones: Las



caracteristicas clinicas y epidemioldgicas fueron muy similares a las reportadas en la
bibliografia internacional. No contamos con las herramientas diagndsticas necesarias en
nuestro hospital como inmunohistoquimica o pruebas moleculares para realizar una
adecuada estadificacion segun la ultima clasificacion de la OMS 2016. Palabras clave:

tumor, sistema nervioso central, sintomas, histopatologia, localizacién, tratamiento.

ABSTRACT

Introduction: Central nervous system (CNS) tumors are the most frequent solid tumors
in pediatrics, being the second most frequent of all childhood cancers, being those from 1
to 4 years the most affected population. In terms of location, infratentorial tumors are the
most frequent at all ages. The most common histological subtype in children is glioma, of
which the majority are low-grade, with high-grade being relatively rare. Objectives: To
describe the clinical and epidemiological characteristics of pediatrics patients diagnosed
with a nervous system tumor in HIES 2011-2022. Materials and methods: A descriptive,
observational case series study was carried out, where records of patients with clinical,
imaging, and histopathological diagnosis of CNS tumor were reviewed. A descriptive
analysis of the information was made, where the following variables were analyzed: age
at diagnosis, sex, place of residence, year of diagnosis, general and neurological clinical
manifestations, diagnostic tools (CT, MRI, immunohistochemistry, tumor markers) and
treatment given (partial or complete surgical resection, radiotherapy, chemotherapy,
ventriculoperitoneal shunt valve). Results: It was found that the most frequent age of
onset of central nervous system tumors was over 2 years of age, with a predominance in
males, astrocytoma as the most frequent histological type, most frequently grades IV and

[I. The most common clinical features were headache, vomiting, nausea and ataxia. The



most frequent location was in the fourth ventricle. As treatment in most of the patients,
surgical resection was performed, with a predominance of partial over total, with
therapeutic adjuvant radiotherapy and/or chemotherapy in more than half of the patients.
Conclusions: The clinical and epidemiological characteristics were very similar to those
reported in the international bibliography. We do not have the necessary diagnostic tools
in our hospital such as immunohistochemistry or molecular tests to carry out adequate
staging according to the latest 2016 WHO classification. Key words: tumor, central

nervous system, symptoms, histopathology, location, treatment.



MARCO TEORICO

Los tumores primarios del sistema nervioso central (SNC) son los tumores solidos mas
frecuentes en pediatria y son las segundas neoplasias malignas mas frecuentes, seguido
solo de la leucemia linfoblastica aguda. Son la principal causa de muerte por cancer en
la edad pediatrica y de discapacidad motora, intelectual y endocrina a largo plazo en
pacientes oncolégicos.t?3 Aproximadamente, 5 mil nifios con tumor de SNC se
diagnostican al afio con incidencia de 6 por 100,000 nifios*. La clinica del paciente
depende de la localizacién del tumor, su tasa de proliferacion y la presencia o ausencia
de hidrocefalia obstructiva que ocasione sindrome de craneo-hipertensivo®. Es dificil el
realizar el diagnostico temprano de un tumor de SNC, ya que los sintomas iniciales como

cefalea y vomito no son especificos y pueden llevar a un retraso diagnéstico.

Como etiologia, estos tumores son complejos, ya que existen diferentes factores que
interfieren en su génesis, como los factores genéticos, presentes del 4 al 10% de los
casos, y los factores ambientales un 90%. Como factores ambientales se encuentran la
exposicion a agentes potencialmente cancerigenos, como la exposicion preconcepcional
y postnatal a la radiacion ionizante y no ionizante, infecciones, farmacos, tabaco, alcohol,
insecticidas como organofosforados, organoclorados y carbamatos. Asimismo, existe un
4-15% de predisposicion genética de tener algun tipo de tumor cerebral en casos
especificos, como en la neurofibromatosis tipo | y Il, esclerosis tuberosa, anemia de
Fanconi, xeroderma pigmentosa, sindrome de Li-Fraumeni, retinoblastoma familiar,

neoplasia endocrina mdltiple | y Il y el neuroblastoma hereditario®.

La clinica de un tumor de SNC en pediatria puede ser inespecifica, de curso insidioso e

intermitente y dependiente de la localizacion y las vias anatdmicas que se encuentren
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afectadas!. La cefalea es el sintoma que mas se encuentra en estos pacientes, en
aproximadamente un tercio a la presentacion. La elevacion de la PIC esta presente en la
mitad de los nifios con tumor de SNC al momento en que se realiza el diagndstico,
ocasionando cefalea, nauseas, vomitos, alteraciones de la marcha y coordinaciéon y
papiledema’. En lactantes quienes aun tienen fontanela abierta, puede presentarse
macrocefalia progresiva y sugerir hidrocefalia secundaria a una masa ocupante si no esta
presente desde el nacimiento®. Los sintomas de presentaciéon dependen de la
localizacion del tumor; en los tumores infratentoriales, mas del 50% presentan nauseas,
vomitos, cefalea, alteraciones de la marcha y coordinacion y un tercio pueden presentar
papiledema®. En esta localizacién, como primera instancia siempre debe sospecharse de
meduloblastoma, ependimoma o astrocitoma en cerebelo. Generalmente la
sintomatologia mencionada de estos tumores es causada por el aumento de la presion
intracraneal por hidrocefalia obstructiva secundaria®. En contraste, estos sintomas y
signos habitualmente no se encuentran en pacientes con tumores supratentoriales, en
los cuales se presentaron en la mayoria crisis convulsivas, déficits neuroldgicos focales
como debilidad, déficit sensoriales y motores®. En casos de tumores de tallo cerebral, los
nifios presentaron paralisis de nervios craneales, hemiparesia y alteraciones en la
marcha y la coordinacion. Los tumores de localizacion talamica causan dificultades en la
coordinacion, déficit motor o hemiplejia. En los tumores de la via Optica se presentan
déficits visuales o presencia de movimientos oculares anormales®. Es importante recalcar
que, los pacientes con neurofibromatosis tipo 1, tienen un mayor riesgo de tener glioma
del nervio 6ptico, debiendo ser evaluados anualmente con oftalmologia para descartarlo®.
En los de localizacion pineal o hipotalamica generalmente se presentan con

anormalidades endocrinas, como falla de crecimiento, sed excesiva secundaria a
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diabetes insipida, pubertad precoz o retardada, enuresis nocturna u obesidad central. Los
nifios con tumores de la médula espinal se presentan con dolor lumbar en la mayoria de
los casos, con anormalidades para la marcha y la coordinacion, debilidad focal y

disfuncion intestinal y/o vesical'3>,

En cuanto a la edad de presentacion, la sintomatologia en los menores a 2 afos puede
ser inespecifica, con fontanela abombada, diastasis de suturas, aumento del perimetro
cefélico, vomitos en proyectil, nocturnos o al despertar, irritabilidad, somnolencia,
rechazo al alimento, retraso o regresion del desarrollo neuromotor o sintomas
oculovisuales. En los mayores de 2 afios hay sintomatologia mas especifica como
cefalea de predominio matutino que despierta al nifio por las noches, vomitos en proyectil,
ataxia, sintomas constitucionales como astenia, adinamia, alteraciones en la marcha,
somnolencia, cambios en la personalidad o caracter, afectacion del rendimiento escolar

y trastornos del lenguaje®.

Los astrocitomas son los tumores cerebrales primarios mas frecuentes en nifios y
adolescentes, con 38-50%?2, seguido por el meduloblastoma con 16-25%, ependimomas
8-14% y otros tipos de gliomas 4-16%?*. En estos tumores se presenta un pico de edad

de los 1-4 afios, con un 10% de afectados en menores de 1 afiol.

Los tumores de SNC se clasifican en 4 grados segun la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS): 1y 1l de bajo grado, los cuales son de bajo potencial proliferativo, con posibilidad
de cura con reseccion quirargica, con riesgo de recurrencia y progresion en los grados
[I; 111y IV de alto grado, con evolucion rapida y fatal de la enfermedad. Esta estadificacion
permite establecer un pronostico y protocolo de tratamiento a seguir. Segun su histologia

la OMS los clasifica en gliomas (astrocitoma difuso, circunscrito, oligodendroglioma y
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glioblastoma), ependimomas, tumores del plexo coroideo, meduloblastomas,
craneofaringiomas, tumores de células germinales, tumores neuronales y mixtos,
tumores de los nervios craneales y paraespinales, meningiomas, tumores pineales,
tumor y linfomas primarios de SNC. La nueva clasificacion de la OMS 2016 se
reestructura segun se cuente o no con una variante especifica, tomando en cuenta la
presencia o no de marcadores moleculares, separando los que cuentan 0 no con

variantes en ciertos genes!13.14,

Los gliomas son el subtipo histolégico mas frecuentemente encontrado en la poblacién
pediatrical. La caracteristica mas importante de este tipo de tumores es su capacidad de
infiltrar tejido cerebral a nivel supra e infratentorial. Estos engloban muchos tipos
histolégicos de la OMS, los cuales incluyen: astrocitomas (pilocitico juvenil, anaplasico),
oligodendroglioma, xantoastrocitoma pleomorfico, glioblastoma, tumores de tallo
cerebral (glioma difuso pontino instrinseco) y gliomas difusos de linea media. Los de bajo
grado son: el astrocitoma pilocitico, oligodendroglioma y los glioneuronales mixtos. La
localizacion mas frecuente de estos tumores es la fosa posterior, predominando los
gliomas de bajo grado. Estos tumores generalmente son localizados y no hacen
metastasis a otras regiones del SNC y, en ocasiones, la reseccién quirdrgica total puede
ser curativa. Tienen un prondstico favorable, con sobrevida de 92%, siendo el tratamiento
médico de primera linea en caso de requerirlo, la quimioterapia. Los de alto grado son:
los astrocitomas anaplasicos, xantoastrocitoma pleomorfico, glioblastoma, tumores de
tallo cerebral (difuso pontino intrinseco) y gliomas difusos de linea media, los cuales

tienen un mal prondstico, siendo dificil su tratamiento. Generalmente pueden responder

13



a reseccion quirdrgica, pero, generalmente debe ser seguida de radioterapia y

quimioterapia, mejorando la sobrevida al combinar ambas?341,

En segundo lugar, se encuentra el meduloblastoma, el cual es un tumor maligno de
origen embrionario que se origina en cerebelo a nivel de la linea media vermiana, que se
extiende hasta ocupar el cuarto ventriculo, presentandose como una masa en fosa
posterior, asociada a hidrocefalia obstructiva y a invasion de leptomeninges. El estadio
de este tumor se da por RMN con extensiéon a médula espinal y puncion lumbar en
busqueda de células malignas en LCR. Se clasifica por histologia en: clasico, anaplasico
de células grandes y desmoplasico nodular. En cuanto a lo molecular, se ha clasificado
en 4 subtipos: WNT, SHH, grupo 3 y grupo 4. Tienen una sobrevida aproximada a 5 afios
del 70%. El tratamiento depende de varios factores: edad de presentacion, extension de
la reseccién, presencia o0 no de metastasis, subtipo molecular; generalmente involucra la
reseccion tumoral maxima, radioterapia craneoespinal, esta de ser evitada dentro de lo

posible en los menores de 3 afios, y quimioterapial34.

El ependimoma es el tercer tumor mas frecuente en nifilos, de muy lento crecimiento, y
se origina del epéndimo que recubre los ventriculos cerebrales o conducto central de la
médula espinal, con localizacibn mas frecuente a nivel de fosa posterior, en el cuarto
ventriculo, con gran capacidad de compresion e infiltracion, con obstruccion de los
agujeros de drenaje de LCR e infiltracibn el espacio subaracnoideo, causando
hidrocefalia obstructiva secundaria. Solo 1/3 de estos tumores se originan en la region
supratentorial o médula espinal. Este tumor se subdivide en 9 subtipos moleculares, con
3 subtipos para cada localizacion anatomica: espinal, supratentorial y fosa posterior. La

supervivencia a 10 afios es del 64%. El tratamiento de este tumor es la reseccion
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quirdrgica maxima, seguida de radioterapia local o espinal en caso de tener infiltracion a
meédula espinal. Es importante recalcar que, en pacientes menores de 3 afios si esta
aceptado el rol de quimioterapia postquirdrgica para retrasar u omitir radioterapia, pero
los resultados son menores a comparacion con los que son tratados con RT adyuvante.
Pese a su porcentaje de supervivencia, en los casos donde reseca ampliamente, seguido

de radioterapia adyuvante, se mejora el prondstico a largo plazo”*1.

Los tumores de células germinales representan el 1% de los tumores cerebrales
pediatricos y se clasifican como: germinomas puros y no germinomatosos (NGGCTSs). Se
originan generalmente de la region pineal pero también pueden formarse a nivel de la
region supraselar, cuarto ventriculo, talamo o ganglios basales. Los NGGCTs secretan
alfa-fetoproteina (derivado del saco de yolk), gonadotropina coribnica humana
(coriocarcinoma) o ambos (teratomas inmaduros o mixtos), los cuales son marcadores
tumorales que pueden ser detectados tanto en sangre periférica como en LCR. En
algunos casos, el diagnostico puede realizarse solo basado en marcadores tumorales
séricos y LCR, sin necesidad de biopsia, siendo solo necesaria en caso de que los
marcadores tumorales sean inconclusos para el tipo de tumor. Los germinomas son los
gue tienen mejor prondstico, con una supervivencia mayor al 90%, a comparacion del 60-
70% de los NGGCTs. Los tumores germinales puros son tratados con 4 ciclos de
guimioterapia seguido de radioterapia en la region tumoral y de todos los ventriculos, y
en los NGGCTs se dan 6 ciclos de quimioterapia y generalmente asociada a radioterapia

craneoespinall34,

Como tratamiento, en el paciente con sospecha de un tumor cerebral se requieren

intervenciones urgentes'. En aquellos con signos vitales inestables, estado mental
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alterado o sospecha de aumento de la PIC, se necesita una evaluacion y manejo en el
servicio de urgencias. En estos pacientes como primera instancia debe realizarse una
TAC de craneo, la cual ayuda a evidenciar hidrocefalia, herniacion inminente, hemorragia
aguda u otra emergencia neuroquirargica, mostrando la localizacion anatomica de una
masa, su tamafio y evaluar compresion de estructuras adyacentes!4>. La resonancia
magnética de craneo (RMN) es el estudio de imagen ideal para la 6ptima visualizacion
de los tumores cerebrales y es necesaria para la planeaciéon prequirdrgica, su
seguimiento, una caracterizacibn mas detallada del tumor y de sus estructuras
circundantes, con secuencias mas especializadas para visualizacion del edema, relacion
con nervios craneales, vasos y perfusion, ademas de no exponer al nifio a radiacion
ionizante. La mayoria de los nifios con un tumor cerebral requiere una RMN espinal para
evaluar la evidencia de enfermedad leptomeningea. Cuando el diagndstico se hace en
base a imagen, en ausencia de emergencia neuroquirdrgica, debe ser manejado en
conjunto con neurooncologia de manera preoperatoria’4'6. La consulta temprana al
equipo neuro-oncoldgico permite un examen neurolégico de base, y puede ayudar a
informar y planear la cirugia y tratamiento. Hay recomendaciones que mencionan cuando
referir a un paciente con sospecha de tumor de SNC para realizarse estudios de
neuroimagen y evitar el retraso diagndéstico en base a la sintomatologia, como lo son:
persistencia de la cefalea, astenia, letargo por mas de 4 semanas pese a manejo
analgésico o que cuente con datos clinicos de sindrome de craneo-hipertensivo, o

posterior a 2 semanas con nauseas, vomitos o sintomas visuales®.

La confirmacion diagnostica es por histopatologia, de ser posible siempre con

inmunohistoquimica e idealmente estudios moleculares!?13,
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Es importante recalcar que el paciente neuro-oncologico requiere un enfoque de equipo
multidisciplinario: pediatria, oncologia pediatrica, neurocirugia, neurologia, neuro-
radiologia, radio-oncologia, genética, endocrinologia, oftalmologia, audiologia,

neuropsicologia, medicina fisica y rehabilitacion, cuidados paliativos, trabajo social®.

El tratamiento de los tumores cerebrales pediatricos generalmente incluye cirugia, ya sea
reseccion total o parcial, radioterapia, quimioterapia o su combinacion. Para la mayoria
de los tumores malignos de SNC, la reseccion quirdrgica maxima segura es el objetivo
terapéutico, a excepcion de tumores donde la reseccion pueda resultar en una
significante morbilidad o mortalidad, como en tallo cerebral, via éptica, tAlamo, capsula
interna, corteza sensorial y motora, corteza visual, areas de Broca y Wernicke. En
algunos de estos casos mencionados, puede realizarse una biopsia con aguja por medio
de estereotaxia para obtener tejido para diagnoéstico histopatoldgico. En los tumores de
células germinales, los marcadores tumorales pueden ser diagndésticos, sin necesidad de
realizar biopsia o cirugia. Aunque algunos tumores de bajo grado pueden ser tratados
solo con seguimiento con observacion o reseccion quirdrgica, muchos de estos y la
mayoria de alto grado requieren tratamiento postquirdrgico adyuvante, ya sea con

quimioterapia y/o radioterapia’*.

Si bien, no es posible prevenir este tipo de tumores por su etiologia heterogénea, es
posible realizar un diagndstico temprano, concientizando a la poblacién y al personal de
salud que se encuentre como primer contacto, acerca de la sintomatologia de alarma y,
en caso de presentarla, referir a un hospital de manera urgente para realizar estudios de
neuroimagen, con el fin de prevenir secuelas catastroficas, mejorar el pronéstico de estos

nifios y ofrecer una posibilidad de curacion?.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los tumores del sistema nervioso central son los principales tumores sélidos de la
infancia, siendo estos el segundo cancer mas frecuente después de la leucemia
linfoblastica aguda, con prondstico generalmente precario debido a falta de herramientas
para realizar un diagnostico temprano, siendo este en fases tardias, siendo la

representando la principal causa de mortalidad por cancer en la edad pediatrica.

Es importante tomar en cuenta que hay una notable variacion en la presentacion clinica

de estos pacientes en la edad pediatrica, desde su localizaciéon y edad.

Pese a que el Hospital Infantil del Estado de Sonora (HIES) es centro de referencia del
noroeste del pais para los pacientes con diagnéstico de tumor de SNC, no existen
antecedentes de reporte epidemiolégico y clinico en nuestro hospital, por lo que
consideramos que es de importancia tener una revision exhaustiva ya que es la primera

causa de muerte por cancer en nifios.

Es util identificar la clinica de un sindrome especifico para orientar a una mejor forma de
abordaje de manera temprana, para una identificacion oportuna del tumor y su

tratamiento.
PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuadles son las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los tumores de sistema
nervioso central en mayores de 1 mes de edad en el servicio de Oncologia Pediatrica en

el HIES, 2011-20227?
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JUSTIFICACION

El estudio es importante ya que puede ser de gran beneficio para la poblacion pediatrica
para lograr detectar de manera oportuna los tumores de sistema nervioso central segun

edad y localizacion de presentacion.

Es importante recalcar que no se cuenta con un trabajo de revision de las caracteristicas
epidemiologicas de estos tumores en el HIES, asimismo, ni de manera regional en

nuestro pais; siendo la mayoria de los trabajos enfocados en la Ciudad de México.

El HIES es un centro de atencion de tercer nivel, cuenta con el servicio de Oncologia
Pediatrica, con gran flujo de pacientes, quienes generalmente son diagnosticados de
manera tardia por el primer o segundo nivel de atencion, lo que podria ayudar a realizar

una deteccién temprana, oportuna, asi como medidas de prevencion.
HIPOTESIS

Los tumores del sistema nervioso central son mas frecuentes en mayores de 2 afios,
principalmente los mas afectados son del sexo masculino, quienes se presentan en
estadios avanzados, lo que hace que tengan una pobre respuesta al tratamiento y una

alta letalidad, siendo el astrocitoma el tipo histolégico més frecuente.
OBJETIVO GENERAL

Describir las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes pediatricos con

diagnéstico histopatoldgico de tumor de sistema nervioso central, HIES 2011-2022.
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OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir caracteristicas clinicas y epidemiolégicas en pacientes pediatricos
mayores de 1 mes de edad con diagndstico de tumor de sistema nervioso central,

HIES 2011-2022.

2. Describir el tratamiento de los pacientes pediatricos mayores de 1 mes de edad

con diagnostico de tumor de sistema nervioso central, HIES 2011-2022.
METODOLOGIA

Disefio del estudio: Se realizé un estudio descriptivo, observacional tipo serie de casos,
donde se analizaron 34 expedientes de pacientes con diagndstico clinico, imagenoldgico

e histopatologico de tumor de SNC.
Universo de estudio: Pacientes de 1 mes a 17 afios de edad.
Sitio del estudio: Hospital Infantil del Estado de Sonora “Dra. Luisa Maria Godoy”.
Poblacion del estudio: A conveniencia.
CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion:
1. Pacientes de 1 mes a 17 afios de edad, de ambos sexos.

2. Diagnastico clinico, imagenoldgico e histopatologico de tumor de sistema nervioso

central.

3. Pacientes con clasificacion del tipo histopatolégico de acuerdo a los criterios de la

Organizacion Mundial de la Salud.
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Criterios de exclusion:

1. No contar con expediente completo.

2. Paciente con segunda neoplasia maligna.

3. Paciente que no haya recibido tratamiento en HIES.

4. Paciente que haya sido transferido durante su diagndstico a otra unidad.

TIPO Y TAMANO DE

Tipo: A conveniencia.

MUESTRA

Tamafio de muestra: El nimero de pacientes que acudieron del periodo 2011 a 2022.

Variables del estudio:

Nombre Definiciéon operacional Tipo de | Medicién

variable

Edad Tiempo transcurrido entre | Cuantitativa, | Afos o meses
fecha de nacimiento y fecha | continua
de primera consulta.

Sexo Caracteristicas fenotipicas de | Cualitativa, Femenino,
genitales externos en | dicotébmica masculino
individuos.

Lugar de | Ciudad donde vive el paciente | Cualitativa, Ciudad

residencia nominal

Cefalea Dolor localizado en region | Cualitativa, Presente
craneal dicotémica ausente

Hemiparesia Paralisis parcial o disminucion | Cualitativa, Presente
de fuerza en mitad de alguna | dicotomica ausente
parte del cuerpo.

Nauseas Malestar en el epigastrio y en | Cualitativa, Presente
el cuello que precede a los | dicotémica ausente
vomitos.

Vémito Expulsion del contenido del | Cualitativa, Presente
estomago por la boca. dicotomica ausente
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Ataxia Dificultad en la capacidad de | Cualitativa, Presente o]
la marcha con aumento de la | dicotomica ausente
base de sustentacion o
lateralizacion.

Hidrocefalia Acumulacion excesiva | Cualitativa, Presente o]
de liquido dicotomica ausente
cefalorraquideo dentro
del craneo.

Crisis convulsivas | Movimientos no coordinados | Cualitativa, Presente o]
ni voluntarios de las | dicotomica ausente
extremidades.

Diplopia Visién doble Cualitativa, Presente o]

dicotdmica ausente

Tipo histolégico Descripcion de la estirpe | Cualitativa, Astrocitoma,
histologica detectada por | nominal. xantoastrocitom
servicio de patologia en pieza a pleomorfico,
quirurgica o biopsia. glioblastoma,

meduloblastoma
, ependimoma,
tumor de células
germinales.

Localizacion Sitio anatémico en sistema | Cualitativa, Supratentorial,
nervioso central donde se | dicotomica. infratentorial.
localiza el tumor.

Inmunohistoquimi | Reaccion histoquimica de | Cualitativa, Presente o]

ca sustancias inmunorreactivas | dicotbmica ausente
mediante el uso
de anticuerpos marcados
como reactivos.

Tomografia Estudio de imagen que utiliza | Cualitativa, Presente o]

computarizada de | haces de rayos X para crear | dicotdmica. ausente.

craneo imagenes del encéfalo vy
estructuras subyacentes.

Resonancia Método espectroscopico de | Cualitativa, Presente o]

magnética medicion del momento | dicotomica ausente

magnetico de las particulas
elementales tales como
nucleos

atdmicos, protones o electron
es.
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Cirugia Practica que implica la | Cualitativa, Valvula

manipulacion mecanica de las | nominal ventriculoperiton
estructuras anatomicas con eal, reseccion
un fin médico. parcial,
reseccion
completa.
Biopsia Extraccién de tejido para su | Cualitativa, Presente o]
analisis microscopico con | dicotomica ausente
fines diagndsticos.
Quimioterapia Tratamiento de las neoplasias | Cualitativa, Presente o]
malignas basado en la | dicotomica ausente

administracion de farmacos
antineoplasicos.

Radioterapia Tratamiento de las neoplasias | Cualitativa, Presente o]
en donde se utilizan las | dicotomica ausente
radiaciones ionizantes para
destruccion de células
tumorales.

Plan de andlisis estadistico:

El andlisis estadistico fue descriptivo, para las variables cuantitativas se utiliz6 media y
desviacidn estandar y para las variables cualitativas, frecuencia y porcentaje. La base de
datos se construyd con el paquete Excel de Microsoft versién 10 y la estadistica se

calculo con el paquete estadistico SPSS version 22 para computadora.

CONSIDERACIONES ETICAS

Con base a la declaraciéon de Helsinki, y la Ley General de Salud en materia de
investigacion para la salud, la Norma Oficial Mexicana y control, la informacion que se
obtenga sera utilizada Unica y exclusivamente para fines de investigacion, asi como los
datos que se recaben, seran totalmente confidenciales y sin fines lucrativos; por lo que

no se requiere consentimiento informado para realizar dicha investigacion. De acuerdo a
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la Ley General de Salud en materia de Investigacion, de acuerdo a su articulo 17, esta
investigacion se considera sin riesgo, ya que toda la investigacion documentada y
retrospectiva, esto es revision de expedientes clinicos, no conlleva riesgos para los
pacientes, sin embargo, en el trabajo, la identidad de los pacientes se mantiene en

anonimato.

RESULTADOS

Se analizaron en total 34 expedientes de pacientes con diagndstico de tumor maligno de

SNC, los cuales cumplieron los criterios de inclusion para la revision.

Como caracteristicas demograficas, se encontré una mayor frecuencia de estos tumores
en el sexo masculino, con un total de 20 (58.8%) nifios, a comparacion del 41.2% de
nifias. En cuanto a la edad al diagnostico en afios, se dividieron en 2 grupos: en menores
de 2 afios y mayores de 2 afios. Se observo que la mayor frecuencia de estos tumores
ocurrié en mayores de 2 afios, con el 85.3%, a comparacion con los menores de 2 afios
con el 14.7%; la media de edad fue de 6.9 (+ 4.2 afios). El afio en que se presentaron
mas nifios con diagndstico de estos tumores fue en el 2020, con 8 (23.5%), seguido del
2015 con 6 (17.6%) y el 2021 con 5 (14.7%). El lugar de residencia de los pacientes mas
frecuente fue Hermosillo, en el 23.5%, seguido de Altar y Nogales con 3 (8.8%) pacientes

cada uno. (Cuadro 1)

Cuadro 1. Caracteristicas epidemiolégicas de los
pacientes con diagndéstico de tumor maligno de SNC,

HIES

Variables n=34 %
Sexo

Niflas 14 41.2
Nifios 20 58.8
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Edad al diagnéstico (afios)
0-2 5 14.7
>2 29 85.3

Afo del diagnostico

2011 1 2.9
2012 1 2.9
2014 4 11.8
2015 6 17.6
2016 2 5.9
2017 1 29
2018 2 5.9
2019 2 5.9
2020 8 23.5
2021 5 14.7
2022 2 5.9
Lugar de residencia

Hermosillo 8 23.5
Altar 3 8.8
Nogales 3 8.8
Huatabampo 2 5.9
Magdalena 2 5.9
Navojoa 2 5.9
Pitiquito 2 5.9
Poblado M 2 5.9
SLRC 2 5.9
Otros 8 23.5

Las caracteristicas clinicas que presentaron los pacientes, la mas frecuente fue cefalea
con 19 (55.9%) casos. En segundo lugar, vémitos y la ataxia, con 18 (52.9%) pacientes,
nauseas en 15 (44.1%), paralisis de nervios craneales con 12 (35.3%) y crisis convulsivas
con 11 (32.4%). Segun el grupo etario, en los pacientes de 0-2 afios, los signos y
sintomas mas frecuentes fueron: ataxia, crisis convulsivas, vomitos, paralisis de nervios

craneales, aumento del perimetro cefalico y retraso o regresion en el neurodesarrollo en
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el 40% y en los mayores de 2 afos fueron: cefalea (62%), ataxia y vomitos (55.1%),

nauseas (48.2%) y paralisis de nervios craneales (34.5%). (Cuadros 2 y 3)

Cuadro 2. Caracteristicas clinicas generales de los pacientes
con diagndstico de tumor maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %
Fiebre

Presente 4 11.8
Ausente 30 88.2
Nauseas

Presente 15 44.1
Ausente 19 55.9
Vomitos

Presente 18 52.9
Ausente 16 47.1
Somnolencia

Presente 9 26.5
Ausente 25 73.5
Astenia/Adinamia

Presente 9 26.5
Ausente 25 73.5
Pérdida de peso

Presente 2 59
Ausente 32 94.1
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Cuadro 3. Caracteristicas clinicas neurolégicas de los
pacientes con diagnéstico de tumor maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %
Cefalea

Presente 19 55.9
Ausente 15 44.1
Disartria

Presente 3 8.8
Ausente 31 91.2
Ataxia

Presente 18 52.9
Ausente 16 47.1

Crisis convulsivas
Presente 11 32.4

Ausente 23 67.6

Paralisis de nervios craneales

Presente 12 35.3
Ausente 22 64.7
Aumento de perimetro cefélico

Presente 2 59
Ausente 32 94.1
Trastornos del aprendizaje n=29

Presente 6 20.7
Ausente 23 79.3
Trastornos del neurodesarrollo

Presente 5 14.7
Ausente 29 85.3
Alteraciones de la memoria n=29

Presente 4 13.7
Ausente 25 86.3
Alucinaciones n=29

Presente 2 6.8
Ausente 27 93.2

Caidas n=29



Presente 7 24.1

Ausente 22 75.8
Temblor

Presente 2 59
Ausente 32 94.1
Hemiparesia n=29

Presente 4 13.7
Ausente 25 86.3

La localizacién mas frecuente fue a nivel del cuarto ventriculo, con 15 (14.7%) pacientes,
vermis cerebeloso con 4 (11.7%), siendo estos infratentoriales, pero de manera general,
la localizacion mas frecuente fue a nivel supratentorial con 19 (55.9%), con la localizacion
mas frecuente a nivel de glandula pineal, I6bulo frontoparietal y nervio 6ptico con 3 (8.9%)

cada uno, en 15 (44.1%) a nivel infratentorial (Cuadro 4).

Cuadro 4. Localizacion del tumor de los pacientes con
diagnéstico de tumor maligno de SNC, HIES
Variables n=34 %

Supratentorial 19 55.9
Glandula pineal 3 8.9
Lébulo frontoparietal 3 8.9
Nervio Optico 3 8.9
Talamo 2 5.9
Lébulo frontal izquierdo 2 5.9
Otras 7 20.5
Infratentorial 15 441
Cuarto ventriculo 5 14.7
Vermis cerebeloso 4 11.7
Angulo pontocerebeloso 2 5.9
Hemisferio cerebeloso 2 5.9
Tallo cerebral 1 2.9
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Respecto a la edad de los pacientes, en el grupo de 0 a 2 afios hubo 4 (21%) con tumor

supratentorial y 1 (6.6%) con tumor infratentorial; mientras que, en los mayores de 2 afios,

15 (79%) fueron supratentoriales y 14 (93.4%) infratentoriales. (Cuadro 5)

Cuadro 5. Localizacion del tumor segun edad de los pacientes
con diagnéstico de tumor maligno de SNC, HIES

Variables %
Supratentorial n=19

0-2 afios 4 21
>2 afnos 15 79
Infratentorial n=15

0-2 afios 1 6.6
>2 afnos 14 934

El tipo histolégico mas frecuente fue el astrocitoma, con un total de 16 (47%), seguido del

meduloblastoma en 8 (23.5%) casos. En cuanto a la clasificacion de la OMS de los

tumores malignos del SNC, predominaron los de grado IV y grado I, en 11 (32.4%)

pacientes cada uno. (Cuadro 6). El promedio de edad por grado: el IV con media de 7.1

afos (DE 4.66), Il de 7.2 afios (DE 3.66), | de 7 afios (DE 2.72) y el grado Ill de 3 afios

(DE 5.23).
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Cuadro 6. Tipo histologico y clasificacion de la OMS de los
pacientes con diagndstico de tumor maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %
Tipo histoldgico

Astrocitoma 16 47
Meduloblastoma 8 23.5
Ependimoma 3 8.9



Tumor de células germinales 3 8.9
Xantoastrocitoma pleomérfico 2 5.8
Glioblastoma 2 5.8
Clasificacion de la OMS

Grado IV 11 324
Grado Il 11 32.4
Grado | 8 23.5
Grado llI 4 11.7

En el analisis se encontré que en 34 pacientes se realizé tomografia axial de crdneo y
resonancia magnética de crdneo en 32 (94.1%). En cuanto a los marcadores tumorales
(ACE, AFP, CA-125 y hCG), solo se realizaron en 6 (17.6%) casos y la
inmunohistoquimica en 7 (20.6%); las cuales fueron positivas en 1 paciente para PAGF /
NeuN / Ki67 <1%, en otro para PAGF / Ki67 2% / P53 / EGFR; en 2 pacientes positivos
para P53 / PAGF / Ki67 <2% y en otros 3 pacientes positivos para PAGF / Ki67 con

porcentaje variable. (Cuadro 7)

Cuadro 7. Estudios de gabinete y laboratorio realizados en los
pacientes con diagnéstico de tumor maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %
Resonancia magnética de

craneo

Presente 32 94.1
Ausente 2 5.9
Marcadores tumorales

Realizados 6 17.6
No realizados 28 82.4
Inmunohistoquimica

Realizada 7 20.6
No realizada 27 79.4
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En esta revision se observo que en 24 (70.6%) se realizo reseccion quirargica, de los
cuales 9 (26.5%) fueron reseccion total, en 15 (44.1%) parcial y en 10 casos no se realiz6
ninguna reseccion quirargica (29.4%), y solo se realiz6 biopsia y/o colocacion de valvula
de derivacion ventriculo-peritoneal (VDVP), esta ultima realizada en 16 (47%) por
hidrocefalia obstructiva secundaria. En cuanto a la adyuvancia terapéutica, se realizo

radioterapia en 20 (58.9%) y quimioterapia en 21 (61.8%). (Cuadro 8).

Cuadro 8. Tratamiento en pacientes con diagndstico de tumor
maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %

Cirugia

Cirugia resectiva 24 70.6
Reseccion total 9 26.5
Reseccién parcial 15 44.1

Sin cirugia resectiva 10 29.4

Colocacion VDVP 16 47.0

Radioterapia

Si 20 58.9

No 14 41.1

Quimioterapia

Si 21 61.8

No 13 38.2

De los pacientes que fueron tratados con quimioterapia,18/21 (75.0%) recibieron ademas

radioterapia. En 4/34 (11.7%) pacientes no recibieron tratamiento médico. (Cuadro 9).

Cuadro 9. Tipo de tratamiento en pacientes con diagnostico
de tumor maligno de SNC, HIES

Variables n=34 %
Tratamiento

Quimioterapia 3 8.8
Radioterapia 2 5.9
QT +RT 18 52.9
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Ninguno 11 324

DISCUSION

Los tumores de sistema nervioso central son los tumores solidos més frecuentes en la
edad pediétrica. Los resultados de la revision evidencian que hay un predominio del sexo
masculino al igual que en la literatura, media de edad de presentacion de los pacientes
de 6.9 + 4.2 afios, con rangos dentro de los reportados segun la bibliografia
consultada'>'2, En cuanto a las caracteristicas clinicas, los sintomas de presentacién
mas frecuentes mencionados en la literatura son cefalea, vémitos y ataxia®1%, que
coinciden con los pacientes de la revision; evidenciando el predominio de las

manifestaciones clinicas de sindrome de craneo-hipertensivo y neuroldgicas.

A comparacion del predominio de localizacion de tumores infratentoriales en este grupo
etario®*®, en la revision se obtuvo un mayor nimero de pacientes con tumores
supratentoriales, pese a que la localizacién anatomica mas frecuente fue el cuarto
ventriculo, a seguir el vermis cerebeloso. Aunque en la literatura internacional se
menciona que los tumores de alto grado son raros en nifios?, en nuestra revision fueron
los que tuvieron mayor frecuencia (grado 1V), asi como los de riesgo intermedio (Il), con
los de bajo grado en menor porcentaje de frecuencia. Por esto mismo, la epidemiologia
de estos tumores debe ser evaluada de manera demografica para poder establecer
patrones segun el lugar, y establecer relacion con posibles factores ambientales que

puedan aumentar su incidencia.
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Es importante recalcar que, en nuestra revision, solo en 7 pacientes se realiz6
inmunohistoquimica, y solo en 2 busqueda de variantes moleculares, siendo esto
importante para la correcta clasificacion por OMS 2016314, asi como para evaluar su
prondstico y respuesta al tratamiento. Es de suma importancia hacer hincapié en la
necesidad de contar con insumos hospitalarios para realizar estas técnicas en el HIES
por ser un hospital de tercer nivel y de concentracion, con alto flujo de pacientes

oncoldgicos, y asi poder obtener resultados rapidos y evitar retraso en la estadificacion.

Se sabe que la reseccién quirldrgica, idealmente total, es la piedra angular en el
tratamiento de estos tumores’?°, pero lamentablemente en la revisién solo se realizé en
9 de los 34 pacientes, y en 1/3 no se realizé ningun tipo de reseccion, ya que en muchos
de estos pacientes se realiz6 un diagnéstico tardio, cuando el tumor era irresecable o,
en localizaciones donde no era posible realizar la reseccién por el alto riesgo de muerte

o morbilidad, como en tallo cerebral, glandula pineal, nervio éptico y talamo?°.

1. La debilidad de nuestro estudio es que fue poca muestra a comparacién de otras
revisiones donde se analizaron mas expedientes, pero es de gran importancia
epidemioldgica para nuestro hospital ya que, no existen revisiones acerca de las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con diagnostico de tumor de
SNC y eso crea un parteaguas para siguientes revisiones que puedan incluir otras

variables y evaluar sobrevida de estos pacientes en investigaciones futuras.

2. Como limitaciones del estudio fue que no se pudo tener acceso a todos los
expedientes de los pacientes con este diagnostico ya sea por contaminacion de estos,

depuracion del expediente, traslado a otra unidad médica o cumplimiento de mayoria de
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edad; por lo que, por no contar con la totalidad de los datos puede hacer que la frecuencia

reportada sea menor a la real y afectar los resultados.

3. Como fortalezas de nuestro trabajo, se hizo una revision exhaustiva de todas las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de los expedientes de pacientes registrados
con diagnostico de tumor de SNC, siendo una de las Unicas revisiones del tema
registradas del noroeste del pais, y la Unica de nuestro hospital, por lo que es de
importancia epidemiolégica para asi, hacer hincapié a las autoridades del gran problema
de salud publica que representa y lograr conseguir mas insumos tanto para diagnostico

y tratamiento, y mejorar la supervivencia de estos pacientes a corto y largo plazo.

CONCLUSIONES

Las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas fueron muy similares a las reportadas en
la bibliografia internacional, a excepcion del predominio de localizacion supratentorial en

nuestra revision, a comparacion de la literatura en donde predomina la infratentorial.

No contamos con las herramientas diagndsticas necesarias en nuestro hospital como
inmunohistoquimica o pruebas moleculares para realizar una estadificacion completa

segun la dltima clasificacion de la OMS 2016.

Es importante conocer la clinica de los pacientes con tumor de SNC acompafiado de una
exploracion fisica exhaustiva y un interrogatorio completo con semiologia de estos

sintomas para poder sospechar y realizar un diagnostico temprano.

En conclusion, el tratamiento multi-disciplinario es esencial y vital en estos pacientes para

poder lograr la curacién y una mejor calidad de vida, desde la capacitaciéon del médico
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general que recibe de primera vez a un nifio con clinica de tumor de SNC para referirlo

oportunamente, el pediatra que lo recibe en el hospital, el servicio de oncologia pediatrica,

neurocirugia, imagenologia, radio-oncologia, enfermeria, trabajo social y psicologia.
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