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Neuro-Oncology VI: Recent Advances in Diagnosis and Treatment

Curso de postgrado del “Memorial Sloan-Kettering Cancer Center”,
realizado en New York. Diciembre 12-13 de 1996.
Director del Programa Dr. Mark G. Malkin

Durante los dias 12 y 13 de diciembre de 1996
se dicté en el Memorial Sloan Kettering Cancer
Center de New York el Sexto curso de actualiza-
cion sobre Neurooncologia. Este curso se dicta
cada cuatro anos y esta a cargo de miembros del
MSKCC y del “Cornell University Medical Center”.

Dada la relevancia del tema y la jerarquia del
Centro donde se efectud el Curso creimos de
interés una resena pormenorizada del desarrollo
del mismo.

Prevalencia y relevancia de la Neurooncologia

El Prof. Jerome B. Posner, jefe del departamen-
to de Neurologia abrio el curso con el tema “Preva-
lencia y relevancia de la Neurooncologia™. En su
exposicién analizo los factores que consideraba
justificaban un curso de Neurooncologia, enca-
randolo en 8 puntos.

1. Los problemas neurologicos son frecuentes.

2. Esta frecuencia esta en aumento.

3. La mayoria de ellos constituyen una enfer-
medad grave.

4. El diagnostico es dificil.

5. El tratamiento ayuda.

6. Los problemas neurooncologicos son singu-
lares.

7. Es necesario mayor investigacion.

8. El sistema nervioso y el cancer estan relacio-
nados.

De todos los aspectos cabe mencionar algunos.
En primer lugar la frecuencia ha aumentado en los
altimos anos siendo en los EE.UU. actualmente de
53 nuevos casos por ano por 100.000 habitantes,
lo que significa casi un factor 10 en relacion con los
datos de hace no mas de 40 anos. Este aumento de
la incidencia no esta justificado s6lo por la mejoria
de los métodos de diagnostico, dado que también se
observa aumento de la incidencia en los ultimos 5
anos, por lo que se postula que dicho aumento es
un fenémeno genuino. La gravedad de la enferme-
dady la evidencia de que un tratamiento adecuado
ayuda, justifica los esfuerzos. La singularidad radi-

ca en las caracteristicas estructurales del Sistema
Nervioso que por la existencia de la barrera hema-
toencefalica no permite un adecuado pasaje de los
agentes antineoplasicos. Por otra parte la ausencia
de linfaticos dificulta la reabsorcion de detritus y
del edema. Finalmente el cancer sistémico reper-
cute de muchas formas sobre el sistema nervioso
central, sea por siembra directa o por accion inmu-
nologica.

Oncogenes. Genes supresores. Terapia génica

El capitulo siguiente estuvo dedicado a los
oncogenes, genes supresoresy ala terapia génica.
Definido el oncogén como la activacion inapropia-
da de un gen que promueve la proliferacion celu-
lar, su activacion es una de las causas del origen
del foco de metaplasia. Se considera que el onco-
gén tiene expresion dominante por lo que es
suficiente que un solo alelo se active para determi-
nar la mutacién. El otro mecanismo invocado es,
por el contrario, la inactivacion de un gen supre-
sor del crecimiento tumoral, que tiene por funcion
inhibir el crecimiento desordenado. Se menciono
el denominado P53 cuya funcién recientemente
demostrada es la regulacién de la angiogénesis,
que tanta relacion tiene con el crecimiento de los
tumores malignos en el cerebro. Se analizaron los
conocimientos sobre la transicion cromosoémica
que lleva a la transformacién neoplasica de una
célula glial mencionandose la pérdida de la carac-
teristica heterocigota de los cromosomas 17p,
10p, 9p vy 19p.

Otro tipo de proteinas que estan involucradas
en la proliferacion celular son los factores de
crecimiento entre los que cabe mencionar el factor
de crecimiento epidérmico (EGF), los factores de
transformacion alfa y beta (TGFa y TGFB) factor
plaquetario (PDGF), factor fibroblastico (FGF),
factor vascular endotelial (VEGF), factor de creci-
miento neural (NGF) y el derivado neurotrofico
(BDNF). Estos factores tienen receptores especifi-
cos a través de los que ejercen su accion. Actaan
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como oncogenes cuando ocurre una mutacion, ya
sea del factor o del receptor celular, lo que deriva
en la proliferacion anormal, la migracion celular e
invasion.

Los protocolos actuales en estudio para la
implementacion de la terapia génica en el trata-
miento de los tumores cerebrales se fundamentan
en la utilizacion de un vector retroviral para
transfectar el gene de Tymidina Kinasa del Herpes
Simple (HSV-tk) a las células tumorales para
transferirles sensibilidad a la droga antiviral Gan-
ciclovir.

Con el incremento del conocimiento sobre las
alteraciones genéticas que son especificas de las
neoplasias se estan investigando otras nuevas
aproximaciones que incluyen:

1. Aumentar la antigenicidad de la célula
tumoral para estimular la formacién de anticuer-
pos anticancer autélogos.

2. Modificar los T-Linfocitos para que segre-
guen citoquinas alrededor del tumor.

3. Inducir la expresion de genes suicidas.

4. Bloquear la expresion de un gen tumoral.

5. Activar un gen supresor.

6. Proteger al tejido normal por medio de genes
que induzcan resistencia a los agentes quimiote-
rapicos.

7. Proteger al tejido normal de la radiacién
mediante la sobreexpresion de genes antioxidan-
tes.

Existen muchas limitaciones todavia para el
uso de la terapia génica y se desconoce atn su
verdadero valor. Los esfuerzos actuales estan
dirigidos al desarrollo de vectores eficientes y
seguros y al control de la duracion y magnitud de
la expresion genética, con el fin de prevenir efectos
indeseables de proyeccion impredecible.

Clinica y aproximacion diagnéstica

Jerome B. Posner expuso sobre sintomas y
signos de los tumores cerebrales y destacé que
cada vez es mayor el niimero de pacientes en los
que se detecta un tumor cerebral y permanecen
oligo o paucisintomaticos. Este fenéomeno fue
adjudicado sin duda al perfeccionamiento y divul-
gacion de los métodos de diagnéstico modernos.

Con respecto a la biopsia de muestra reducida
(estereotactica) Posner consideré que existen al-
gunos aspectos que no estan claramente explici-
tados pero que significan una limitacién a su
aplicacion. Entre los mas significativos mencioné
los siguientes:

1. La muestra es pequena y mas de una vez da
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lugar a diagnosticos discordantes y contradicto-
rios.

2. Toma solo areas parciales que suelen no ser
las representativas.

3. Existen efectos colaterales, estando des-
cripto actualmente alrededor del 6% de complica-
ciones hemorragicas.

4. En los tumores de gran tamano se suele
observar un rapido aumento del tamano del tu-
mor, explicandose este fenomeno como un au-
mento del edema y el estimulo al crecimiento
provocado por la accién mecanica.

Por lo tanto Posner aconsejo que de las dos
opciones, cuando existe accesibilidad quirurgica,
es mas seguro y efectivo proceder al abordaje
directo con biopsia a cielo abierto, quedando
relegada la biopsia a aquellos casos de riesgoso
acceso quirurgico o cuando exista una contraindi-
cacion general.

Diagnéstico neuropatolégico.
Diagnéstico diferencial.

Mark Rosenblum hizo mencion de la necesi-
dad del diagnostico patologico correcto, mencio-
nando situaciones en las que el diagnostico dife-
rencial neuropatologico puede acarrear dificulta-
des. Merecio un comentario especial la situacion
que plantean, por lo menos para ellos, los focos de
desmielinizacion de aspecto seudotumoral, cons-
tituyendo una verdadera lesion ocupante con
efecto de masa y edema perilesional, que cuando
se carece del antecedente de esclerosis en placas,
puede llevar al error diagndstico. Incluso el aspec-
to imagenologico puede prestarse a confusion. En
la experiencia del expositor las demielinizaciones
pseudotumorales constituyen las lesiones mas
frecuentemente confundidas con gliomas, diag-
nosticados a veces como astrocitomas difusos u
oligodendrogliomas, con indicacion de irradiacion
cuyo resultado puede ser devastador para el cere-
bro en tal situacion. La caracterizacion delinitiva
delalesion se ve asegurada si se efectian también
marcaciones inmunohistoquimicas para la mieli-
na.

Menciono la necesidad de identificar adecua-
damente al astrocitoma pilocitico ya que ello im-
plica la seguridad de la curacion quirargica. En el
mismo sentido recordé que la entidad reconocida
como Xantoastrocitoma pleomorfo, entidad tam-
bién diferenciable, mantiene una interfase tumor-
cerebro que permite una reseccion total con cura-
cion quirurgica. Sin embargo debe dudarse de
esta presunta evolucion benigna cuando en el
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seno del tumor se encuentren focos hemorragicos
o de celulas anaplasicas, ya que entonces es
factible la recidiva y en ese caso con grado mayor.

Resonancia Magnética, PET y SPECT

George Krol desarrollo el tema del diagnostico
imagenologico bajo el sugestivo titulo “The MRI
Tells (Almost) All”. Actualmente la Resonancia
Magnética es el método de eleccion para el diagnos-
tico de los tumores del encéfalo, aportando infor-
macion sobre localizacion, edema y aun grado,
habiendo relegado a la Tomografia Computada a
los casos en los que no se puede usar resonancia o
cuando se desea complementar la informacion
(existencia de hemorragias o calcificaciones). Con
respecto a la espectroscopia anuncio que aun no
habia evidencias de su confiabilidad.

Ronald G. Blasberg expuso sobre el PET y la
posibilidad de estudiar aspectos metabélicos del
tumor, de interés para el diagnostico diferencial.
Otra aplicacion que consideré muy importante es
la que en caso de indicacion de biopsia puede
guiar hacia la zona de mayor actividad metabdlica
que corresponde al area de mayor grado del tu-
mor. EI SPECT con Talio?°! sigue teniendo indica-
cién para diferenciar tumor de radionecrosis cuan-
do sea necesario.

Un tema de gran importancia fue encarado por
Joy Hirsh y se refirié al papel de la Resonancia
Magnética Funcional en Neurooncologia. Con ejem-
plos contundentes mostro como se puede obtener
lalocalizacién de las areas elocuentes en el cerebro
y establecer sus relaciones de contigtiidad con los
procesos tumorales. Con la informacion aportada
por la Resonancia Magnética Funcional se espera
poder mejorar el planeamiento quirargico y la
evaluacion de riesgos de cada caso en particular.

Tratamiento quirirgico

El tratamiento quirtirgico de las lesiones cere-
brales fue encarado en niftos y en adultos, por
ausencia de Michael W. Mc Dermott por Mark M.
Souveidane. Quedod bien claro y explicito que la
conducta propiciada es la cirugia lo mas completa
posible siendo ésta la base de la conducta seguida
por todo el grupo de trabajo. Dentro de esa tesitura
el expositor mostro la aplicacion de los métodos
modernos de reseccion asistida por imagen inte-
ractiva y neuronavegacion a cielo abierto o endos-
copica. Lanecesidad de la reseccion lo mas extensa
posible fue fundamentada en las palabras iniciales
del Prof. Posner con las que explicaba el comporta-
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miento singular del encéfalo que por la ausencia de
linfaticos tarda mucho en eliminar detritus y ma-
terial necrético con la consiguiente accion histo-
toxica que genera el edema. Menciono también que
la calidad de la reseccién debe ser asegurada con
controles postoperatorios imagenologicos, prefe-
rentemente Resonancia Magnética precoz.

En el campo neurooncologico la cirugia espi-
nal queda practicamente relegada a algunos tu-
mores primitivos 0seos y a las metastasis espina-
les. En este sentido Mark N Bilsky diferencio los
abordajes de acuerdo a la predominancia de la
lesion, pero quedé en claro que en cualquier caso
la cirugia tiene so6lo un sentido preventivo de la
lesion neurolégica, ya que generalmente si éstaya
esta instalada es irreversible y el acto quirargico
terapéuticamente inutil.

El capitulo de las metastasis en particular fue
desarrollado en conferencias ulteriores que vere-
mos mas adelante.

Radioterapia

No queda ninguna duda actualmente de que la
Radioterapia es el complemento ineludible para el
tratamiento de los tumores malignos del encéfalo,
en alguna de sus modalidades. Steven A. Leibi
desaconsejo rotundamente la irradiacion del cere-
bro entero “whole brain irradiation”, salvo en el
caso de lesiones multiples, por las secuelas tar-
dias que se han observado en los casos con
sobrevida mayor a dos anos (encefalopatia cronica
radiante). Para este fin se utilizan actualmente los
sistemas que tratan de obtener maxima irradia-
cién del tumor con minima irradiacion del tejido
normal adyacente. El Dr. Leibi dedic6 su exposi-
cion a explicar el sistema denominado Conformal
Radiotherapy, que por medio de colimadores de
hojas multiples adecua el campo de irradiacion de
las distintas entradas a la forma del tumor obte-
nida por imagenes. Esta técnica se esta utilizando
en tratamientos con dosis fraccionadas y actual-
mente se intenta aplicar al tratamiento con dosis
unica el concepto de la Radiocirugia. Sin embargo,
aclaro que la Radiocirugia en el sentido de lo que
se conoce actualmente (Gamma-knife o mediante
aceleradores), queda restringida a lesiones de
reducido tamano y preferentemente de limites
netos y que no tengan accesibilidad quirtrgica.

Quimioterapia

El Director del curso, Mark G. Malkin, dedicé
su tiempo a la exposicion de los protocolos de
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Quimioterapia que actualmente tienen vigencia.
Comento que el numero de drogas y protocolos
disponibles es mucho mas extenso que los que se
disponian en ocasién del curso anterior, en 1992
(Neuro-oncoly V). Dado que el astrocitoma malig-
no tiene tendencia a recidivar dentro de un mar-
gen de dos centimetros del tumor inicial y desde
alli extenderse, se hace necesario actuar por via
sistémica coadyuvando con la radioterapia para
bloquear esta invasién del tumor. Por el momento
el protocolo convencional de PVC es utilizado en la
mayoria de los gliomas malignos tratados con
cirugia y radioterapia. Tienen en desarrollo proto-
colos a nivel experimental dirigidos sobre todo con
un fin especifico.

Son diversos los aspectos que se pueden enca-
rar mediante la Quimioterapia.

En primer lugar, bloquear la angiogénesis del
tumor. La Thalidomida esta siendo utilizada con
ese fin mediante la ingesta oral de tabletas con
tomas diarias. Se puede actuar modificando la
BHE (en realidad barrera sangre-tumor), para
permitir el ingreso de los quimioactivos dentro del
tumor. El Manitol en infusién unica pretrata-
miento quimioterapico es el método mas explora-
do. Actualmente esta en estudio un nuevo com-
puesto, el RMP-7 (Receptor Mediated Permiabili-
zer), que se administra en forma conjunta con el
Carboplatino. Otra técnica en ensayo es la aplica-
cion por via quirargica en el lecho del tumor en
pastillas (pellets) de polimeros biodegradables
impregnados con Carmustina, con el objeto de
permitir una eliminacioén constante y biologica-
mente activa del quimioterapico con alta concen-
tracion a nivel del tumor. Esta técnica, por analo-
gia se ha dado en llamar del caballo de Troya.

Mencioné también la existencia de derivados
con afinidad mayor hacia las células de estirpe
astrocitaria pero que no estaban siendo ensaya-
dos en el SKCC.

Tienen en prueba en fase 1 el acido Fenilbuti-
rico (PBA), pero exclusivamente para gliomas re-
cidivados. El PBA es oxidado en la mitocondria y
transformado en acido Fenilacético (PAA). En la
mujer embarazada, niveles altos de PAA estan
asociados con detencion del desarrollo fetal y
ambos, PBA y PAA, demostraron in vitro accion
citostatica. Hasta el presente lo han ensayado en
36 pacientes, 8 de los cuales han estabilizado su
enfermedad con mejoria del cuadro clinico.

Otro producto que también estan utilizando
en gliomas recidivados es el denominado SU101,
que es un inhibidor del factor plaquetario (PDGF).
Este producto y su metabolito, el SU20, han
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demostrado franca actividad antitumoral en estu-
dios preclinicos. En el SKCC hasta el momento
han tratado 29 pacientes de los cuales 11 han
estabilizado su enfermedad.

Jonathan Finlay hablo sobre la utilizacion, en
ninos, de altas dosis de quimioterapicos con res-
cate de médula 6sea. Esta técnica tiene aplicacion
sobre todo en el nifio pequeno, en quien la radio-
terapia esta contraindicada. Definio el siguiente
esquema que utilizan actualmente en nifos: en
pacientes menores de 3 anos, cirugia radical y
luego quimioterapia con rescate de médula 6sea;
en mayores de 3 anos cirugia radical y luego
quimioterapia. Si un control postoperatorio no
muestra tumor residual no aplican radioterapia si
por el contrario existe tumor residual, entonces
completan con radioterapia.

Linfomas del SNC

La Dra. Lisa M. Deangelis encaro6 el tema de los
linfomas primarios del SNC. Resaltdé el hecho
caracteristico de la remision con glucocorticoides.
Esta remision no solo es clinica sino también
imagenologica, corroborada incluso con biopsia
de la zona sospechosa, que puede resultar nega-
tiva si el paciente se encuentra bajo tratamiento
con corticoides. La remisién, siempre transitoria,
suele serla causa de desorientacion en el diagnés-
tico, lo que genera una postergacion del trata-
miento definitivo.

Los linfomas son generalmente de ubicacion
profunda paraventricular. En tales casos des-
aconsejan la cirugia y los tratan con radioterapia
y quimioterapia adyuvante, previa verificacion
biopsica, que en estos casos consideran que tiene
indicacion precisa. Pese a una respuesta inicial
muy favorable, la recidiva lamentablemente es la
regla.

Una situacion especial la generan los pacientes
con SIDA y linfomas, en quienes la aplicacion de
quimioterapia debe ser cuidadosamente evaluada
dadas las alteraciones existentes del estado general.

En caso de diseminacion por LCR puede estar
indicado el Metrotrexate por via intratecal.

Metastasis cerebrales

Las metastasis cerebrales fueron tratadas por
el Prof. Jerome B. Posner. El diagnostico general-
mente no plantea problemas cuando se conoce la
enfermedad de base. Cuando se desconoce, y las
imagenes no son claras, puede ser necesaria la
biopsia.
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El tratamiento dependera de si el tumor primi-
tivo esta o no controlado y en este ultimo caso, si se
puede controlar. En lesiones accesibles, unicas o
hasta 3 lesiones, indican siempre la cirugia segui-
da de radioterapia en el lecho quirurgico con un
margen de seguridad. No indica la irradiacion del
cerebro entero salvo en los casos de mas de 3
metastasis. Considera que la Radiocirugia solo
esta indicada en lesiones pequenas, profundas, no
accesibles a la cirugia, y refiriéndose a la aplicacion
de la Radiocirugia en las metastasis agrego6: al-
though a promising technique Radiosurgery has not
been established as equal or superior to ablative
surgery, with respect to afficacy and side effects.

La braquiterapia fue utilizada ocasionalmen-
te. Mencion6 una técnica en desarrollo que es la
irradiaciéon con microemisores de fotones, que
consiste en un generador artificial de radiacién
gamma que se introduce en el seno del tumor
produciendo la irradiacién desde dentro hacia
afuera y minimizando la exposicion al cerebro
normal.

Con respecto a la quimioterapia, hizo una
consideracion conceptual de tipo generaly es que
dado que la radioterapia altera la estructura vas-
cular y por lo tanto, al menos hipotéticamente,
estaria dificultada la penetraciéon de las drogas,
éstas deberian ser administradas antes de la
radioterapia.

Terminoé su exposicion con una sentencia que
merece traslacion literal: The more aggresive appro-
ach to brain metastases not only increases the
survival enhances the quality of that individual life.

Metéastasis epidurales y leptomeningeas

Eltema de las metastasis epidurales fue desa-
rrollado por Russel K. Portenoy, destacando el
significado clinico del dolor como primer sintoma
y que con frecuencia es hipovalorado por el médi-
co. En el periodo inicial, antes de la gran invasion,
el tratamiento ideal es la radioterapia local. La
descompresion quirurgica puede estar indicada
ante sintomas neurologicos compresivos incipien-
tes raramente en la paraplejia aguda, en donde
ademas suele ser inefectiva. Como medicacion
adyuvante, los corticosteroides a grandes dosis.

Las metastasis leptomeningeas, si bien raras,
pueden presentarse a cualquier nivel. EI Dr. Mal-
kin destacé la utilidad de la cisternografia con
TcDTPA para detectar bloqueo de circulacion del
LCR. Esta cisternografia tiene ademas valor pro-
nostico, dado que los pacientes sin bloqueo tienen
mejor evolucion. Menciono la experiencia que se
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esta llevando a cabo mediante la inyeccion directa
y reiterada en ventriculos, via reservorio de Oma-
ya, de quimioterapic- s (Metrotrexate, Cytarabina
deliberacion lenta [DTC-101]) o células producto-
ras de un vector retroviral, que circulando por el
LCR llegan a células tumorales, las transfectany
le transfieren un gen de interés terapéutico. Sin
embargo, la realidad actual es que poco se puede
hacer hoy dia con las metastasis leptomeningeas.

Efectos secundarios del tratamiento

Complicaciones de la quimioterapia. La
quimioterapia puede generar complicaciones neu-
rolégicas severas. Aveces es dificil discernir cuan-
to corresponde a la patologia original y cuanto es
efecto neurotoxico. El Prof. Posner analizo los
distintos aspectos y describi6 las distintas entida-
des que se pueden presentar:

1. Encefalitis aguda con un cuadro delirante.
Se puede presenta con la mayoria de los quimio-
terapicos. Un hecho a destacar es que esta ence-
falitis también puede ser el resultado de trata-
mientos prolongados con corticoides. El diagnés-
tico de situacion puede ser muy dificil, dado que
el cuadro suele ser adjudicado a persistencia del
edema cerebral por lo que, por el contrario, lleva-
ria a intensificar el tratamiento con corticoides.

2. Encefalitis cronica con demencia. General-
mente es el resultado de tratamientos con altas
dosis o tratamientos reiterados y prolongados.

3. Amaurosis. Disfuncion cerebelosa. Crisis
convulsivas. Neuropatias periféricas. Pueden pre-
sentarse con diversos quimioterapicos y depen-
den de la sensibilidad individual.

4. Meningitis aséptica y mielopatia pueden
asociarse al tratamiento con drogas administra-
das por via intratecal.

Complicaciones de la Radioterapia. Fueron
desarrolladas por Lisa M. Deangelis, quien enca-
r6, no soélo las producidas por tratamiento directo
de lesiones del sistema nervioso, sino también la
repercusion sobre éste de tratamientos oncologi-
cos por patologia extraneurologica.

Como consecuencia de la irradiacion del encé-
falo pueden aparecer:

1. Efectos precoces. Son los que aparecen enlos
primeros tramos de la irradiacion. Son mas fre-
cuentes cuando se irradia el cerebro entero. Se
manifiesta como un cuadro de hipertension endo-
craneana y se deben al aumento del edema por
disrupcion de la barrera hematoencefalica. A veces
son tan grandes que pueden llevar a la suspension
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del curso de la radioterapia. lo que no es aconseja-
ble. El tratamiento se basa en la administracién de
corticoides, si es necesario a altas dosis.

2. Efectos tardios primarios. Aparecen deniro
de las primeras semanas de tratamiento y pueden
presentarse cono un cuadro de deterioro neurolo-
gico, como un sindrome de somnolencia o como
un cuadro de lesion focal.

Corresponde probablemente a areas de demie-
linizacion visibles en la Resonancia Magnética, que
al PET se presentan como focos de hipometabolis-
mo. Es importante el diagnostico diferencial con
recidiva. El tratamiento se basa en la administra-
cion de corticoides. Un cuadro grave lo constituyen
las lesiones profundas y suelen ser irreversibles.

3. Efectos tardios alejados. La radionecrosis es
el mas frecuente. Se presenta dentro de los dos
anos de finalizada la irradiacion, por lo tanto es
una manifestacion de pacientes con mayor sobre-
vida. El cuadro clinico y las caracteristicas image-
nologicas imitan al tumor original y el diagnéstico
diferencial se hace muy dificultosc. Se mencioné
el uso de SPECT con Talio?°!, que tiene afinidad
especifica por el astrocito, del PET analizando el
metabolismo (la radionecrosis es hipometabdlica
a diferencia del tumor) y la Espectroscopia, que
diferencia la composicién quimica de ambas lesio-
nes. El tratamiento se efectiia con corticoides. En
casos muy excepcionales con gran efecto de masa
puede estar indicada la cirugia.

Otro efecto tardio es la disfuncién global del
SNC expresada por alteraciones cognitivas, que
corresponden a una encefalopatia crénica, en
esencia una aceleracion del envejecimiento, ac-
cion comun de la irradiacion de material biolégico.
Esta encefalopatia cronica se expresa en la reso-
nancia como atrofia corticosubcortical, con de-
mielinizacion paraventricular. En estos casos se
hace necesario el diagnostico diferencial con el
Hakim, no siempre posible. Ante la duda esta
indicadala colocacion de una derivacion ventricu-
lar. En el SKCC observaron una mejoria acentua-
da en muchos de los pacientes derivados. pero
ninguno retrogrado totalmente el cuadro clinico
como suele observarse en el Hakim genuino.

Las neoplasias radioinducidas son raras, se
presentan generalmente en areas que han recibi-
do una dosis menor. Aparecen dentro de los 10-20
anos del tratamiento y pueden ser confundidas
con recidiva lardia del mismo tumor. Se tratan
con cirugia o incluso nueva radioterapia, medida
francamente discutible.

Otro capitulo importante lo constituyen las

REV. ARGENT. NEUROC.

vasculopatias, que pueden expresarse por cual-
quiera de los cuadros vasculares tipicos, habien-
do observado en ocasiones la génesis de un
Moya-Moya secundario a la oclusion vascular.

Sobre la médula espinal no se han observado
complicaciones precoces. Los efectos tardios ini-
ciales, por el contrario. pueden ser muy importan-
tes. expresandose por una mielopatia severa cuya
manifestacion clinica inicial puede ser el Signo de
Lhermitte. Aparece dentro de los 3-4 meses des-
pués de la irradiaciéon y puede ser reversible. Los
efectos lardios alejados son muy graves y consti-
tuyen una mielopatia atréfica irreversible. No
tienen tratamiento, siendo la prevencioén el tiinico
tratamiento posible.

Complicaciones neurolégicas
del cancer sistémico

Los sindromes paraneoplasicos tiene presen-
tacion proteiforme y requieren de un diagnostico
diferencial preciso para poder actuar etiologica-
mente. Asi, ladegeneracion cerebelosa paraneopla-
sica debe diferenciarse de las producidas por
neurotoxicidad de drogas, en particular los pa-
cientes tratados con hidantoinas, por lo que se
aconsejo no medicar con hidantoinas a los pacien-
tes con metastasis cerebrales. Si son diagnostica-
dos precozmente, los sindromes paraneoplasicos
pueden beneficiarse de la plasmaféresis.

Los temas siguientes estuvieron dedicados al
dolor, su fisiopatologia y tratamiento, de impor-
tancia para la oncologia sistémica. Se desarrolla-
ron aspectos de la farmacologia molecular y gené-
tica molecular del dolor, de la evaluacion del dolor
por su componente esencial subjetivo, de la tera-
pia medicamentosa moderna y del aporte de la
aneslesiologia al tratamiento del dolor canceroso.

Finalizo el curso con consideraciones filosofi-
cas sobre el enfermo con cancer intratable, bajo el
titulo When All’s Said and Done (Cuando todo esta
dicho y hecho), trayendo a colacién la tendencia
actual a introducir en los Estados Unidos una ley
de suicidio asistido.

En sintesis, una valiosa y fascinante experien-
cia que nos abre nuevos panoramas, nos reafirma
conceptlos que tenemos, nos ratlifica conductas
que seguimos aqui en Argentlina y nos ensena el
camino de lo por hacer.

Leon Turjanslki




