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Resumen

El glioblastoma multiforme es el mds comdn y agresivo tumor
maligno del sistema nervioso central y se asocia con la mds
baja sobrevida de todos los cdnceres en humanos.A pesar del
tratamiento agresivo multimodal que comprende la reseccidn
quirdrgica, quimioterapia local y sistémica, la sobrevida media
estd en el rango de los |2 meses. Los pacientes con glio-
blastomas multiformes son considerados a recibir inicamente
tratamiento de cardcter pdliativo sin ninguna esperanza de
curacién. La reseccion quirdrgica se basa en la premisa de la
mdxima posible que provea y alargue la sobrevida pero con
el menor déficit neuroldgico. En este estudio presentamos el
caso clinico de un paciente de 80 afios de edad, con antece-
dente de cdncer prostdtico en quien se confirmd el diagnds-
tico de glioblastoma multiforme, asi como una revision de los
hallazgos por imagen (resonancia magnética) del mismo para
el personal de ciencias de la salud, con el fin de redlizar un
diagnéstico preciso y oportuno. LUX MEDICA, ANO 10,NUMERO
29, ENERO-ABRIL 2015. PP 47-52
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Abstract

Multiple glioblastoma is the most common and aggressive
malignant tumor of the central nervous system and is asso-
ciated with lower survival of all cancers in humans. Despite
aggressive multimodal treatment which includes surgical re-
section, local and systemic chemotherapy, average survival is
in the range of |2 months. Patients with multiple glioblastoma
are considered to only receive palliative treatment with no
hope of cure. Surgical resection is based on the premises of as
much as possible which provide and lengthen survival but with
less neurological deficit. In this study we present the clinical
case of a patient of 80-year-old with a history of prostate
cancer who confirmed the diagnosis of multiple glioblastoma,
as well as a review of the findings by image (MRI) of the
same for the personnel of Health Sciences, in order to make
an accurate and timely diagnosis. LUX MEDICA, A0 10,NUMERO
29, ENERO-ABRIL 2015. PP 47-52

Palabras clave: tumor sistema nervioso central,
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EL glioblastoma es el tumor mas comun y maligno entre las neopla-
sias de la glia. Los tumores astrociticos se dividen en dos categorias
bésicas: circunscritos (grado 1) o difusos (grados II-1V). Todos los
astrocitomas difusos tienden a progresar al grado 1V, el cual es si-
nénimo de glioblastoma multiforme (GBM). El GBM se caracteriza
por ser un tumor con una marcada neovascularidad, incremento
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en la mitosis, mayor grado de celularidad, pleomorfismo nuclear y
evidencia microscépica de necrosis.

Puede manifestarse a cualquier edad, pero afecta principalmen-
te a adultos, con un pico de incidencia entre los 45 y los 70 afios. Se
presenta habitualmente en los hemisferios cerebrales, siendo me-
nos frecuente su localizacién en el tronco del encéfalo o la médula
espinal. 2

El glioblastoma puede desarrollarse a partir de un astrocitoma
difuso (grado Il), o de un astrocitoma anaplasico (grado Ill), que en
estos casos se denominan secundarios, pero con mayor frecuencia
ocurre de novo, sin ninguna evidencia de neoplasia previa, deno-
minandose en este caso primario. Es el tumor cerebral primario mas
frecuente, su incidencia es de solo 2-3 casos por cada 100,000
habitantes en Europa y Norteamérica.

Multiples anormalidades genéticas se han asociado con el de-
sarrollo de GBM: en algunos casos es heredada (ej. Sindrome de
Li-Fraumeni); en otros casos, la alteracion genética aparece como
resultado de una mutacién en un oncogen o deterioro del gen su-
presor tumoral p53.

El hallazgo imagenol6gico mas comin del GMB es una masa
grande y heterogénea en la sustancia blanca supratentorial que
ejerce un efecto de masa considerable, con captacién de contraste
en forma anular y con un darea central necrética. Con menor fre-
cuencia, el GBM puede ocurrir cerca de la duramadre, o en el cuerpo
calloso, fosa posterior y médula espinal. EIl GBM tipicamente con-
tiene areas centrales de necrosis, paredes irregulares engrosadas,
y estd rodeado por edema vasogénico extenso, aunque el tumor
también puede presentar paredes redondeadas y delgadas, edema
escaso, 0 una apariencia quistica con nédulo mural. Cominmente
metastatizan desde su localizacién original por extension directa
a través de los tractos de la sustancia blanca; sin embargo puede
ocurrir diseminacién a través del liquido cefalorraquideo, subepen-
dimario y hematoégeno. '

Debido al rapido crecimiento y al mal pronéstico de este tumor,
el rol de los radiélogos es mas importante que nunca en el diagnés-
tico preciso y oportuno.

Presentacion del caso clinico

Hombre de 80 anos de edad, con antecedente familiar de cancer de prostata, quien
sufrié caida desde su propia altura y se golped el lado izquierdo de la cabeza. Refiere
no recordar detalles de la caida y tuvo que ser despertado por familiares. El paciente
presenté dificultad persistente con el equilibrio y la memoria, motivo por el cual llega
a sala de urgencias donde se le realiz6 una tomografia computada (TC) del craneo
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simple, que mostré resultados anormales. Los resultados de la resonancia magnética
(RM) de encéfalo confirmaron la presencia de una lesion heterogénea que realza
tras la aplicacion del medio de contraste localizada en los I6bulos temporal y parietal
derechos. La TC de térax, abdomen y pelvis fue negativa para la enfermedad metas-
tasica. Al ser interrogado, el paciente refirié dolores de cabeza temporales bilaterales
ocasionales; del lado izquierdo del cuerpo con debilidad y creciente deterioro de la
audicion, el habla, la concentracién y la memoria.

Al ingreso, el paciente comenz6 con mejoria significativa en la discapacidad de
la habla y debilidad. En el quinto dia después de la admision, se sometié a un solo
tratamiento con radiacion. En la madrugada del dia 11 después de la admision, se le
encontré muerto. Se le realizé autopsia, sin encontrar hallazgos asociados.

Figura 1. Imagen axial de RM de encéfalo en Figura 2. Corte axial de RM de encéfalo en

secuencia T1 que muestra una masa de localizacion — secuencia potenciada T2, que permite observar

temporo-parietal derecha, heterogénea, con las dreas centrales de necrosis y los hallazgos ya

limites poco definidos, dreas centrales de descritos. =

necrosis, disminucion en la amplitud de los surcos
e importante efecto de masa, condicionando
desplazamiento de la linea media.
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Figura 3. Corte axial de RM de encéfalo en Figura 4. Corte coronal de RM de encéfalo en

secuencia potencia FLAIR, donde es mas evidente el secuencia potenciada T2 que nos muestra la

extenso edema en la sustancia blanca, que produce importante desviacion de la linea media asi como del

la tumoracion. tronco encefdlico hacia la izquierda condicionada
por la tumoracion.

5A
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Figura 5. Cortes axial (A), coronal (B) y sagital (C) de RM de encéfalo en secuencia T1 con contraste, donde
se hace evidente el importante realce de la periferia tumoral, mostrando paredes engrosadas e irregulares;

notese la ausencia de realce en el centro de la lesion, dato que confirma el centro necrético.

En el caso presentado, se observa que los
sintomas y hallazgos por imagen no mues-
tran variacién en comparacién con otros
casos de glioblastoma multiforme confirma-
dos, sin embargo, el antecedente de can-
cer prostatico en este caso, podria hacernos
sospechar en enfermedad metastésica antes
que un tumor primario. Es por eso que la
evaluacion completa de las caracteristicas
por imagen siempre se debera integrar con
la clinica y los antecedentes del paciente
para llegar al diagndstico preciso. El glio-
blastoma multiforme es el tumor cerebral
primario maligno mas comun, con una pre-
valencia del 12-15% de todas las neoplasias
intracraneales. El prondstico es sombrio. A
pesar de los tratamientos estandar, los cua-
les incluyen reseccién quirlrgica, terapia de
radiacion postoperatoria, y multiples proto-
colos de quimioterapia, mas del 75% de los
pacientes mueren dentro de los 18 meses
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siguientes. El pronodstico no ha cambiado
significativamente desde 1970. 3467

El glioblastoma ocurre con mayor fre-
cuencia en los hemisferios cerebrales de
adultos entre 45 y 70 anos de edad. Es
raro en el cerebelo y médula espinal, y me-
nos del 10% de los casos se encuentran
en nifos, en quienes el tronco cerebral se
afecta con mayor frecuencia. La mayoria
de los glioblastomas crecen sin presentar
evidencia de una lesion precursora de bajo
grado, después de un curso clinico corto de
aproximadamente 3 meses. La edad media
de los pacientes que presentan un glioblas-
toma primario es de 55 afos. Los glioblas-
tomas secundarios estan caracterizados
por un curso clinico mas prolongado y se
encuentran en una poblaciéon de pacientes
mas jovenes (edad promedio 40 afnos).

La RM con gadolinio convencional es la
técnica estandar para la evaluacion del glio-
blastoma y tipicamente muestra una gran
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masa heterogénea en el hemisferio cere-
bral con necrosis, hemorragia y realce. En
los adultos, el diagndstico diferencial de una
masa intraaxial solitaria, heterogénea con
areas de necrosis y que muestra realce tras
la aplicacién del medio de contraste, tam-
bién incluye la presencia de metastasis o un
absceso. Aunque la enfermedad metastasi-
ca exhibe una amplia variedad de aparien-
cias, el gran tamano de la lesion y la falta
de multiplicidad como en este caso sugerian
mas un tumor primario que una metastasis.
Un absceso cerebral también puede presen-
tar hallazgos radiolégicos distintivos, por
ejemplo, un absceso no elevaria la relacién
creatina-colina, en la espectroscopia por
RM. Mdiltiples técnicas de resonancia mag-
nética avanzada han demostrado mejorar
tanto la deteccion de tumores y la evalua-
cion prospectiva del grado del tumor.

En la espectroscopia, la elevacion de
la colina y la depresién de NAA (N-Ace-
til-aspartato) sugieren tumor; las distin-

Rocha Parra Miguel Angel

tas proporciones de los metabolitos (co-
lina-creatina, colina-NAA, creatina-NAA,
mioinositol-creatina), exhiben relaciones
del grado tumoral. En las imagenes de RM
de perfusién, el volumen sanguineo cere-
bral relativo se incrementa en los astroci-
tomas de grado mas alto. La RM también
es ampliamente utilizada en la evaluacién
después del tratamiento del tumor. @

Se estan haciendo progresos en el diag-
nostico y tratamiento del glioblastoma, y
gran parte del trabajo implica una com-
prensién de las mutaciones y la expresién
diferencial de los genes que se han asociado
con los glioblastomas primarios y secunda-
rios. Los glioblastomas primarios estan aso-
ciados con la amplificaciéon y la sobreexpre-
sion del receptor de superficie celular EGFR,
mutaciones en PTEN, y anormalidades en
el cromosoma 10, entre otros factores. Los
glioblastomas secundarios a menudo pre-
sentan mutaciones en TP53, asi como anor-
malidades en los cromosomas 19q y 10q. ’

Conclusion

El tratamiento del GBM ha evolucionado en los dltimos afios. Sabiendo que la cirugia
sola no es curativa, se ha intentado mediante la integracién de otras modalidades,
como radioterapia y quimioterapia, prolongar el tiempo de sobrevida. El principal
objetivo de la exéresis, lo mas completa posible, es la confirmacién diagnéstica y la
reduccion de la masa tumoral, la cual es técnicamente dificil por la naturaleza infil-
trante y el rapido crecimiento que caracteriza a esta tumoracién maligna.

Bibliografia

1. Osborn Anne, Salzman Karen L., Barkovich A. James,
et al. Diagnostico por imagen Cerebro. Segunda edi-
cién. Madrid, Espafia. Marban. 2011.

2. Grossman, Yuzmen. Neurorradiologia. Segunda edicion.

3. ChangKH, Song IC, Kim SH, et al. In vivo single- voxel
proton MR spectroscopy in intracranial cystic masses.
AJNR Am J Neuroradiol 1998;19(3):401- 405.

4. Kleihues P, Burger PC, Collins VP, Newcomb EW,
Ohgaki H, Cavenee WK. Glioblastoma. In: Kleihues
P, Cavenee WK, eds. Pathology and genetics of tu-
mors of the nervous system. Lyon, France: IARC,
2000; 29 -39.

5. Stark AM, Nabavi A, Mehdorn HM, Blo ?mer U. Glio-
blastoma multiforme: report of 267 cases treated at
a single institution. Surg Neurol 2005; 63:162-169.

6. Kleihues P, Louis DN, Scheithauer BW, et al. The
WHO classification of tumors of the nervous system.
J Neuropathol Exp Neurol 2002;61(3):215- 225.

7. Goebell E, Paustenbach S, Vaeterlein O, et al. Low-
grade and anaplastic gliomas: differences in archi-
tecture evaluated with diffusion-tensor MR imaging.
Radiology 2006;239(1):217-222.

8. Law M, Yang S, Wang H, et al. Glioma grading: sen-
sitivity, specificity, and predictive values of perfusion
MR imaging and proton MR spectroscopic imaging
compared with conventional MR imaging. AINR Am
J Neuroradiol 2003;24:1989 1998.

Numero veintinueve, enero-abril de 2015 LUX MED‘CA



