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RESUMEN

Objetivo. Bajo esta denominacion se incluyen a los astrocitomas fibrilares y protoplasmaticos, a los oligodendrogliomas, y a los
oligoastrocitomas o tumores mixtos, que corresponden a los grados Il de la nueva clasificacion de la OMS . Los astrocitomas de bajo grado
representan el 15% de los gliomas hemisféricos cerebrales en el adulto. Los oligodendrogliomas tienen una incidencia del 4% (2,4).
Presentamos la experiencia de nuestro grupo de trabajo con este tipo de tumores entre enero de 1972 y diciembre de 2006.
Material y método. Se analizaron las historias clinicas de 25 pacientes adultos que presentaron esta variedad de tumor, de los
cuales 15 eran mujeres y 10 varones, que representan el 15,6% de los gliomas cerebrales en este grupo etario.

Resultados. Quince eran astrocitomas fibrilares, ocho oligodendrogliomas y dos oligoastrocitomas. El principal estudio de imagen
fue la resonancia nuclear magnética con espectroscopia. El tratamiento dependio de la ubicaciéon y del volumen tumoral, siendo la
cirugia y la radioterapia las modalidades terapéuticas mas empleadas. El tumor recidivé en 16 enfermos, con una media de 37 +21
meses después del diagnostico, cuyas histopatologias mostraron ser: astrocitomas anaplasicos en 7 y glioblastomas multiformes en
9. Han fallecido 16 enfermos, 14 por el tumor cerebral, uno por cancer de lengua y otro por embolia pulmonar producida a los 10 dias
de la cirugia, con una mediana de sobrevida de 44 meses (10 dias a 120 meses). De los 9 pacientes que viven, 7 tienen
oligodendrogliomas, 2 astrocitomas, y uno tiene un oligoastrocitoma; 7 requieren medicacién antiepilética, ninguno tiene secuelas
neurologicas, con una mediana de sobrevida de 36 meses (6 a 120 meses); dos han tenido recidiva, correspondientes a un
oligodendroglioma y a un oligoastrocitoma, a los 22 y 60 meses respectivamente del diagnéstico, en los dos casos el tumor pasé de
ser un grado II a grado III.

Conclusion. La frecuencia relativa del 15,6% de todos los gliomas del adulto en nuestra serie coincide con cifras internacionales.
Edad menor de 40 anos, convulsiones como sintoma de presentaciéon y extension de la reseccion quiriirgica son factores pronosticos
favorables de importancia, junto con un bajo indice del Ki 67 en los astrocitomas y la presencia de alteraciones en los cromosomas
1p y 19q en los oligodendrogliomas. La IRM en sus variedades estandar, con gadolinio, espectroscopia y funcional es el estudio mas
utildurante las diferentes alternativas del proceso diagnéstico y los estudios inmunohistoquimicos juntos con los de biologia molecular
son los mas importantes para el pronéstico de estos tumores.
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INTRODUCCION

Bajo esta denominacién se incluyen a los astrocito-
mas fibrilares y protoplasmaticos, a los oligodendro-
gliomas, y a los oligoastrocitomas o tumores mixtos,
que corresponden a los grados II de la nueva clasifica-
cion de la OMS!2:3,

Se excluyen a los tumores con gran celularidad,
pobremente diferenciados, con gran actividad mitotica
y necrosis, es decir a los astrocitomas gemistociticos, a
los xantopleomorficos, alos anaplasicos y alos glioblas-
tomas multiformes!-2-3,

También se excluyen a los astrocitomas pilociticos, por
tener caracteristicas propias y denominarse grado I
seglin la OMS, y a los gangliogliomas!:2:3.

Los astrocitomas de bajo grado representan el 15%
de los gliomas hemisféricos cerebrales en el adulto,
mientras que los oligodendrogliomas tienen una inci-
dencia del 4%24.

En esta publicacion presentamos nuestra experiencia
en el manejo de esta variedad de tumores.
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MATERIAL Y METODOS

Entre enero de 1972 y diciembre del 2006 se opera-
ron 1.203 tumores; 54 (4,4%) fueron de craneo, 90
(7,4%) intrarraquideosy 1.069 (88,8%) intracraneanos;
de éstos 416 (34,4%) fueron gliomas; de los cuales 230
(19%) se localizaban en cerebro.

De los 230 gliomas cerebrales 70 (30%) eran nifios y
160 (70%) adultos, de los cuales 25 (15,6%) eran de bajo
grado. Se analizan las historias clinicas de este grupo de
pacientes.

RESULTADOS

Concerniente a la edad, 8 pacientes tenian entre 20
y 30 afios, 6 entre 31 y 40, 4 entre 41 y 50, 5 entre 51
y 60 y solo dos enfermos mayores de 60 anos; 15 eran
mujeres y 10 varones.

Las manifestaciones clinicas se describen en la tabla
1. En un caso el hallazgo fue casual, al efectuarsele una
TAC por haber sufrido un traumatismo craneoencefalico
mientras jugaba al flitbol.

Las convulsiones fueron: parciales simples en 5,
parciales complejas en 4, y tonicoclonico generalizadas
en 9.
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Tabla 1. Presentacion clinica

Manifestacion clinica

Convulsiones 1
Hemiparesias

Trastornos de la personalidad

Hipertension endocraneana

Monoparesia

Afasia de expresiéon

Trastornos del equilibrio

— = NNWUlo (B

Procedimientos diagnosticos

Imagenes: angiografia cerebral en 9, tomografia
axial computarizada en 14, IRM en 22, de éstas en 5 se
hizo espectroscopia y en un caso se efectu6é un PET de
cerebro; electroencefalogramas en 16, y biopsia cere-
bral estereotactica en 8.

El diagnostico histopatologico se detalla en el grafico 1.

El marcador tumoral empleado fue el Ki 67, que se
lo utiliz6é en sélo 13 casos, de éstos en cinco pacientes
fue del 1%, en dos del 2%, en uno del 3%, en uno del 5%
y en cuatro mas del 10%.

Soélo en tres pacientes con oligodendrogliomas se

Oligodendroglioma=8

Astrocitoma fibrilar=15 Oligoastrocitoma=2

Grafico l. Distribucion de los pacientes segiin su diagnostico
histopatologico

efectuaron estudios cromosoémicos, los que no eviden-
ciaron alteraciones.

Los tratamientos efectuados se analizan en la tabla
2. El paciente con hallazgo casual del tumor, a quien se
le hizo biopsia cerebral estereotactica que evidencio ser
un oligodendroglioma de bajo grado, con un Ki 67 del
1%, esta en observacion, con controles peridédicos de
IRM y espectroscopia.

El tumor recidivé en 16 enfermos con una media de
37 £ 21 meses después del diagnodstico, cuyas histopa-
tologias mostraron ser: astrocitomas anaplasicos en 7
y glioblastomas multiformes en 9. Dos pacientes tuvie-
ron dos recidivas a los 6 y 12 meses, respectivamente,
de la primera, cuya histopatologia mostré ser un glio-
blastoma multiforme en ambos casos, habiendo sido
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Tabla 2. Modalidades terapéuticas

Tratamiento

Cirugia tinicamente

Cirugia + radioterapia 1
Cirugia + quimioterapia

Cirugia + braquiterapia + quimioterapia
Biopsia estereotactica

Biopsia + radioterapia

Biopsia + braquiterapia

Biopsia + radioterapia + quimioterapia

Total
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astrocitomas anaplasicos en la primera recidiva.

Hubo un paciente que después de la recidiva, trata-
da con cirugia y radioterapia, presentd una metastasis
intrarraquidea del astrocitoma anaplasico de cerebro,
que se manejo con cirugia, radioterapia y quimiotera-
pia, con temozolamida, este paciente tiene una sobrevi-
da de 106 meses desde el primer diagnostico.

Han fallecido 16 enfermos, 14 por el tumor cerebral,
uno por cancer de lengua y otro por embolia pulmonar
producida a los 10 dias de la cirugia, constituyendo la
Ginica muerte quirtrgica, con una mediana de sobrevi-
da de 44 meses (10 dias a 120 meses).

De los 9 pacientes que viven, 7 tienen oligodendro-
gliomas, 2 astrocitomas, y uno tiene un oligoastrocito-
ma; 7 requieren medicacion antiepilética, ninguno tie-
ne secuelas neurologicas, con una mediana de sobrevi-
dade 36 meses (6 a 120 meses); dos han tenido recidiva,
correspondientes a un oligodendroglioma y a un oligoa-
strocitoma, a los 22 y 60 meses respectivamente del
diagnostico, en los dos casos el tumor pas6 de ser un
grado II a grado III. En el primero de ellos el diagnostico
se hizo con IRM y espectroscopia, en este caso el Ki67
fue del 5% y no se encontraron alteraciones cromosoémi-
casy el segundo se operd, mostrando ser un oligoastro-
citoma, con anaplasia de la parte astrocitaria que dio
una metastasis intrarraquidea, antes mencionado.

DISCUSION

En nuestra serie los astrocitomas de bajo grado en
pacientes adultos representan el 15,6 % de los gliomas
cerebrales, coincidente con lo publicado en la literatura
internacional?S.

Concerniente a los factores pronosticos, los mismos
son motivo de discusion, como la edad de los pacientes;
algunas publicaciones hacen un corte a los 40 anos, en
donde se observa mayor mortalidad en los que superan
esa edad. En nuestra modesta serie de los 16 fallecidos
9 tenian mas de 40 anos al hacerse el diagnosticoy de los
9 enfermos que viven 6 tienen menos de esa edad®”.

Otro factor a tener presente son las manifestaciones
clinicas previas al diagnostico. Las convulsiones son
consideradas de mejor pronostico que los déficits neu-
rologicos”; en nuestra serie, 10 de los 16 pacientes que
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fallecieron tuvieron déficits neurolégicos, solos o aso-
ciados a convulsiones; los otros 6 enfermos presentaron
diferentes tipos de convulsiones, de corta evolucién.

Referente a la histologia tumoral los oligodendro-
gliomas, y los oligoastrocitomas tienen mejor prondsti-
co que los astrocitomas puros?7’; los marcadores tumo-
rales como el Ki67 tienen valor predictivo, en todos los
gliomas cerebrales de bajo grado, mientras que el P53
es de valor en los astrocitomas y las alteraciones de los
cromosomas 1y 19 son de utilidad en los oligodendro-
gliomas, mostrando mejor pronéstico que en aquellos
sin esas alteraciones®”, como lo evidencian los pocos
casos de nuestra serie en los cuales se pudieron hacer
estudios cromosémicos.

La resonancia magnética (IRM) es el procedimiento
imagenologico de eleccion (Fig. 1), que nos permite
realizar un diagnoéstico precoz, al mostrarnos un area
con aumento de senal bien circunscripta, sin toma de
gadolinio, sinébnimo de benignidad. La toma de gadolinio
es un signo de malignizacién como lo observamos en la
figura 2; la IRM con espectroscopia nos permite detectar
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precozmente areas con cambios metabdlicos relaciona-
dos con los niveles de la cholina, del mioinositol y del
acido acetil aspartato (Fig. 3); y la IRM funcional es de
utilidad cuando el tumor se ubica en areas elocuentes o
vecinas a ellas?348, En nuestra serie en los tltimos 5
casos se hizo espectroscopia, confirmandose con la
histologia el bajo grado de estos tumores; en el segui-
miento postoperatorio se detecto precozmente la malig-
nizacion de un oligodendroglioma al aparecer ademas de
la alteraciones metabolicas descriptas los lactatos y
lipidos (Fig. 3 A y B); resultado concordante con el PET
de cerebro que se hizo en este paciente (Fig. 3C); también
la espectroscopia nos permite el control evolutivo de los
otros casos que viven.

Con respecto a cual es el mejor tratamiento en los
gliomas cerebrales de bajo grado todavia es motivo de
controversias. Algunos autores prefieren un tratamien-
to quirtirgico extenso y precoz, otros prefieren la radio-
terapia precoz y finalmente hay un grupo de autores que
postergan cualquier modalidad terapéutica hasta que
aparezcan signos de déficit neurolégico” o de maligniza-

Fig. 1. A. IRM ponderada
en T1, plano axial, con
gadolinio, que muestra
lesion hipointensa, difu-
sa, de margenes netos,
corticosubcortical, ubica-
da en la primera y se-
gunda circunvoluciéon
frontal derecha, corres-
pondiente a un oligoas-
trocitoma grado II con Ki
67 del 1%. B. La lesion
antes descripta en plano
sagital.

Fig. 2. A. IRM, T1, corte
axial, con gadolinio, que
muestralesion hipointen-
sa, cortico-subcortical,
ubicadaenlaregion fron-
to-temporo-insular iz-
quierda, correspondiente
aunoligoastrocitomagra-
dolIl. B.IRM, T1, coronal,
congadolinio, 6 anos des-
pués que muestra la mis-
ma lesion con un realce
intenso e irregular en la
region antes descripta,
que evidencia la maligni-
zacién tumoral.
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cion?. Este tltimo criterio es el que hemos adoptado en
el manejo del tumor diagnosticado en forma casual a
quien lo controlamos periodicamente con IRM y espec-
troscopia, con so6lo 6 meses de evolucién desde el
diagnostico histologico.

La extensién de la reseccién quirtargica es conside-
rada por la mayoria de los autores como un factor
pronostico importante?347 y asi lo demuestran dos de
nuestros pacientes, en quienes fue el tinico tratamien-
to, con 36 y 120 meses de sobrevida libre de enferme-
dad. Por el contrario la sobrevida libre de enfermedad es
corta, en aquellos pacientes considerados inoperables,
como lo demostraron tres de nuestros enfermos, en
quienes se hizo biopsia y radioterapia en dos y biopsia
mas braquiterapia en el restante.

Laradioterapia la hemos empleado en 16 pacientes:
asociada a quimioterapia en 2, sola en 3, y asociada a
lacirugiaen 11 casos. Nos ha sido de mucha utilidad en
los enfermos con astrocitomas, especialmente en aque-
llos con reseccion subtotal, y en los oligodendrogliomas
recidivados o malignizados, experiencia coincidente
con las publicaciones internacionales?345,

La braquiterapia la hemos utilizado sola o asociada
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Fig. 3. A. IRM, ponderada en T2, plano
axial, que muestra una cavidad post
operatoria frontal izquierda, rodeada
de un area con hipersenal que abarca
la rodilla del cuerpo calloso y sustan-
cia blanca frontoparietal, en una pa-
ciente operada de un oligodendroglio-
ma grado II, con Ki 67 del 5%, sin
alteraciones cromosémicas. B Espec-
troscopia monovoxel proton de HT a
nivel del cuerpo calloso (secuencia
Press 36) muestra descenso del NAA
(N-Acetil Aspartato), elevacion de Mi
(Mio-Inositol), que es un marcador glial,
de Cho (Colina) y de los picos corres-
pondientes a los lipidos. C. Imagenes
en PET que muestranrecidiva tumoral
coincidente con la espectroscopia.

a quimioterapia en aquellos pacientes con tumores
ubicados en areas elocuentes o profundas, considera-
dos inoperables, y como complemento de la cirugia en
restos tumorales, experiencia compartida con otros
autores®.

La quimioterapia la hemos empleado en 5 enfer-
mos; en 1 paciente con un resto tumoral en area
elocuente, en quien se hizo ademas de la cirugia,
braquiterapia y quimioterapia; en 2, asociada a la
radioterapia, y post cirugia en 2 casos. Los protocolos
empleados fueron el PVC (procarbazina, vincristina 'y
lomustine) y la Temozolamida, acorde con la expe-
riencia internacional?34:5.7,

La quimioterapia y especialmente la Temozolamida
son el tratamiento de elecciéon post quirtirgico o post
biopsia estereotactica en los oligodendrogliomas, espe-
cialmente en aquellos con alteraciones de los cromoso-
mas 1y 199

Los gliomas cerebrales de bajo grado del adulto
evolucionan a la malignidad entre el 13y 86%, segtin la
literatura internacional!!-'2; en nuestra serie fueron 16
enfermos es decir €1 64% de los integrantes de lamisma;
la malignizacién se observa entre los 28 y 60 meses
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después del diagnostico, segiin los mismos autores, y
en nuestra casuistica fue entre los 12 y 96 meses, a
diferencia de lo que ocurre en los nifios, en quienes la
recidiva se observa a los 10 o 15 anos!?, y la maligniza-
cion entre €l 30y 44% de los casos!'# (Fig. 2).

CONCLUSION

Los gliomas cerebrales de bajo grado en el adulto
tienen propension a progresar, recidivar y a malignizar-
se mas que en la ninez.

La frecuencia relativa del 15,6% de todos los glio-
mas del adulto en nuestra serie coincide con cifras
internacionales. Edad menor de 40, convulsiones como
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ABSTRACT

Objective. Gliomas reviewed in this article are grade II tumors
according to the World Health Organization (WHO), that include:
fibrillary and protoplasmic astrocytomas, oligodendrogliomas
and oligoastrocytomas or mix tumors (1,2,3).Low grade astro-
cytomas constitute 15% of brain tumors in adults, while low
grade oligodendrogliomas represent 4% (2,4). We present our
experience with this type of tumor operated on between January
1972 and December 2006.

Material and Method. The clinical reports of 25 patients with
this type of tumor were analyzed, 15 women and 10 men, which
represent 15,6% of hemispheric brain gliomas in adults in our
series.

Results. Fifteen were fibrillary astrocytomas, 8 oligodendro-
gliomas and 2 oligoastrocytomas. Treatment depended on tu-
mor localization and size. Surgery and radiotherapy were the
therapeutic modalities most frequently used. Tumor recurrence
was observed in 16 patients, with a media of 37+/- 21 months
after diagnosis: 7 anaplastic astrocytomas and 9 glioblastomas
multiforme. In this series, 16 patients died with a median of 44
months (10 days to 120 months) after diagnosis. Cause of death
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sintoma de presentacién y extension de la reseccién
quirargica son factores pronésticos favorables de im-
portancia, junto con el marcador tumoral Ki 67 en
todos y la presencia de alteraciones cromosémicas 1y
19 en los oligodendrogliomas entre las alteraciones
moleculares. La IRM en sus variedades estandar, con
gadolinio, espectroscopiay funcional es el estudio mas
util durante las diferentes alternativas del proceso
diagnostico. Es importante el diagnostico precoz para,
de acuerdo a ello, establecer una estrategia terapéuti-
ca, que podra consistir en la reseccion total sola o
asociada a radioterapia, y/o a quimioterapia, o even-
tualmente su seguimiento con resonancia nuclear
magnética con espectroscopia.
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were: tumor itself, in 14 cases, tongue cancer in 1, and pulmo-
nary embolism after surgery in another. From the 9 surviving
patients, 6 have oligodendrogliomas, 2 astrocytomas and 1 an
oligoastrocytoma. Seven patients need antiepileptic drug and
none of them presents neurological sequels. The survival media-
na was 36 months (6 to 120 months). Two of them had two
recurrences between 22 and 60 months after diagnosis, one
oligodendroglioma and the other an oligoastrocytoma; in both
cases tumors grade II became tumors grade III.

Conclusion. The relative incidence of 15,6% in adult gliomas
of our series is similar to the international experience. Age,
younger as 40 years, seizures, as clinical presentation, exten-
sion of surgical resection, low Ki 67 index in astrocytomas, and
loss of chromosome 1p and 19q in oligodendrogliomas are
favorable prognostic factors. IRM standard, with gadoline, with
spectroscopy and functional is the main image study for
diagnosis, and inmunohistochimestry together with molecular
biology studies are important for tumor prognosis.
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COMENTARIO

Presentan los autores una serie de 25 tumores de
bajo grado acorde a la clasificacion actual de la OMS .
Los mismos fueron seleccionados dentro de una serie
de 1069 tumores intracraneanos de los cuales 416

fueron gliomas , 230 de ellos cerebrales (19%). De ellos
160 (70%) se presentaron en adultos entre 20 y mas de
60 anos, sin sehnalarse la edad maxima, La serie fue
recogida en un periodo comprendido entre Diciembre



20 J,C, SUAREZ ET AL

de 1972 y Diciembre de 2006. Cabe senalar que durante
este periodo

fueron incorporandose nuevos e importantes métodos
de diagnostico.

La Tomografia Axial computada, en 1974 en Inglate-
rra, y desde 1978 en nuestro pais. La Resonancia
Magnetica desde 1982 y 1987 respectivamente. Asi-
mismo fueron incorporadas: nuevas técnicas quirar-
gicas, microquirargicas, y de monitoreo intraoperato-
rio. El advenimiento de nuevas drogas quimioterapi-
cas y el impacto de la biologia molecular con recursos
de analisis de delecion cromosomica, proliferacion
celular etc. Por lo cual quiza hubiera resultado muy
interesante el analisis de la serie por periodos que
pudieran marcar el impacto en el diagnostico, tacticas
terapeuticas y resultados de su aplicacién. Sin embar-
go esta es una realidad en nuestro pais para quienes
llevamos algunas décadas en el ejercicio de la especia-
lidad. Nuestra series deben ser analizadas por perio-
dos, dentro del contexto marcado por la incorporaciéon
de tecnologias mas modernas. Los resultados obteni-
dos por los autores se hallan dentro de los promedios
de las series internacionales de reconocidos auto-
res!234, que practicamente han consolidado conduc-
tas con respecto al rol de la cirugia precoz , tratando de
efectuar resecciones lo mas amplias posibles, respe-
tando areas elocuentes , buscando mantener la mayor
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integridad neurologica post operatoria, obtener mate-
rial suficiente para el correcto estudio citolégico que
permita a la vez, la correcta identificaciéon del tumor,
su estudio biolégicoy molecular, laracional aplicacién
de tratamientos complementarios, radioterapeuticos y
quimioterapicos. El trabajo constituye un interesante
aporte a nuestra especialidad y pone de manifiesto
una vez mas la necesidad de efectuar trabajos coope-
rativos, homogeneizando las muestras para que desde
el punto de vista estadistico sean comparables y
permitan reunir series importantes, en lapsos mas
breves y que permitan contar con un registro Nacional
de Tumores, que traduzcan la incidencia y resultados
obtenidos en nuestro pais en esta, una de las mas
importantes patologias neuroquirurgicas

Jorge D. Oviedo
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