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RESUMEN

Introduccién. El tratamiento de los gliomas cerebrales es fundamentalmente quirdargico.
Considerando que el cerebro modifica su anatomia y disposicion intracraneana durante la
cirugia, la posibilidad de obtener imagenes intraoperatorias de RMN (RMNi) permite que las
lesiones puedan ser localizadas con absoluta certeza y ser mejor resecadas que con las
técnicas convencionales.

Objetivo. Evaluar el porcentaje de reseccion de gliomas cerebrales en pacientes operados
con RMNi.

Material y Métodos. Fueron evaluadas las RMN cerebrales pre y posquirtrgicas de 40
pacientes con diagndéstico de glioma maligno operados bajo imagenes de RMNIi.

En las RMN pre y postquirargicas se tomaron tres medidas: la primera (A), en el mayor
diametro del tumor de la zona resaltada por el contraste, en una Unica seccién axial
(gadolinium-enhanced T1-weighted); la segunda (B), en el mayor diametro perpendicular en
la misma imagen; y & tercera (C), el grosor, multiplicando los cortes en que el tumor es
visible por su espesor. El volumen tumoral pre (D) y postquirirgico (E) (en cm®) se
determiné por el semiproducto de las tres medidas: (A x B x C) / 2 y el porcentaje de
reseccion de masa tumoral se determiné haciendo: (D - E) / D * 100.

Resultados. Se evaluaron 27 hombres y 13 mujeres, promediando los 37 afios. 39/40
supratentoriales, la mitad asentados en el area frontal; estos tumores ademas de mas
frecuentes fueron de mayor tamafio que los localizados en otras partes del cerebro. El
volumen D promedio fue de 44.26 cm® (rango: 2.6-158.76 cm®) y el volumen E promedio
fue de 0.28 cm®, (rango: 0-4.75 cm?®). El porcentaje de reseccion bajo RMNi oscilé entre el
87.9% y 100% del tamafio original; el 77.5% de los tumores pudieron ser resecados en su
totalidad con este método quirargico.

Conclusioén. El uso de imagenes de RMNi, con el paciente anestesiado dentro del
quiréfano, permite determinar si la extirpacion del tumor ha sido completa o si se debe
ampliar el area de reseccion. Con esta metodologia, las resecciones de gliomas son

completas o casi completas.
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INTRODUCCION

Ha sido siempre motivo de preocupacién para el neurocirujano saber en qué
lugar del encéfalo precisamente se encuentra durante una neurocirugia, donde esta
la patologia, donde comienza y termina una lesion, donde estan exactamente las
areas funcionalmente elocuentes, hasta donde se extiende el tumor, cuanto se ha
resecado o cuanto han dejado de lesion por no haberla visto.

Insistentemente se ha avanzado mucho en el conocimiento de la
neuroanatomia y de la micro-neuroanatomia, pero eso lo no ha sido suficiente

para resolver estos problemas y dudas que se plantean durante una intervencion;




principalmente por la distorsion y los desplazamientos provocados por lesiones

primarias y/o secundarias o por el transcurso propio de la intervencién, que hacen

gue las estructuras anatomicas sobre las que se trabajan (la mayoria de las veces)
no estén e xactamente en el sitio natural o no tengan una morfologia normal.

El microscopio quirdrgico permitié que las neurocirugias fuesen mas seguras,
mas precisas y mas efectivas porque mejoro la visualizacion de la microanatomia
cerebral. Si bien por todos los beneficios que ha aportado a la especialidad el
microscopio quirdrgico ha sido el hito para hablar de la Neurocirugia moderna, no es
la solucion o la herramienta para decidir hasta cuando extirpar tejido tumoral y
cuando se alcanza el limite del cerebro sano que se debe preservar.

La longitud en la sobrevida de los pacientes oncoldgicos se correlaciona con
la capacidad de extirpar completamente al tumor. Los gliomas cerebrales, sin
embargo, son dificiles de distinguir intraoperatoriamente del tejido cerebral normal,
motivo por el cual frecuentemente se realizan resecciones incompletas. Las
extirpaciones quirdrgicas convencionales de estos tumores, aun empleando
estereotaxia y técnicas de neuronavegacion (basados éstos en la adquisicién de
datos a partir de imagenes preoperatorias), en la mayoria de los casos son
incompletas. Con cirugias parciales, solo paliativas, no puede esperarse otra cosa
mas que el glioma continde creciendo, que el de alto grado sobreviva seis meses a
un afo, o que los de bajo grado se malignicen y el dafio neuroldgico que se
pretendia evitar se instale a mas breve plazo.

La incorporacion de resonancia magnética nuclear intraoperatoria (RMNi)
completd la posibilidad del neurocirujano de ver mas alla aun de lo que puede
percibir a través del microscopio. Esto resulta de gran importancia quirdrgica
principalmente en la cirugia de los gliomas cerebrales, cuando se quiere alcanzar

los limites de una lesion y lograr su completa reseccion. La RMNi da la posibilidad




de monitorear la localizacion del tumor, seguir su extension aun hasta las areas mas
profundas y estar seguros de haber alcanzado sus limites. Permite al neurocirujano
salir del quir6fano sabiendo que ha resecado todo el tumor que se podia resecar o
gue alcanzo la meta quirdrgica que se habia propuesto, que preservo el tejido sano
y que no tendra grandes sorpresas al hacer la primer resonancia post operatoria de
control.

Es muy facil comprender la utilidad de la RMNi en la cirugia de los Gliomas
Cerebrales y sin embargo resulta dificil entender como ha tardado tanto tiempo en
ponerse en marcha en el mundo. Obviamente esto se debe a diferentes causas pero
las principales giran en torno a que son muy dificiles de solventar (quiréfanos dentro
de una jaula de Faraday, un resonador de uso exclusivo para este tipo de cirugias,
instrumental y material no metélicos, entrenamiento del personal, etc.). S6lo un
esfuerzo considerable en investigacion, inversion, y desarrollo permite hoy en dia
poder utilizar esta herramienta en el tratamiento de diferentes pacientes con
patologia cerebral.

Es decir que, cuando el cirujano indica una intervencion quirdrgica en un
glioma cerebral, esta utilizando la principal y quizds Unica oportunidad que tiene el
paciente de curarse o de lograr la mayor calidad y cantidad de sobrevida posible. Si
esta reseccion del tumor es completa, en la mayoria de los gliomas de bajo grado el
paciente puede estar curado. Si por el contrario, en estos mismos tumores quedan

remanentes que el cirujano no advirtid, estos restos de tumor indefectiblemente

volveran a crecer, en mas de la mitad de los casos sufrirAn cambios anaplasicos y el

paciente habré perdido su principal chance de curacion, que era precisamente esa
primera cirugia.
Es por esto que la posibilidad de revisar y poder evaluar mediante RMNi el

lecho quirargico, tener plena certeza de la magnitud de la reseccion y poder corregir




los errores naturales de apreciacion, pueden ser determinantes, no so6lo en la

calidad, sino también en las posibilidades de sobrevida y curacion definitiva del

paciente.
El objetivo de esta tesis fue estimar cuantitativamente la magnitud de la

reseccion quirdrgica de gliomas cerebrales llevadas a cabo con controles de RMN..




MARCO TEORICO

|.- GLIOMAS CEREBRALES

Los tumores cerebrales pueden ser primarios o secundarios (metastasicos).
Los tumores primarios se denominan Gliomas, mientras que los metastasicos
pueden proceder de muchos tipos de cancer sistémico, mas frecuentemente de
pulmén, mama, células renales o melanomas.

Los gliomas son tumores cerebrales primarios en los que participan las
células gliales, que cumplen funciones de sostén y nutricion y brindan otro tipo de
soporte a las neuronas. Los gliomas malignos (que se caracterizan por un
crecimiento progresivo y descontrolado) son los tumores cerebrales primariosP i VI
comunes; aproximadamente entre 13.000 y 18.000 nuevos casos de tumores
cerebrales primarios malignos se diagnostican por afio en los Estados Unidos?.

Afectan mas a los hombres que a las mujeres y son causa frecuente de
muerte por cancer en personas que se encuentran entre los 15 y los 44 afios de
edad. Cerca del 50% ocupan mas de un I6bulo y entre el 3 y 6% son
multicéntricos®.

Clinicamente, los sintomas cerebrales difusos y las convulsiones (presentes
en el 30-40% de los casos) dan paso en pocas semanas a un sindrome mas
definido, focal, frontal, parietal, temporal o calloso. En un grupo minoritario de
pacientes (4%) el comienzo de los sintomas puede ser agudo. Esto es atribuido a
hemorragia o0 a la rapida expansion de un quiste en el tumor. El liquido céfalo-

raquideo es ocasionalmente sanguinolento en estas circunstancias. En la mayoria




de los pacientes los sintomas estan presentes durante tres a seis meses antes de
gue el diagnéstico se establezca. El desarrollo rapido de sintomas cerebrales
focales se relaciona normalmente con el edema cerebral, hemorragia y necrosis
mas que con la infiltracién del tumor. Es considerable el tamafio que puede alcanzar
el tumor antes de que trastorne la funcion cerebraf'.

Hasta hace poco tiempo se desconocian las causas de los gliomas, aunque
con el avance de la biologia molecular se han podido comprobar varias mutaciones
genéticasadquiridas QRKHIHGDADV  HWIVE X\BFRHVWHREVHYDURQIXHDIHRARAQD
ARID OMUH XOFy QTHEHAP IHORGHD! 1 , Y pueden hacer que las células se
dividan de manera descontrolada®. Particularmente, la alteracion méas frecuente en
este tipo de tumores es la pérdida de heterocigosidad en el cromosoma 10, en el
cual varios genes han sido identificados como supresores tumorales. Las
secuencias genéticas TP53/MDM2/P14arf y CDK4/RB1/P16ink4, involucradas en
el control ciclico, estan desreguladas en la mayoria de los gliomas estudiados
molecularmente. Ademas, se ha comprobado que el incremento de factores
angiogénicos también esta involucrado en el desarrollo de glioblastomas. Uno de los
objetivos de la biologia molecular en tumores gliales es tratar de encontrar las
alteraciones genéticas que permitan tanto estudiar la oncogénesis y heterogeneidad

de estos tumores como un mejor aprovechamiento de la tradicional clasificacion de

los gliomas, predecir su evolucién y tratamiento®.

Clasificacion

Los gliomas pueden clasificarse por tipo de célula, ubicacion y grado.




Se los denomina segun el tipo de célula a la que mas se asemejan. El
aspecto fenotipico de las células tumorales segun su posible origen astrocitico
(astrocitoma), oligondendroglial (oligodendroglioma), mixto (oligoastrocitoma).En
general se considera que los tumores de origen oligodendroglial y mixtos tienen un
mejor pronodstico que aquellos de origen astrocitico. Actualmente se busca utilizar
marcadores de agresividad mas objetivos para tratar de complementarla informacion
dada por esta clasificacion’.

Segun la localizacion, los gliomas pueden ser supratentoriales o
infratentoriales, segun se originen por encima o debajo del tentorio.

4 X] i VOEOMIFDAY @ i VIIP SRUDQM para los gliomas sea por grado, para lo
que es necesario hacer una biopsia del tumor.El grado de malignidad vade la IV y
depende de caracteristicas funcionales como la proliferacién celular, la presencia de
mitosis o0 signos de apoptosis, la presencia de neo proliferacion vascular y areas de
necrosis®. Estos criterios de malignidad se asocian directamente con el pronéstico y
la supervivencia largo plazo.

Los gliomas de bajo grado(l y Il) tienden a crecer lentamente y estan
asociados a un mejor pronostico. Los gliomas de alto grado(lll-1V) tienden a
diseminarse y se los asocia con un peor prondstico. Aunque debe reconocerse que
existe una gran heterogeneidad entre los grupos de grado Il y lll; algunos tumores

de grado Il se comportan agresivamente y a su vez tumores de grado Il pueden

tener una larga supervivencia®.

Las lesiones de grado IV tienen unamedia de supervivencia a 1 afio; las de
grado Ill a3 afios y de grado Il entre 5 y 10 afios. Las lesiones gliales de grado |
(astrocitomas pilociticos) son considerados benignos siempre y cuando una cirugia

de reseccién total sea posible®1°.




Casi la mitad de los gliomas son gliomas grado IV, también denominados
glioblastomas. Globalmente la incidencia de glioblastomas esde 2.8 a 4.7 casos
nuevos por 100.000 habitantespor afio, y estas cifras tienden a aumentar demanera
regular y constante con respecto a laedad. Existe un pico de incidencia entre 45y 70
afios de edad. La presentacion clinica esinespecifica, la mayoria de los pacientes
presentancrisis convulsivas, déficit neurolégico o cuadros dehipertension

intracraneana®.

Métodos diagnosticos de gliomas cerebrales

La resonancia magnética nuclear (RMN) ofrece varias ventajas para evaluar

al Sistema Nervioso Central (SNC) y para los tratamientos guiados por

imagenestt*?,

La capacidad de obtener imagenes multiplanares, la excelente
resolucion de contraste para definir las estructuras anatémicas normales y
patoldgicas, y la de adquirir imagenes de volimenes del encéfalo en 3D, hacen de

la RMN un instrumento de precision cuando es aplicado a la Neurocirugia. La

posibilidad de efectuar secuencias rapidas y ultrarrapidas posibilita evaluar, casi en

tiempo real, los movimientos fisiolégicos del endocraneo, el movimiento de los

instrumentos quirdrgicos y los cambios morfolégicos del encéfalo inducidos por el
tratamiento314,

Otras modalidades de imagen y diferente tecnologia se han utilizado para la
monitorizacion intraoperatoria y para la cirugia guiada por imagenes, pero se han
encontrado limitadas cuando son llevadas a la préactica.

La fluoroscopiaproporciona buenas imagenes en tiempo real, pero carece de

capacidad tridimensional y expone al paciente y al personal, a la radiacion ionizante.

La tomografia axial computarizada (TAC) intra operatoria también emplea

radiacién ionizante.




La ecografia proporciona una excelente imagen en tiempo real de la patologia
de partes blandas, siendo Util especialmente en lesiones quisticas. Este método no
puede definir con certeza los limites tumorales y no revela en forma segura las
lesiones menores de 5 milimetros de tamafio. Tiene ademas el inconveniente de ser
un método dependiente del explorador y de proporcionar imagenes con las cuales la
mayoria de los neurocirujanos no estan familiarizados*°.

Las técnicas de Neuronavegacion para la localizacion y delimitacion de
lesiones intracraneanas y de estructuras encefélicas normales se basan en la
adquisicion de datos a partir de imagenes preoperatorias. Casi todos los
neurocirujanos aceptan que el cerebro modifica su anatomia y su disposicion

espacial intracraneana durante la cirugia, ya sea cuando se realiza la craneotomia

se evacua liquido cefaloraquideo (LCR), cuando se administran diuréticos 6 cuando

el tumor o tejido cerebral son removidos’. La ocurrencia de estas deformaciones

volumétricas del encéfalo quirdrgicamente inducidas (en inglés, “brainshift”), ha sido
también reconocida en importantes trabajos cientificos que han demostrado
desplazamientos superiores a 24 mm para la corteza cerebral y superiores a 3 mm
para los margenes tumorales profundos durante una neurocirugia en mas de la

mitad (66%) de las cirugias evaluadas®®.

Es por esto que los sistemas
convencionales de neuronavegacion se tornan inseguros y hasta peligrosos a
medida que la intervencién quirdrgica progresa y como consecuencia de estos

cambios en las localizaciones de estructuras anatomicas que se mencionaron.

Tratamiento de los gliomas malignos

En los gliomas de bajo grado el tratamiento recomendado es cirugia y
radioterapia. en s giomas de ato grado €l tratamiento que ha demostrado mayor supervivencia

es la combinacién de cirugia (siempre que sea factible), radioterapia a una dosis




mayor que en los gliomas de bajo grado y quimioterapia (temozolamida, taxanos,
irinotecan). Recientemente se ha aprobado en Europa el uso de polimeros de BCNU
(camurstine) que se depositan en la cavidad quirdrgica durante la cirugia y van
liberando lentamente el firmaco para tratar la enfermedad residual alrededor del
lecho quirdrgico.

En tOd 0S |OS CaSOS, Ia cirugia es considerada, por la mayoria de autores, como el primer paso para el diagnéstico y tratamiento de los

gliomas malignos; cada vez son mas los trabajes que sustentan el impacto pronéstico de la cirugia, ya que retrasa el tiempo hasta la malignizacion y aumenta la

supervivencia®.

el impacto de la citoreduccidén quirtrgica es claro tal como lo demostré un
estudio de la Universidad de California en San Francisco en el cual se analizo el
impacto del volumen de tumor residual en el pronostico de sobrevida al utilizar
temozolamida asociada en pacientes con glioblastomas multiformes (GBM)
recidivantes. En este estudio, aquellos pacientes con un volumen residual menor a
10 cm? tuvieron una sobrevida libre de progresién tumoral a los 6 meses de 32%,

comparada contra un 8% en aquellos con 10 a 15 cm® y Gnicamente un 3% en

aquellos con>15cm3®,

También se ha cuestionado el papel de la biopsia seguida de tratamiento
coadyuvante versus la cirugia radical. Aqui esimportante recalcar que los
estudiosneurofisiolégicos y de imagen cobran granimportancia ya que permiten a
través demodalidades tales como la cirugia guiada porimagenes intraoperatorias de
RMN, una reseccion segura y que ademas minimiza los déficitsfuncionales
postoperatorios. Conocedores deestos riesgos, las tasas de sobrevida
sonsignificativamente mejores en pacientes conastrocitomas grado Il o
glioblastomas multiformes cuando se sometena reseccion completa en comparaciéon

a aquellosque Gnicamente son biopsiados?%2,




Por otra parte, la cirugia, ademas de obtener especimenes tisulares para
diagndstico histopatoldgico,hoy en dia permite establecer un banco de tejidos para
el laboratorio de biologia molecular.

El Dr. M.G. Yasargil, decia en 1993, “Personalmente yo estoy convencido
gue en un futuro cercano, en las modernas salas de operaciones computarizadas, la
morfologia y la anatomia dinamica y funcional en tres dimensiones podran ser
examinadas y chequeadas segun las necesidades de una situacion dada, de
acuerdo a los deseos del cirujano™.

Afos después, refiri6 Peter McL Black(1998): “Hay un creciente

reconocimiento que la Neurocirugia con imagenes intraoperatorias es un importante

avance especialmente para la cirugia de los tumores cerebrales™*.

La explicacién de porqué la reseccion total de los gliomas cerebrales es
fundamental, y por la cual es una busqueda incesante el desarrollo y la aplicacién
de las tecnologias en esta compleja practica médica es lasiguiente:

1. La biopsia estereotactica en los gliomas malignos permite solamente conocer el

diagndstico histolégico de la lesion y puede aumentar la morbilidad, no modificando

la evolucién natural respecto a sobrevida de los pacientes?>.

2. La extirpacion sub-total de los gliomas malignos ofrece poco méas all4 de un
diagnéstico?.

Sobre 101 pacientes portadores de gliomas malignos operados se evaluod la
longitud de sobrevida en relacion al grado de reseccion tumoral. El tiempo de
sobrevida de pacientes, en quienes se logré extirpacion total, fue significativamente
superior al de los pacientes sometidos a reseccion subtotal y al de aquellos en
guienes solo se efectué una remocion parcial.Como dato muy importante surge en

este trabajo que no hubo diferencias significativasde sobrevida entre los pacientes




en quienes se efectud una reseccion subtotal y en quienes se realizé una reseccion

parcial (biopsia)®.

La cirugia citoreductiva considerada grosera o total en los gliomas malignos
(cuando en los controles post-operatorios por imagenes no se observan restos
tumorales), beneficia claramente en la expectativa de vida y en la calidad de vida a
los pacientes. Por lo tanto, el pronéstico favorable en pacientes con gliomas
malignos, depende sobre todo de la reseccion total de estos tumores; esto debe ser
tenido en cuenta cuando se evallan preoperatoriamente las estrategias

quirdrgicas®*?%’,

Resultados del grupo de trabajo de Peter Black y cols?®3°

y de William
Bradley y cols®! indican que cuando el cirujano piensa que ha realizado una
reseccion total, aun utilizando tecnologia de neuronavegacion convencional, en mas
del 80% de los casos quedan restos microscépicos de tumor.

En Alemania, Schneider y colsevaluaron la cantidad de tejido tumoral residual
(en gliomas suporatentoriales de bajo grado) mediante imagenes de resonancia
magnética intraoperatoria al momento de la operacion en que el neurocirujano
habria terminado el procedimiento bajo condiciones quirdrgicas convencionales,
encontrando que, en algunos @sos, el porcentaje de tumor resecado solo habia
sido del 26% en ese momento de la intervencion; pero en los controles finales, luego
de continuar las intervenciones, guidndose con imagenes intraoperatorias de
resonancia magnética, el promedio, en el porcentaje final de reseccion, fue del 96%
del volumen tumoral®?,

En Argentina, el primer quiréfano con RMNi fue instalado en la ciudad de
Pergamino. Se construy6 una sala quirdrgica especial para albergar un resonador y

se entreno al personal para esta clase de procedimientos. En el afio 2000, el Dr.

Roberto R. Herrera, y su equipo llevé a cabo la primera neurocirugia con este tipo




de intervenciones; se tratd de la reseccion de un astrocitoma anaplasico cerca del

area de Broca, en el l6bulo frontal izquierdo. En el afio 2004 el equipo técnico y

profesional se traslada a la ciudad de Buenos Aires, y desde entonces las

neurocirugias las realizan bajo RMNi en la Clinica Adventista Belgrano.




I.- INFRAESTRUCTURA NECESARIA PARA EL USO DE RMN
INTRAOPERATORIA

Es razonable comprender que el uso de RMNi en neurocirugia requiere una
infraestructura edilicia y funcionamiento especiales. Se describen las caracteristicas
arquitectonicas y funcionales del quir6fano especialmente construido en la clinica
Adventista Belgrano, en la ciudad de Buenos Aires, donde fueron recolectados los

datos de pacientes que fueron analizados en este trabajo.

Resonador magnético.

En la sala de operaciones se instaloun resonador magnético de apertura lateral de
0.23 T desarrollado por Philips. Se trata de un sistema resistivo, que produce un
campo magnético vertical en el cual la linea de 5 G (0.5 mT), forma un elipse
alrededor del magneto con ejes de 2.1 por 2.3 metros.En las primeras operaciones
en esta institucion se utilizd una bobina circular de 21 cm de didmetro y 5 cm de
ancho que se colocaba rodeando la cabeza del paciente a nivel de la linea érbito-
meatal y permanecia durante toda la intervencion. En los ultimos afios se utiliza la
bobina estandar para estudios de diagnostico de encéfalo que se coloca solamente
cuando se van a efectuar los controles de RMNi y mediante lo cual se ha logrado

mejor calidad de imagen intraoperatoria y mayor comodidad en el campo quirdrgico

Quirdfano.

El quiréfano tiene dimensiones diferentes a los convencionales; la habitacién mide

10 x 8 m. Esta instalado dentro de una jaula de Faraday, una caja metdlica
hermética que previene la interferencia de campos electromagnéticos que
produzcan interrupciones y/o imagenes de mala calidad cuando el resonador

magnético esté en funcionamiento. El quiréfano incluye el escaner del resonador




magnético, el equipo quirdrgico y superficie suficiente para el movimiento de los
cirujanos.

En la sala de operaciones se definieron tres zonas diferentes delimitadas por distinta
intensidad en la fuerza de atraccion del campo magnético. Esta demarcacion fue
realizada por el servicio técnico de los fabricantes del resonador. La Zona | se
extiende desde el centro del magneto hasta la linea de 10 mT y cuando el magneto
estad encendido, solo se puede utilizar en esta area instrumental y material
compatible con RMN. La Zona Il, comprende desde la linea de 10 mT hasta la linea
de 0.5 mT y es en esta zona donde se realizan los procedimientos quirurgicos,
pudiendo utilizarse el instrumental neuroquirdrgico convencional incluyendo drill,
crane6tomo, microscopio quirdrgico, coagulacién bipolar o monopolar. La Zona llI,
define el area dentro de la sala de operaciones que se encuentra por fuera de la
linea de 0.5 mT y en la cual se puede instalar y utilizar todo el instrumental

electromagnético necesario para monitoreos clinicos, cardiovasculares, de registro

neurofisiolégico intraoperatorio o equipamiento digital de computacion, fotografia o

filmacion.

Para mayor seguridad, todas las operaciones se realizan con la cabeza del
paciente en la Zona Il (a s6lo 1.20 mts. del magneto) y con el campo magnético
apagado. El sistema se enciende justo antes de iniciar b obtencién de imagenes
intraoperatorias, lo cual demanda un periodo de 6 minutos, tiempo que
simultaneamente se utiliza para colocar el paciente en posicion dentro del iman.
Pisos y paredes tienen una capa envolvente completa, lavable y continua que
permite mantener la asepsia de la habitacion.

Se instalo un sistema de ventilacion con filtros 100% libre de particulas; tiene

aire acondicionado con flujo laminar en un sentido con presién positiva de adentro




hacia afuera. Ademas fue disefiado un sistema de soporte para que la entrada de
aire filtrado no se interrumpa durante la cirugia que se practique en este quiréfano.

Las lamparas cialiticas fueron especialmente disefiadas; son completamente
compatibles con resonadores magnéticos. Son méviles y permiten ser usadas sin
interrumpir el sistema de imagenes que genera el resonador.

En términos de alimentacion energética, se instalaron filtros especiales para
evitar interrupciones. Toda la coneccién eléctrica es compatible con el
funcionamiento del resonador.

Los gases anestésicos (nitrogenos, oxigeno, oOxido nitroso) ingresan al
quiréfano a través de guias tubulares plasticas. Los gases ni el monitoreo
electrocardio y encefalico no alteran la uniformidad de los campos magnéticos.

Los taladros y trepanadores neumaticos son alimentados desde el acceso
directo de nitrégeno.

La mesa de operaciones permite con minimos desplazamientos colocar al

paciente en posicion de adquisicién de imagenes de RMN o de proseguir con el acto

quirdrgico. En cualquier momento de la cirugia, el procedimiento puede ser
interrumpido y el paciente puede ser ubicado dentro del magneto con un simple
deslizamiento de 1.20 metros de la mesa de operaciones.

Se adquieren excelentes imagenes intraquirdrgicas en secuencias T1, T2 y
FLAIR en planos axiales, sagitales y coronales cada vez que el neurocirujano lo
considere necesario.

El resonador estd completamente integrado en un ambiente operativo de alta
tecnologia, complementado con un sistema de neuronavegacion y sistema digital de

proyeccion y transferencia de imagenes.







PROBLEMA

¢, Cual es el porcentaje de reseccion tumoral en pacientes con gliomas cerebrales,
sometidos a neurocirugia con resonancia magnética intraoperatoria en la Clinica

Adventista Belgrano de la ciudad de BsAs?

OBJETIVOS

General

Evaluar el porcentaje de la resecciéon tumoral que se practica en cirugias de
gliomas cerebrales en pacientes operados con resonancia magnética intraoperatoria

en la Clinica Adventista Belgrano.

Especificos

Identificar las caracteristicas generales y epidemioldgicas de los pacientes
con gliomas cerebrales.
Analizar sus caracteristicas clinicas y anatomo-patolégicas.

Estimar por RMN el porcentaje de reseccién tumoral




MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio retrospectivo de tipo descriptivo. Se
consideraronpacientes con gliomas cerebrales, de ambos sexos, que concurrieron al
servicio de Neurocirugia REMAIN (Resonancia Magnética intraoperatoria en
Neurocirugia), a cargo del Dr. Roberto Herrera en la Clinica Adventista Belgrano en
la ciudad de Buenos Aires en el periodo de tiempo comprendido entre el 1 de
Noviembre del 2009 y el 31 de Marzo del 2012. Se incluyeron solo los casos en los
cuales se logré acceso a toda la informacion necesaria para la elaboracién del
presente trabajo.

De cada historia clinica se analizaron los estudios de RMN pre y
postoperatorios de control, datos de la anamnesis (edad y sexo) y caracteristicas del
tumor (ubicacién y dimensiones).La muestra quedd conformada por 40 casos.

La filiacion del paciente y su derecho a la confidencialidad fueron
resguardados acorde con lo dispuesto por la ley Nacional N° 26.529. Ademas se
conté con el consentimiento informado de todos los pacientes para efectuar la
revision requerida (Anexo 1).El jefe de servicio de Neurocirugia de la Clinica
Adventista Belgrano de la ciudad de Buenos Aires extendié la autorizacion
correspondiente para realizar el estudio(Anexo 2).

Para el andlisis se calcul6 el volumen tumoral (en cm®) pre y postquirrgico
utilizando las imagenes de RMN.

Se tomaron tres medidas. La primera medida (A) fue tomada en el mayor
diametro del tumor de la zona resaltada por el contraste, en una Unica seccién axial
(gadolinium-enhanced T1-weighted). La segunda medida (B) fue tomada en el

mayor diametro perpendicular medido en la misma imagen.La tercera medida (C), el




grosor, se obtuvo multiplicando el nimero de cortes en que el tumor es visible por el

espesor de los cortes®}(Anexo 3). El volumen resulté del semiproducto de las tres

medidas:

Volumen (cm® =(AxB xC)/2

Con este célculo se estimé el volumen tumoral prequirdrgico (D) y
postquirargico (E).

No se especificé la porcidon necroética de lesién. En los gliomas de bajo grado,
en los cuales no habia captacion de contraste, se midi6 a partir de los margenes con
distinta intensidad de sefial en RMN entre limite tumoral y el tejido sano.

El célculo del porcentaje de reduccion tumoral se calculé de la siguiente
manera:

%Reducc = (D - E)/D * 100
Los resultados se presentan a continuacion mediante tablas y graficos. Dada

la naturaleza del tipo de estudios, no se aplicaron pruebas estadisticas.




RESULTADOS

Fueron evaluados 40 pacientes, 27 hombres y 13 mujeres.
La edad de las pacientes mujeres promedio los 37.7 afios (Mediana: 34 afios,
2 — 73 afios) y la de los hombres promedio los 36.9 afios (Mediana: 32 afos,

2 — 82 afos). La distribucion etaria por edad se expone en la Figura 1.

Figura 1.- Edad de los pacientes evaluados

30,8 ' Hombres
@ Mujeres

074 17 74

0

0-10 11-20 21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 >80
edad de los pacientes (en afios)

La mayoria de los tumores fueron de ubicacién supratentorial (39/40 casos),
de distribucion similar entre ambos sexo. Casi la mitad de los tumores estudiados se
asentaron en el area frontal del cerebro (25% en el lado izquierdo y 20% en el lado

derecho)(Tabla 1).

Tabla 1- Ubicacidon de los tumores evaluados




UBICACION DEL TUMOR n (%)

Supratentoriales

Frontal izquierdo 10 (25%)

Frontal derecho 8 (20%)

Temporal derecho 7 (17.5%)

Temporal izquierdo 4 (10%)

Parietal derecho 2 (5%)

Parietal izquierdo 1 (2.5%)

Insula derecha 3 ()7.5%

Insula izquierda 2 (5%)

Occipital izquierda 1 (2.5%)

Pareto-occipital 1 (2.5%)

Infratentoria

Hemisf.cerebeloso izquierdo 1 (2.5%)

TOTAL 40 (100%)

La Figura 2 muestra el tamafo tumoral en cada una de las localizaciones. Se
observd que los tumores fronto-temporales fueron ademas de los mas frecuentes,

los de mayor tamario.

Figura 2.- Localizacién y tamafio de los gliomas estudiados
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El volumen tumoral prequirtrgico promedio fue de 44.26 cm?®, con un rango

que oscil6 entre 2.6 y 158.76 cm®. El volumen tumoral postquirirgico promedio fue

de 0.28 cm?®, con un rango que oscil6 entre 0 y 4.75 cm®. La magnitud de reseccion

de estos gliomas bajo RMNi oscilo entre el 87.9% y el 100% del tamafio tumoral
original. La Figura 2 muestra el porcentaje de reseccion tumoral, donde el 77.5% de

los tumores pudieron ser resecados en su totalidad con este método quirargico.

La Tabla 2 muestra la magnitud de los gliomas antes de la cirugia y

magnitud de reseccion respecto del tamafo original del tumor. Se observé una

tendencia a una reseccion completa a medida que el tamafio tumoral aumenta

Figura 2.- Resecciéon tumoral de gliomas bajo RMNi

W,

22,5%
reduccion
88%-99%

77.5%
reduccion
completa

Tabla 2-Reduccién del tamafio tumoral acorde al volumen prequirdrgico




Tamafo del tumor
antes de la cirugia

Porcentaje de
reseccion del tumor
bajo RMNi
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DISCUSION

En nuestra experiencia la mediana de edad de los pacientes operados fue de
32 afos en los hombres (rango 2 - 82 afios) y de 34 afios en las mujeres (rango 2 -
73 afnos). Estos valores sugieren que los gliomas evaluados se diagnosticaron a
edades significativamente méas jévenes que los que se diagnostican, por ejemplo, en
Estados Unidos, cuyo promedio de edad al diagndstico oscila entre los 43 y 64
afios®.

Se observo que la mayor incidencia de gliomas se manifesté en el género
masculino; ratificado por varios autores%343

Respecto de la localizacion anatémica tumoral, en nuestra experiencia fueron
mas frecuentes los tumores supratentoriales (en pacientes que promediaron los 37-
38 afos). Estos resultados ratifican lo expresado en la literatura que refiere que los
tumores de la fosa posterior y de &areas paraselares son méas frecuentes en la
infancia y adultos jovenes, mientras que en el adulto predominan los tumores
supratentoriales®®.

Ante la naturaleza infiltrativa de los gliomas multiformes y los astrocitomas
anaplasicos, no debe extrafiar que la exéresis quirargica de la lesion tumoral no
resulte en la erradicacion de la enfermedad con los métodos convencionales de
cirugia; inexorablemente se presenta la recidiva local del tumor, con posterior
progresion (tanto clinica como en grado de malignidad histologica) y al final la
muerte del paciente.Todos los neurocirujanos aceptan que el cerebro modifica su
anatomia y disposicién intracraneana durante la cirugia®®. La posibilidad de obtener
imagenes de RMNi enun ambito quirdrgico, permite que las lesiones a tratarpuedan
ser identificadas y localizadas con absoluta precisién y que el neurocirujano tenga a

través de lasmismas, informacion anatémica del momento quirargicoen tiempo real




para evaluar la magnitud y extensién de la reseccién el tumor®®.En este estudio, el

77.5% de los tumores pudieron ser resecados en su totalidad utilizando imagenes
de RMNIi. La reseccion completa ha demostrado tener importancia prondstica
independiente estadisticamente significativa, tal como lo sugieren los trabajos de la

RTOG/ECOG®"%,




CONCLUSIONES

Las extirpaciones quirdrgicas de gliomas cerebrales utilizando métodos
convencionales, en la mayoria de los casos no son completas.

La persistencia de tejido tumoral implica un agravamiento en la estadificacion
del glioma y en consecuencia, un compromiso significativo de la sobrevida
del paciente.

Esta comprobado que la reseccion completa es un factor independiente que
influye significativamente en la sobrevida del paciente.

El uso de imagenes intraoperatorias de RMN, con el paciente anestesiado
dentro del quir6fano, permite determinar si la extirpacion del tumor ha sido
completa o si se debe ampliar el area de reseccion.

En este estudio, comparando las imagenes de RMN pre y postquirargicas, en
casi el 80% de 40 cirugias de gliomas guiadas por RMNi se comprobaron

resecciones completas del tumor.

Es muy facil comprender la utilidad de la RMNi en la cirugia de los Gliomas
Cerebrales y sin embargo resulta dificil entender como ha tardado tanto tiempo en
ponerse en marcha en el mundo. Obviamente esto se debe a diferentes causas pero
las principales giran en torno a que son muy dificiles de solventar (quiréfanos dentro
de una jaula de Faraday, un resonador de uso exclusivo para este tipo de cirugias,
instrumental y material no metalicos, entrenamiento del personal, etc). So6lo un
esfuerzo considerable en investigacion, inversion, y desarrollo permite hoy en dia
poder utlizar esta herramienta en el tratamiento de diferentes pacientes con

patologia cerebral.




La posibilidad de obtener imagenes de RMNi en tiempo casi real, ha llegado
para quedarse definitivamente en la Neurocirugia moderna iniciando probablemente
una nueva era.

Posiblemente veremos en los proximos afios el perfeccionamiento y la

superacion vertiginosa de esta nueva herramienta del neurocirujano, que es hoy la

RMNi. Seguramente se combinardn imagenes intraoperatorias con monitoreos
neurofisiolégicos, se perfeccionara la neurocirugia con el paciente despierto en pro
de disminuir el riesgo de lesionar areas funcionalmente importantes y mejoraran
también los sistemas de resonancia magnética aplicables al ambito quirurgico.

Esta tecnologia y metodologia, al igual que el microscopio quirdrgico en
décadas pasadas y el neuro-navegador en la actualidad, seran en un futuro
cercano, parte del equipamiento de rutina en todo quiréfano donde se realice una

Neurocirugia.
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ANEXOS



ANEXO 1

Modelo de consentimiento informado

Acepto voluntariamente que mis datos clinicos sean consultados y estudiados
para el respectivo trabajo final de carrera “Importancia de la Resonancia
magnética intraoperatoria en la extirpacion de losgliomas cerebrales” del
alumno de la carrera de Medicina de la U.A.l., Herrera Juan Martin con DNI
33.161.592 conservando el anonimato de mis datos personales.Presto

libremente mi conformidad para participar en el proyecto.

Nombre vy Apellido:

Firma:

Fecha:

Yo, Juan Martin Herrera, DNI 33.161.592, me comprometo a respetar la Ley 26.529
de Derechos del Paciente y conservando el anonimato de los pacientes.

Firma:

Fecha:




ANEXO 2

: UNIVERSIDAD ABIERTA INTERAMERICANA
&Y Facultad de Medicina
mm  Carrera de Medicina

Rosario, 08/11/2011

Servicio de Neurocirugia REMAIN (Resonancia magnética intraoperatoria en Neurocirugia)

Director médico y jefe del servicio

Dr.Roberto R. Herrera

De mi mayor consideracion:

Por intermedio de la presente, solicito su autorizaciébn para asistir al Servicio de
Neurocirugia REMAIN de la Clinica Adventista Belgrano ubicada en calle Estomba 1710 en
la ciudad de Buenos Aires, en caracter de poder llevar a cabo mi Tesis final de Grado bajo
la supervision del Dr.Conrado Valvo, Profesor Doctor de la Catedra de Anatomia humana
guien serd mi Tutor en este Trabajo de investigacion.

Este trabajo consistird en evaluar: “Importancia de la Resonancia magnética

intraoperatoria en la extirpacién de los gliomas cerebrales”.

Sr. Juan Martin Herrera
DNI: 33.161.592

Acuse de recibo por el Comité

Aclaracion




ANEXO 3

EJEMPLO DE UN CASO

a) Imagenes de RMN preoperatorios.




b) Imagen intraoperatoria de control.

Cuando el neurocirujano piensa que ya extirpo todo el tumor se
realiza una resonancia magnética, dentro del quiréfano, que revela
remanentes de tumor (flecha), por lo que se contindia su reseccion. Este

procedimiento se repite todas las veces que el cirujano considere

necesarias, a lo largo de la cirugia.




c) Imagenes postoperatorias.










