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Las proteinas fluorescentes estan asociadas con recuerdos especificos, como positivos, negativos o ninguno,
y los investigadores pueden registrar dénde se almacenan en el cerebro de los ratones.
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capa en el espacio subaracnoideo

una nueva ventana a la comprensién

SLYM ( Subaracnoidal LYmphatic-Like
membrane), es el nombre como se ha
identificado a la membrana que se
encuentra entre la linea mesotelial del
espacio aracnoideo y la piamadre, y que
configura una red linfoide que puede
representar un sistema propio, al que no
se lahabia dado relevancia.

Este hallazgo derivado de un proyecto
colaborativo entre la Universidad de
Conpehagen Prof Mollgard) y la
Universidad de Rochester (La Prof.
Nedergaard), puede abrir nuevos
escenarios para comprender el rol de la
respuesta inmune en condiciones agudas
con el trauma cerebral, y degenerativas
como laenfermedad deAlzheimer.

A esta cadena de células conformadas en
unared en el espacio subaracnoideo, se le
ha denominado sistema Glinfatico, yaque
al parecer activa mecanismos para
eliminar proteinas toxicas a través del
liquido cefalorraquideo.

Rodrigo Ramos-Zudiga.

Editor.

Estos hallazgos fueron demostrados y
confirmados por el prof. Kjeld Mollgard de
la Universidad de Copenhagen, quién a
través de métodos histologicos
especificos de expresion de proteinas
marcadas por fluorescencia desarroll6 la
técnica para la identificacion de esta
cadena celular, que claramente se
distinguia de las otras capas meningeas
conocidas y que separa el espacio
subaracnoideo en un compartimento
superficial y otro profundo.

El rol de barrera inmune de este segmento
SLYM, parece tener relevancia al operar
como unared de célulasinmunes que no
permiten el paso de péptidos y proteinas
toxicas ( Tau, Beta-amiloide) hacia el tejido
neural, y los deriva a través del flujo de
liquidos cefalorraquideo como un sistema
de barrido hidraulico. Este mecanismo aun
se encuentra en fase de estudio para
aclarar los mecanismos moleculares de
este transporte y su flujo. Ademas, las
células inmunes que conforman este
segmento mesotelial, tienen un
comportamiento reactivo ante condiciones
inflamatorias locales y sistémicas, lo que le
confiere una perspectiva amplia en la
comprension del sistema inmune
vinculado a mecanismo linfoides, mas alla
del conocido rol intrinseco de la microglia
entejidoglial. 3

Una nota adicional alterna sobre este
hallazgo, es que el Prof. Mollgard (primer
autor de la publicacion en Science) cuenta
con 80 afios de edad y retornd a su
laboratorio a continuar con sus tareas de
investigacion después de 10 afios de
fungir como rector de la Universidad de
Copenhagen.

Prof.
Kjeld
Maligard

P\

Mallgard K, Beinlich FRM, Kusk P. Miyakoshi L, Delle C, Pla
V, Hauglund N, Esmail T. Rasmussen M, Gomolka R, MoriY,
Nedergaard M. A mesothelium divides the subarachnoid
space into functional compartments
https://www.science.org/doi/10.1126/science.adc8810.
Science 2023;379(6627):84-88.
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Laradionecrosis (RN) cerebral ocurre entre el 5-25% de los pacientes sometidos a
radioterapia (RT)"”. Puede aparecer entre 3 Y 24 meses posteriores a la ultima
sesion de tratamiento™. Los gliomas de alto grado comparten caracteristicas
imagenoldgicas con la necrosis cerebral por RT. La resonancia magnética (RM) es
un estudio sensible para la deteccién de lesiones por alteracién de la
microcirculacion cerebral que se presentan en tumores y en la RN. Es importante
conocer las diferencias entre recurrencia tumoral y RN cerebral en resonancia
magnética. Las manifestaciones clinicas pueden ser cefalea vascular, alteraciones
cognitivas, crisis convulsivas e hidrocefalia obstructiva®®. Actualmente el
tratamiento de la RN se basa en el uso de esteroides por 4 a 6 semanas y
bevacizumab como agente antiangiogénico inhibiendo la respuesta inflamatoria

7-12

cerebral .

OBJETIVO

Exponer la disyuntiva diagnostica y de tratamiento que representa la presencia de
radionecrosis, en un area post reseccién tumoral en glioma de alto grado y la
utilidad del uso combinado de esteroide y bevacizumab como agente

antiang ioénico inhibiendo la respuesta inflamatoria cerebral post radioterapia.
CASOCLINICO

Masculino de 36 afios quien sufre crisis convulsivas ténico-clénico generalizada por
Unica ocasion en su evolucién, asi como cefalea leve tipo vascular.
Neurolégicamente integro. Se diagnostica tumor cerebral en el I16bulo temporal
derecho de 2x4 cm con hipercaptacion al medio de contraste. Se realiza
craneotomia temporal derecha y reseccién microquirtrgica por neuronavegacion
sin complicaciones. Por riesgo de recurrencia se inicia esquema quimioterapéutico

5

DISCUSION:

El diagnéstico diferencial en este caso clinico se baso en la actividad metabdlica de
la lesiéon por radionecrosis registrada en la tomografia por emision de positrones.
Dicho hallazgo y la estabilidad clinica neurolégica del paciente, permitieron evitar
una segunda cirugia de reseccién/ descompresion y biopsia del tejido que

comunmente simula ser progresion tumoral.

CONCLUSION

El estudio de la actividad metabdlica de la lesiéon tumor sospechosa de
radionecrosis es fundamental para lograr el diagnéstico diferencial con recurrencia
tumoral, ya sea con el anulais de espectrografia por resonancia o por PET-FDG-18.
Los corticoesteroides son el tratamiento de primera linea ( dexametasona de 4-16
mg al dia durante 3-4 semanas/ proteccion gastrica y trimetoprima/sulfametoxazol)
como tratamiento de lesiones cerebrales por radioterapia. Bevacizumab 7.5 mg/kg
(anti- angiogénico) cada 3 semanas por 4 ciclos, ha demostrado ser eficaz para el

control de laradionecrosis cerebral.
Figura 1. Resumen de la evolucion imagenolégica del caso

——
Oligodendroglioma
6 anapldsico

Resonancia 1 mes
Post - op.

Resonancia 3 meses
Postop :Radionecrosis

de primera linea temozolomida a dosis de 75 mg/m” durante el curso de RT, al
término del cual se contintia con 6 ciclos de 5 dias a dosis de 150 a 200 mg/m®.

Se realiza RM un mes posterior a la cirugia confirmando ausencia total de tumor.
Se repite estudio contrastado 2 meses posteriores a la ultima sesién de RT ( 3
meses postgx) encontrando lesién temporal derecha con reforzamiento en anillo,
lateral al sitio original del tumor resecado, con medidas de 4x4 cms con edema
cerebral extendido del I6bulo temporal completo a los I6bulos frontal y parietal con
efecto de masa y desplazamiento de linea media deformando el mesencéfalo los
cuales son sugestivos de RN. El paciente refiere cefalea leve ocasional y fatiga, sin
alteracion de la consciencia y se encuentra con funciones neurologicas integras Se
realiza PET-FDG-18, que confirma ausencia de actividad metabdlica cerebral. Se
inicia manejo intrahospitalario para radionecrosis cerebral con dexametasona y
bevacizumab. Se egresa al quinto dia del tratamiento, asintomatico.
En RM de control 30 dias posteriores a la ultima dosis de bevacizumab se observa
disminucion del tamafio de la lesién y control significativo del efecto de masa sobre
mesencéfalo por edema cerebral. El paciente continua.

Control 1 mes post dexa-
metazona+bevacizumab



Fuente bibliografica:

10.

1.

12.

Ali, F., Arevalo, O., & Zorofchian, S. Cerebral Radiation Necrosis: Incidence, Pathogenesis, Diagnostic
Challenges, and Future Opportunities. Neuro-oncology Curr Oncol Rep. 2019;21(66): 1-17.

Peiro, P., Alentaron, A., Hernandez, A., Reyes, |., Gutierrez, G., & Gonzalez, A. Gliomas de tallo cerebral;
generalidades de diagnostico, tratamiento y pronostico. Medigraphic. 2019; 47(1): 5-15.

Elena |. Fomchenko, MD, PhD, Nalin Leelatian, MD, Armine Darbinyan, MD, Anita J. Huttner, MD, and
Veronica L. Chiang, MD. Histological changes associated with laser interstitial thermal therapy for
radiation necrosis: illustrative cases. J Neurosurg. 2022; 4(1): 1-7.

Mihir Shanker, Benjamin Chua, Catherine Bettington, Matthew C. Foote, and Mark B. Pinkham. Re-
irradiation for recurrent high-grade gliomas: a systematic review and analysis of treatment technique with
respect to survival and risk of radionecrosis. Neuro-Oncology. 2019; 6(2): 144—155.

Radionecrosis (RN) in patients with brain metastases treated with stereotactic radiosurgery (SRS) and
immunotherapy.

Muscas, G., Van, C., Sebok, M., Della, A., Seystahl, K., Andratschke, N., Brown, M., Weller, M., Regli, L.,
Piccirelli, M., & Fierstra, J. Distinct Cerebrovascular Reactivity Patterns for Brain Radiation Necrosis.
Cancers. 2021;13: 1-11.

Voss, M., Wenger, K., Fokas, E., Forster, M., Steinbach, J., & Ronellenfitsch, M. Single-shot
bevacizumab for cerebral radiation injury. BMC Neurology. 2021; 21(77): 1-7.

Morisse, M., Etienne, N., Bello, D., Blonski, M., Taillandier, L., Lorgis, L. ,Noel, G., Ahle, G., Duran, A,
Boone, M., & Chauffert, B. Long-term survival in patients with recurrent glioblastoma treated with
bevacizumab: a multicentric retrospective study. Journal of Neuro-Oncology. 2019; 144: 419-426
Palmisciano, P., Haider, A., Nwagwu, C., Wahood, W., Aoun, S., Abdullah, K., & Ahmadieh, T.
Bevacizumab vs laser interstitial thermal therapy in cerebral radiation necrosis from brain metastases: a
systematic review and meta-analysis. Journal of Neuro-Oncology. 2021; 154: 13-23.

Rivero, R., Ramirez, C., & Rivero, J. Tratamiento del glioma cerebral de alto grado en el paciente adulto.
UMP. 2020; 16(1): 1-12.

Minniti G, Niyazi M, Alongi F, Navarria P, Belka C. Current status and recent advances in reirradiation of
glioblastoma. Radiat Oncol. 2021; 16(36): 1-14.

Napolitano, M., Ranieri, A., Maniscalco, G. T., Riccardi, F., De Dominicis, G., & Caiazzo, P. Brain

Radionecrosis After Adjuvant Radiation Therapy for a Primary Intracerebral Undifferentiated Sarcoma.

Brain Radionecrosis After Adjuvant Radiation Therapy for a Primary Intracerebral Undifferentiated
Sarcoma. World Neurosurgery. 2020; 07(174): 285-288.

Comunicacién breve

Las dosis bajas de Acetazolamida revierten
las hiperintensidades de la Sustancia Blanca
Periventricular en la Hidrocefalia
Normotensiva Idiopatica

Antolin Ernesto Serrano Farias
Departamento de Neurociencias,
Universidad de Guadalajara,
Guadalajara, Jalisco, México
antolin.serrano8343@alumnos.udg.mx

Fecha de recepcion: 09/02/2023
Fecha de aceptacion: 09/02/2023
Fecha de publicacion: 25/02/2023

a hidrocefalia normotensiva idiopatica (HNTi) es causada por una

absorcion de liquido cefalorraquideo (LCR) deficiente en ausencia de

na enfermedad o lesion previa que la cause (por ejemplo: hemorragia

ubaracnoidea o meningitis). Los sintomas principales componen una triada

clinica (de Hakim-Adams) que consiste en alteraciones de la marcha,
deterioro cognitivo e incontinencia urinaria.

La prevalencia de la HNTi en la poblacién general de acuerdo con dos
estudios epidemioldégicos suecos usando datos de tomografias
computarizadas es de 3.7%. Este valor incrementa hasta 8.9% en pacientes
mayores de 80 afios. Si se consideran los criterios expuestos en la guia
japonesa, la prevalencia de HNTi en los dos estudios mencionados
previamente seriade 1.5%.

En la tercera edicién de la guia japonesa para el manejo de la HNTi definen
posible HNTi como: mas de un sintoma presente de la triada clinica, los
sintomas no pueden ser explicados por otra enfermedad neurolégica o no
neurolégica y no hay causas obvias previas que provocan dilatacion
ventricular (hemorragia subaracnoidea, meningitis, trauma de craneo,
hidrocefalia congénita y estenosis del acueducto de Silvio).

Los criterios diagndsticos para probable HNTi son: cumplir los criterios de
posible HNTIi, la presiéon del LCR es de 200 mmH20 o menos, el contenido
del LCR es normal, estrechamiento de los surcos y espacio subaracnoideo
sobre la convexidad alta/superficie de la linea media (DESH) con
alteraciones de la marcha (inestabilidad al caminar y al girar, arrastrar los

8


mailto:antolin.serrano8343@alumnos.udg.mx
mailto:antolin.serrano8343@alumnos.udg.mx

pies y pasos pequenos) y mejoria de los sintomas posterior a la puncién
lumbar.

La HNTi definitiva se diagnostica cuando hay mejoria objetiva de los
sintomas después de la cirugia de derivacion de LCR.

La caracteristica distintiva en neuroimagen de la HNTi es un incremento
desproporcionado de los ventriculos cerebrales respecto a la atrofia cerebral
(indice de Evans >0.3). En muchos casos también presentan
hiperintensidades periventriculares (HPV), las cuales se ha hecho la
hipétesis que corresponden al movimiento transependimario del LCR del
ventriculo.

El estandar actual de tratamiento es la derivaciéon del LCR, sin embargo, se
asocia ariesgo de morbilidad y tasa de respuesta moderada (50-80%). Se ha
observado que la derivacion de LCR disminuye las HPV y que esto se
relaciona con la mejora sintomatica al tratamiento.

Actualmente no hay tratamientos farmacoldgicos aprobados para la HNTI,
como consecuencia, Alperin y colaboradores (2014) evaluaron los efectos de
la acetazolamida (ACZ), un farmaco inhibidor de la anhidrasa carbonica
usada en la hipertensién intracraneal idiopatica, con marcadores
volumétricos de la resonancia magnética y mejora en la marcha segun la
escalade Boon.

En el estudio se incluyeron a 4 mujeres y 4 hombres con diagndstico de
probable HNTi de entre 72 y 90 afios. La ACZ se utiliz6 en aquellos casos
donde la derivacion de LCR estaba contraindicada o no era requerida
urgentemente. Los pacientes fueron tratados inicialmente con 125 mg/dia de
ACZ via oral (VO). Un mes después, 6 pacientes que toleraron la dosis
anterior se escal6 su esquema a 250 mg/dia de ACZ VO. Por ultimo, a 2
pacientes se les incremento la dosis a 375 mg/dia VO después de 3 meses.
El tiempo total de tratamiento fue de 60 a 210 dias. El protocolo de
neuroimagen se realizd con resonancia magnética en secuencia FLAIR.

Los resultados mostraron una respuesta clinica positiva en la marchaen 5 de
los 8 pacientes (mejoria en la escala de Boon de 4 a 8 puntos). La marcha
empeor6é en dos pacientes y en uno se mantuvo igual. Asimismo, se
evidenci6 una disminucién significativa de las HPV en estos 5 pacientes. El
promedio de la reduccion del volumen de las HPV fue de 6.1 £ 1.9 ml
(p=0.002) comparado con el volumen de las HPV de los pacientes que se
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deterioré su marcha -0.25 £ 0.5 ml. El analisis volumétrico mostré que los
pacientes que respondieron a la ACZ experimentaron una reduccién
promedio del volumen de las HPV del 34% con respecto al inicio del
tratamiento. Ademas, se encontrd que 21% del 34% de reduccién promedio
de las HPV ya se habia logrado alcanzar con la dosis baja de ACZ (125
mg/dia). Los pacientes que no respondieron al tratamiento obtuvieron una
disminucién del volumen de las HPV menoral 1%.

Cabe destacar que los pacientes que empeoraron a pesar del tratamiento
tenian volumenes base de las HPV muy altos (123.3 ml) o muy bajos (8.5 ml),
en cambio, el volumen inicial de los pacientes respondedores alaACZ fue de
13.8-25.9 ml.

Conclusion

El presente estudio muestra resultados alentadores sobre la marcha y las
HPV tras la administracion de acetazolamida via oral, lo cual justifica y
alienta futuros esfuerzos para evaluar la seguridad y eficacia de tratamientos
farmacologicos potenciales para la HNTi con ensayos clinicos
aleatorizados, controlados, doble ciego. Es de resaltar la relacion observada
entre la mejora clinica y la disminucion del volumen de las hiperintensidades
periventriculares.

La reduccién de las HPV posterior al tratamiento sugiere que el volumen de
las HPV puede ser un marcador fisiol6gico objetivo para evaluar la eficacia
de intervenciones farmacoldgicas y quirurgicas en la HNTi.

Fuente bibliografica:

- 1. Nakajima M, et al. (2021). Guidelines for Management of Idiopathic Normal Pressure
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white matter hyperintensities in iNPH. Neurology, 82(15),1347-1351.
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0s meningiomas del seno

cavernoso son los tumores

primarios de los senos cavernosos
mas comunes, ocurren en alrededor de 0,5
por cada 100.000 personas en la poblacion
general. Su presentacion clinica, inherente a
su localizacion especifica, suele implicar
discapacidad visual, perturbaciones
oculomotoras y cambios sensoriales
faciales.

El seno cavernoso consiste en un canal
venoso complejo ubicado en el espacio
paraselar, el cual tiene conexiones variables
con las venas faciales profundas a través del
plexo pterigoideo, asi como con las venas de
Silvio superficiales, lo que hace que el
manejo quirtrgico de los meningiomas del
seno cavernoso sea aun mas desafiante. El
seno cavernoso rodea el complejo pituitario y
contiene los nervios craneales Il 1V, V1,V2y
VI, el segmento cavernoso de la arteria
carétida interna y el plexo simpatico
pericarotideo.

Han sido considerados inoperables debido a
la concentracion de estructuras

Comunicacion breve

Dayana Magaly Garcia Alatorre
Residente de Medicina Interna, Hospital General de Zona No. 1

"Emilio Varela Lujan", Zacatecas, Zacatecas, México

dayana.wy.1714@gmail.com

desafios quirurgicos formidables, que
pueden ser extremadamente dificiles,
incluso para los neurocirujanos avanzados
delabase del craneo.

Dado que involucran el espacio paraselar,
incluida la cavidad de Meckel, el aspecto
lateral de la silla turca, el proceso clinoides
anterior, el canal optico y la fisura orbitaria
superior, el manejo de los meningiomas (ya
sea quirdrgico o no quirdrgico) esta cargado
de nervios craneales, complicaciones
vasculares y endocrinologicas que pueden
hacer peor el remedio que la propia
enfermedad. Estos padecimientos a menudo
requieren radioterapia adyuvante a pesar de
| las resecciones agresivas.

\ La reseccion completa, incluida la porcion
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| " pérdida de vision ipsilateral en el 24% al 80%

intracavernosa del meningioma, no es
segura, esto debido a que se observa

de los casos, existe neuropatia progresiva,
' incluyendo deterioro de la vision, proptosis o
| alteracion de la mirada conjugada.

i La presencia de dolor neuropatico del

neurovasculares criticas en el area | * trigémino y/o neuralgia del trigémino,

paraselar, los meningiomas aun plantean
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también debe evaluarse y tratarse. Se ha
observado que los sintomas clinicos no
siempre se correlacionan con el tamafio del
tumor o latasa de crecimiento.

Dentro de los tratamientos que se pueden
ofrecer se encuentra la radiocirugia, esta
proporciona una tasa general de control del
tumor del 95 % durante mas de 7 afios de
seguimiento, con una tasa de
complicaciones/empeoramiento del
resultado neuroldgico que oscila entre el 3y
el 6 %. Alrededor del 60 % de los pacientes
muestran un resultado clinico mejorado, ya
sea con radiocirugia con bisturi de rayos
gamma (GKRS) o con RT convencional.

Para ayudar con la decision sobre el
tratamiento, Levine et al. desarrollaron una
escala preoperatoria que incluye seis
variables conocidas como factores
predictivos negativos en el resultado
quirargico: 1) radioterapia/radiocirugia
previa; 2) revestimiento del vaso; 3)
ubicaciones multiples; 4) Paralisis CN de lI-
V-VI.

La radioterapia esta indicada en el caso de
tumores pequefios o cuando la cirugia no
sea factible, la dosis de radiacién
administrada al tumor debe limitarse siempre
que el meningioma colinde, encierre 0
comprima las vias dpticas.

Se sabe que la RT para tumores cerebrales
causa deficiencia hormonal en algunos
pacientes, incluida la hormona del
crecimiento (GH), las hormonas tiroideas, la
hormona adrenocorticotrépica y las
gonadotropinas. Esta deficiencia de GH se
asocia con un mayor riesgo cardiovasculary
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efectos beneficiosos sobre la masa grasa
corporal, el perfil de colesterol y la presién
arterial.

Los meningiomas del seno cavernoso se han
abordado utilizando diferentes corredores
microquirurgicos transesfenoidales para
biopsiar el tumor y descomprimir la pared
6sea del seno cavernoso, favoreciendo la
recuperacién de los nervios craneales y
optimizando la eficacia de la radioterapia.

Las complicaciones permanentes que han
sido reportadas en hasta el 12% de los
pacientes, mencionan disfuncién del
trigémino, diplopia, accidente
cerebrovascular isquémico debido a la
oclusion de la ACI e hipopituitarismo, con
tasas de 7%, 10% y 15% a 2, 5y 10 afios.
respectivamente, destacando la necesidad
de un seguimiento integral a largo plazo,
para lo cual deben realizarse resonancias
magnéticas seriadas con contraste,
inicialmente a los seis meses y luego una vez
al afio si el paciente permanece
asintomatico.

Es de sumaimportancia que cada vez que se
diagnostique un meningioma del seno
cavernoso, se realice una evaluacion
exhaustiva por parte de un equipo
multidisciplinario de forma obligatoria que
involucre a neurocirujanos, oncélogos
radioterapicos, radiologos, oftalmologos y
endocrindlogos.

Fuente bibliografica:
- Corniola MV, Roche PH, Bruneau, Michag,

Cavallo LM, Daniel RT, et al. Management of

cavernous sinus meningiomas: Consensus
statement on behalf of the EANS skull base
section. Brain and Spine. 2022.
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¢Por qué siguen siendo prioridad
las recomendaciones para
rehabilitaciéon cognitiva posterior
a un traumatismo
craneoencefalico (TCE)?

° Por su naturaleza, el TCE
causa una lesion difusa a las redes
cerebrales que son esenciales para
la atencion, memoria, funciones
ejecutivas y aspectos cognitivos de
la comunicacion.

° Las revisiones sistematicas
en desarrollo destacan que la
rehabilitacion cognitiva es una de las
bases cientificas con rapido
crecimiento en el campo de la
rehabilitacion por TCE.

° Existe un sesgo hacia la
rehabilitacion enfocada en pacientes
hospitalizados y sus actividades de
la vida diaria donde la cognicién
juega un rol muy importante en las
actividades instrumentadas de la
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vida diaria, no en actividades
basicas

° Finalmente, el equipo
reconocié que los médicos
presentan retos al aplicar la
evidencia a la practica diaria,
resultando en una importante
brecha entre el conocimiento y la
practica.

¢Cual es el estado actual y cual
es el reto que enfrenta la
implementacioén de los
lineamientos INCOG 2.0?

Las barreras para la
implementacion de las guias de
practica clinica pueden ser debido
a:

° Barreras relacionadas conla
naturaleza de laintervencion:
o] La rehabilitacidon cognitiva

es desafiante, dada la necesidad
de una evaluacién comprensiva de
las fortalezas cognitivas y
debilidades de las personas con
TCE. Los profesionales de la salud
reciben entrenamiento limitado en
meétodos de rehabilitacidn cognitiva

° Barreras relacionadas con
los potenciales usuarios
o] Los creadores de guias de

practica clinica ofrecen
recomendaciones sin considerar
cuales de estas se podrian aplicar
enlos sistemas de salud

° Barreras relacionadas con el
entorno de practica:
o} Los profesionales de la

salud resaltan que la rehabilitacion
cognitiva debe ser llevada a cabo
por un equipo multidisciplinario
14

para lograr ser exitosa. Lo cual
engloba una adecuada
participacion del paciente, red de
apoyo familiar y el equipo médico.
Lo cual no se logra en la mayoria de
los pacientes con TCE, donde
también el aspecto financiero tiene
un peso importante

° Barreras relacionadas con
las comorbilidades vy
discapacidades de las personas
con TCE dentro de la practica

o} Las comorbilidades y
discapacidades presentan otra
importante barrera para la
rehabilitacion cognitiva. La salud
mental y padecimientos
neuropsiquiatricos como
depresion, ansiedad y trastornos
de la personalidad pueden influir de
manera negativa en la
rehabilitacion cognitiva

¢Qué hay de nuevo en los
lineamientos INCOG 2.0?

En respuesta a los
problemas mencionados
anteriormente, el equipo de INCOG
ha mejorado la orientacién para los
meédicos y administradores de
atencion médica para la
rehabilitacién cognitiva. Las
recomendaciones generales se
han actualizado para abordar la
telerehabilitacién y cada area
tematica contiene
recomendaciones para
proporcionar telerehabilitacion de
intervencion individual o grupal
para mejorar esa funcion.

En el segundo articulo, las
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recomendaciones comienzan con
una descripcion general de los
métodos, asi como principios
generales para la rehabilitaciéon
cognitiva. Este articulo ha sido
mejorado y actualizado con una
nueva seccidn en
telerehabilitaciéon. EIl siguiente
articulo sobre el manejo de la
amnesia postraumatica, refleja
nueva evidencia sobre la
importancia de la terapia en esta
fase. El cuarto articulo habla sobre
la rehabilitacion de la atencion y la
velocidad del procesamiento, el
cual fue el que menos cambios tuvo
con respecto a la version anterior.
En el quinto articulo se abordan las
funciones ejecutivas, donde existe
evidencia creciente del uso de
estrategias metacognitivas y el uso
de la telerehabilitacion para
fortalecer este dominio. El
tratamiento para la comunicacién
cognitiva se establece en el
siguiente articulo, cuyas
recomendaciones se han
fortalecido con nueva evidencia,
donde la telerehabilitacion también
juega un rol importante. El
siguiente articulo trata sobre la
rehabilitacién de la memoria, la
cual depende sobre el grado de
alteracion de la misma, donde
sigue hablendo enfoque a las

estrategias de ensefianza para
fortalecer este campo. El ultimo
articulo refleja el futuro de INCOG y
como nueva evidencia y tecnologia
pueden afectar los futuros
lineamientos.

Fuente bibliografica:
Bayley MT, Janzen S, Harnett A, Bragge P, Togher L, Kua
A, et al. INCOG 2.0 Guidelines for Cognitive
Rehabilitation Following Traumatic Brain Injury: What's
Changed From 2014 to Now? Journal of Head Trauma

Rehabilitation. 2023;38(1):1-6
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a hernia discal lumbar es una enfermedad degenerativa de columna que tiene

una prevalencia del 1 al 3%, y eventualmente conduce a la cirugia. Por su

parte, la hernia discal lumbar migrada es un desplazamiento del material del
nucleo pulposo de los limites del anillo fibroso que se desplaza por encima o por
debajo de los limites del espacio interdiscal. A diferencia de la hernia discal lumbar
extruida o hernias discales lumbares de bajo grado en donde el manejo con una
discectomia lumbar endoscépica percutdnea es efectiva con un minimo porcentaje
de recidiva, mejor visualizacién, menos dafio de tejido circundante y una
rehabilitacién mds pronta. La hernia discal lumbar migrada de alto grado se
considera un desafio quirirgico puesto que por dificultades de las técnicas
percuténeas no se logra una correcta visualizacién o manipulacién y por lo tanto no
se logra una descompresién neural exitosa con la discectomia lumbar endoscépica
percuténea o las innovadoras técnicas de minima invasién. Durante el siglo pasado,
el campo de la cirugia de columna ha avanzado significativamente con tendencia a
minimizar el frauma relacionado con el abordaje y reducir de tal forma el dolor y la
discapacidad postoperatoria. Orientdndose en este sentido existen sistemas de
clasificacién que nos indican cudndo se debe considerar una hernia discal lumbar de
alto grado, las dos que compararemos en este articulo de revisién son la més
conocida propuesta por Lee et. al y la propuesta recientemente por Yong et al.

Los sistemas de clasificacién estdn basados principalmente en los hallazgos
por resonancia magnética. Hay sistemas que se clasifican en leve, moderado y
severo, otros que se clasifican en 4 subgrupos como el de Lee et al y otros en 6
subgrupos como el de Yong et al. El problema de los sistemas de clasificacién radica
en que no hay un consenso claro y existe un debate del punto de referencia para
considerar cuando es una hernia discal lumbar migrada de alto grado.
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El sistema Lee propone el limite de referencia para considerar una hernia
discal lumbar de alto grado cuando va mds alld de 3 mm del margen del pediculo
inferior, el cual no toma en cuenta el tamano del pediculo o la anatomia de los
pacientes, por otra parte el resultado es espectador dependiente.

En otro orden de ideaq, el sistema de Yong et al. estd basado en puntos
anatémicos de referencia que dependen de la anatomia explicita de cada paciente,
lo que ayuda a que no se generalice una medida y la hernia discal lumbar de alto
grado se individualice acorde a la anatomia de cada paciente.

A co acio esguema de o GRADO 1 SUPERIOR MUY
ALTO GRADO: la hernia discal migrada
va mdés alléd del margen inferior del
pediculo superior.

o GRADO 2 SUPERIOR ALTO
GRADO: se considera grado 2 cuando la
hernia discal migrada se encuentra entre
el margen inferior del pediculo superior al
punto medio entre el margen inferior de
pediculo superiory el margen superior del
disco.

® GRADO 3 : SUPERIOR BAJO
GRADO: abarca las hernias que se
encuentran en el punto medio entre el
margen inferior del pediculo superior y el
margen superior del disco.

® GRADO 4 : INFERIOR BAJO
GRADO: hernias que se encuentran
desde el margen del disco inferior al
punto medio entre el margen inferior del
pediculo inferior y el margen inferior del
disco.

® GRADO 5: INFERIOR ALTO
GRADO: hernias migradas que se
encuentran en el punto medio entre el
margen inferior del pediculo inferior y el
margen del disco inferior al margen del
pediculo inferior.

GRADO 6 : INFERIOR MUY

ALTO GRADO: |a hernia discal migrada
va mds alld del margen del pediculo
inferior.

//
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B. PSR Lesion with High Durability

FIG. 1. Conceptual illustration comparing the parameters of radiofre-
quency rhizotomy temperature, duration, size, and location to produce
a PSR lesion with low (A) versus high (B) durability of pain relief. Pub-
lished with permission from Glia Media, Artist: Tonya Hines, CMI.

Analizando el sistema de Yong et al., observamos como ellos consideran el punto
medio de las hernias lumbares y a partir de ahiy en base a las estructuras anatémicas
de cada paciente decidir si la hernia es de bajo, alto o muy alto grado inferior o
superior. La importancia de un buen sistema de clasificacién radica en que pueda
orientar hacia uno u ofro manejo quirirgico. Analizado en varios articulos los
pacientes con hernias lumbares de alto grado no se benefician del todo del manejo
endoscépico percutdneo transforaminal o translaminar o de las técnicas de minima
invasién. Si bien el sistema de Lee et al. es el més utilizado y el que mds tiempo tiene,
como menciono arriba se basa solamente en un nimero (mas alld de 3mm es hernia
discal de alto grado) no se basa en el grosor, longitud del cuerpo vertebral o del
pediculo. A diferencia de lo analizado con el sistema propuesto por Yong et al.
(mostrado en el esquema). Considero que el beneficio de este sistema radica en que
se podrd lograr clasificar de una manera més objetiva cuando las hernia discales
lumbares realmente son de alto grado y de esta forma tomar la decision de realizar
una disectomia abierta vs una endoscopica con todos los riesgos que esta conlleva

Fuente bibliogréfica:

- Van Ahn, Y. et al. (2022) “A new grading system for migrated lumbar disc herniation on Sagittal Magnetic
Resonance Imaging: An agreement study,” Journal of Clinical Medicine, 11(7), p. 1750. Available at:
https://doi.org/10.3390/jcm11071750.

- Yy, Y.etal (2021) “A novel vertebral trench technique (VTT) involving transforaminal endoscopic lumbar
foraminotomy (TELF) for very highly up-migrated lumbar disc herniation above L5,” BMC Musculoskeletal
Disorders, 22(1). Available at: https://doi.org/10.1186/s12891-021-04548-3.

- Deng, Z.-L. (2017) “Percutaneous endoscopic lumbar discectomy for highly migrated lumbar disc
herniation,” January 2018, 1(21;1). Available at: https://doi.org/10.36076/pp|.2017.1.e75.
Wang, A. and Yu, Z. (2021) “Surgical outcomes of minimally invasive transforaminal lumbar interbody
fusion for highly migrated lumbar disc herniation,” Journal of Pain Research, Volume 14, pp. 1587-1592.
Available at: hitps://doi.org/10.2147/ipr.s303930.

Derechos de imagen: Lea Alhilali, MD. Teachplaygrub
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CISTERNAS

BASALES

Las cisternas del encéfalo conforman un gran
reservorio del liquido cefalorraquideo

Cisterna del Velo
Interpuesto

Cisterna
Ambiens
Cisterna del

Cuerpo Calloso

Cisterna
Cuadrigeminal

Cisterna de la
Lamina terminal

Cisterna

Quiasmatica Cisterna
Cisterna Magna
Interpeduncular

Cisterna
Pontina

Cisterna
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CONTENIDO DE
LAS CISTERNAS

CISTERNA
BULBAR

Arterias vertebrales y
cerebelosas posteroinferiores
Pares craneales IX, X, Xl y XII

CISTERNA
INTERPEDUNCULAR

Arterias cerebrales
posteriores y cerebelosas
superiores, y basilar

Par craneal Ill

CISTERNA

CISTERNA
CUERPO CALLOSO

Arterias pericallosas,

fontopolar y callosos
marginal %

CISTERNAS
CRURALES

QUIASMATICA

Quiasma, cintillas y nervios épticos,
el cinereum con el infundibulo y el
tallo hipofisiario, y la parte anterior
del poligono de Willis X&

ek

CISTERNA
AMBIENS

Arterias cerebrales
posteriores y

CISTERNA
PONTINA

; Parte del trayecto de los
anieriores ares craneales Vy VI
Trayecto del IV par P v
craneal

&

CISTERNA
CUADRIGEMINAL

Arteria cerebral posterior y
la gran vena de Galeno
Par craneal IV (origen)

&

CISTERNAS
SILVIANAS

CISTERNA DEL
VELO INTERPUESTO

Vena cerebral interna y
la vena de Galeno

Arteria cerebral media
o Silviana

ok

Supraselares Perimesencefdlicas

Fosa posterior Otras
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Arteria coroidea
anterior

CISTERNA DE LA
LAMINA TERMINAL

Arteria cerebral
anterior, comunicante
anterior y de Heubner

CISTERNA
PONTOCEREBELOSA

Lado superior: Pares craneales V'y VI
Lado medial: Nervios que se dirigen
hacia el conducto auditivo interno, pares
craneales Vil y VIII, y el intermediario de

Wrisberg
Lado inferior: Pares craneales IX, X'y Xl

Elaborado por: Amaury Barba Montiel
Departamento de Neurociencias,
Universidad de Guadalajara
Guadalajara, Jalisco, México
amaury.barba4508ealumnos.udg.mx
Fecha de recepcién: 09/02/2023
Fecha de aceptacién: 09/02/2023
Fecha de publicacién: 25/02/2023

aga, J., Loukas, M., Tubbs, R., The Basal (2019) Subarachnoid

jorld Neurosurgery. 190-199.




PARA EL RESIDENTE

Neurocirugia craneal: Endocrino
Dra. Dayana Magaly Garcia Alatorre

Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) - Hospital General de Zona No 1
“Emilio Varela Lujan”, Zacatecas, Zacatecas, México

- PREGUNTAS Y RESPUESTAS

dayana.wy.1714@gmail.com

® ;Cualeslapruebade estimulacion hipofisariacombinada?

Para probar el eje hipofisario, se pueden realizar varias pruebas simultdneamente inyectando
insulina, la hormona liberadora a la gonadotropina (GnRH), y la hormona liberadora de tirotropina
(TRH). Se miden todas las hormonas de la hipdfisis anterior en las siguientes horas. HG y ACTH se
evalGan mediante la insulina; la hormona foliculoestimulante (FSH) y la hormona luteinizante (LH)
son evaluadas por la GnRH; y la hormona estimulante de tiroides (TSH) y la prolactina se evalian
porla TRH.

® (Cudl es la “dosis de estrés” apropiada que deberia administrarse a un paciente que
esta recibiendo tratamiento crénico con glucocorticoides?

Esto se puede hacer con: 100mg IV pre quirdrgicos y 100mg IV cada 8 horas durante las primeras
24 hrs. Evita el dolor por via intramusculary goteo, pudiendo ser destetado posteriormente.

® (Cuales el camino facil para diferenciar un cerebro ahorrador de sal de un SIADH?
Puede ser midiendo el volumen plasmatico y observando signos y sintomas de deshidratacion. Los
pacientes con SIADH podrian tener mayores volimenes plasmaticos, incremento de peso y
elevacion de la presion venosa central. Los pacientes con cerebro ahorrador de sal pueden tener
volimenes plasmaticos bajos, disminucion de peso, presidn venosa central baja, y pueden tener
hipotension ortostatica. Si no se puede determinar la causa de hiponatremia, la urea (0.5g por kilo
IV cada 8 hrs) puede ser utilizada como tratamiento (porque es efectivo tanto en SIADH como en
cerebro ahorrador de sal) hasta que pueda identificar la causa determinada.

® (Cudl esla causa mas comun de sindrome de Cushing?
Administracion exdgena de glucocorticoides para inflamacion crénica

® (Cudlnervioinerva el diafragma de la silla turca?
La primera division del nervio trigémino

®  (Cualestipos de lesiones pueden provocar calcificacién cerca del area selar?
Meningioma, aneurismas, cranifaringiomas, adenomas hipofisarios, y condrosarcomas
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® Describa un pseudotumor hipofisario en el contexto de un trastorno tiroideo

Con el hipotiroidismo primario crénico, hay hipotiroidismo secundario a una hiperplasia
hipofisaria, el cual puede similar una masa hipofisaria en la RM. Hay perdida de retroalimentacion
negativa de las hormonas tiroideas lo cual provoca un incremento de la liberacion de TRH por el
hipotdlamo produciendo una hiperplasia secundaria de las células tirotrépicas en la
adenohipofisis.

® (Cual es eltumor intrinseco mas comun del hipotalamo?
Un astrocitoma

®  (Cudlesson las pruebas que pueden ser utilizadas para distinguir entre un trastorno de
Cushing primario y la produccion ectépica de ACTH?

Medicion sérica de ACTH

Prueba de supresion con dosis altas de dexametasona

Prueba de supresion nocturna con 8mg de dexametasona
Prueba de metapirona

Prueba de estimulacion de CRH (hormona liberadora de
corticotropina)

Muestreo del seno petroso inferior

G S =

@

® (Cualeseldiagnostico diferencial para el engrosamiento del tallo pituitario?
Linfoma, hipdfisis linfocitica, enfermedad granulomatosa, o un glioma hipotalamico

® (Quéeselefectodeltallo?

Elevacion de la prolactina debido a la disminucion de dopamina por una compresion en el tallo
pituitario por un no-prolactinoma. Los niveles de prolactina usualmente son menores a 150,
mientras que en los prolactinomas el nivel esta por encima de eso.

® Laelevacion de los niveles de prolactina puede ocurrir por una compresion del tallo y
un prolactinoma. éQué prueba de estimulacién puede usarse para diferenciar entre esas
dos causas de la elevacion de la prolactina cuando el nivel de prolactina no es
abrumadoramente alto?

Una prueba de estimulacion con TRH puede usarse en la compresion del tallo mostrando un
aumento normal de prolactina con TRH, mientras que en pacientes con prolactinomas no.

REFERENCIA BIBLIOGRAFICA:
Cranial Neurosurgery: Endocrine. En: Shaya MR. Neurosurgery Rounds, Questions and Answers. Thieme Medical Publishers, 2011. P
209-210.
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REVISION DE ARTICULOS

Dr. Oscar Gutiérrez Avila
Hospital Civil de Guadalajara Fray Antonio Alcalde.

Caracteristicas cambiantes, enfoques de tratamiento y supervivencia
de pacientes con metastasis cerebral: datos de seis mil treinta y un

individuos durante un periodo de observacion de 30 aiios.

(Changing characteristics, treatment approaches and survival of patients with brain metastasis: data from six
thousand and thirty-one individuals over an observation period of 30 years)

Ariane Steindl a, Tabea J. Brunner a, Kira Heimbach a, Katharina Schweighart a, Georg M. Moser a, Helena M.
Niziolek a, Elisabeth Moor a, Judith Kreminger a, Angelika M. Starzer a, Karin Dieckmann b, Brigitte
Gatterbauer c, Georg Widhalm c, Matthias Preusser a, Anna S. Berghoff a,*.

a Division of Oncology, Department of Medicine I, Medical University of Vienna, Austria b Department of
Radiotherapy, Medical University of Vienna, Austria c Department of Neurosurgery, Medical University of
Vienna, Austria.

Las metastasis cerebrales son los tumores malignos mas comunes en el sistema nervioso central y se asocian con
un mal pronoéstico de supervivencia debido a las limitadas opciones de tratamiento.

En el estudio fue revisar 6031 pacientes con metastasis de diferentes tumores sélidos para revelar aspectos
especificos de la entidad y tendencias cambiantes durante un periodo de mas de 30 afios.

Pacientes tratados por metastasis cerebral en la Universidad Médica de Viena entre 1986 y 2020 se recuperaron
del Registro de Metastasis Cerebral de Viena.

Seis mil treinta y un pacientes (hombres 3041/6031 [50,4 %]; mujeres 2990/6031 [49,6 %]) con metastasis cerebral
recién diagnosticada de diferentes tumores sélidos estaban disponibles para el analisis. Desde 1986 hasta 2020,
se observé una fraccion creciente de metastasis debido al cancer de pulmén, mientras que la fraccion de
metastasis del carcinoma de células renales, cancer colorrectal, cancer de tumor primario desconocido (CUP) y
otros tipos de tumores raros ha disminuido alo largo de las décadas.

EI30,7% (1851/6031) de todos los pacientes presentaron diagnéstico sincrénico de tumor primario y metastasis.
Se observé una incidencia creciente de enfermedad extracraneal no controlada en el momento del diagnostico de
metastasis en el cancer de pulmon, especialmente en pacientes con cancer de pulmén de no células pequenas,
durante décadas.

A. Steindl et al. / European Journal of Cancer 162 (2022) 170e181

reportado el éxito del abordaje transnasal endoscopico para tumores gigantes, siendo incluso posible la reseccion
de aquellos localizados lateralmente a la arteria carétida interna. Si bien el grado 4 de Knosp se define como un
tumor con encasillamiento completo del segmento cavernoso de la ACI, si afecta la manera en las estrategias
quirurgicas y sus resultados. Con esto se propone una subclasificacion basada en el patron de crecimiento tumoral
y su relacién topografica con el segmento cavernoso de laACI.

Se realiz6 una revision retrospectiva de 712 pacientes con adenoma pituitario sometidos a resecciéon TNE entre
2016 y 2020, de los cuales se incluyeron 129 casos en los que se determind el grado 4 de Knosp por un
neurorradiélogo y dos neurocirujanos. Se establecieron 3 grupos con base en las caracteristicas radiologicas y los
hallazgos transquirdrgicos: A, B y AB; para cada tipo, se empled un abordaje medial, lateral (anteroinferior o
laterosuperior) o su combinacion. Se analizaron el grado de reseccién y los resultados postquirirgicos con un
seguimiento medio de 38 meses.

Cuarenta y tres pacientes se catalogaron como A, 32 como B y 54 como AB. Por su parte, en el seguimiento
postquirdrgico no se observaron diferencias significativas; 40 pacientes presentaron mejoria de la funcion visual
(p=0.572)y en otros cinco se identificé mejoria de la paralisis de nervio craneal (p=1.000). Entre las complicaciones
destacan fistula de liquido cefalorraquideo en dos casos (p=1.000), nueva paralisis transitoria de nervio craneal en
diez (p=0.371), diabetes insipida permanente en seis (p=0.761), panhipopituitarismo en tres (p=0.618) y lesiéon de
laACl sin secuelas en uno (p=0.581).

Esta nueva subclasificacion contribuye para seleccionar abordajes quirtrgicos y predecir riesgos y favorece el
desarrollo de estrategias individualizadas para los adenomas pituitarios grado 4 de Knosp.

Neurosurgery 92:213-222, 2023 https://doi.org/10.1227/neu.0000000000002197

Subclasificacion del adenoma hipofisario de grado 4 de Knosp:

informacién sobre la importancia de las vias de crecimiento tumoral
(Subclassification of Knosp Grade 4 Pituitary Adenoma: Bringing Insights Into the Significance of Tumor Growth
Pathways)

Limin Xiao, MD1* Taohui Ouyang, MD1* Bowen Wu, BMedt* Shenhao Xie, MMz Bin Tang, MD% Yulin He, MD§
Han Ding, MMz Xiao Wu, MDZ Tao Hong, MDZ1 tDepartment of Neurosurgery, The First Affiliated Hospital of Nanchang
University, Nanchang, China; §Department of Radiology, The First Affiliated Hospital of Nanchang University, Nanchang, China *Limin
Xiao, Taohui Ouyang, and Bowen Wu contributed equally to this work

La extension al senocavernoso representa unreto mayor paralareseccion total; sin embargo hay estudios que han
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Factores de recidiva de los Meningiomas de la Base del Craneo

Grado | de la OMS después de una reseccion incompleta.

(Regrowth factors of WHO grade | skull base meningiomas following incomplete resection)

Hun Ho Park, MD, PhD,1 Jihwan Yoo, MD,1 Hyeong-Cheol Oh, MD,1 Yoon Jin Cha, MD, PhD,2 Se Hoon Kim,
MD, PhD,2 Chang-Ki Hong, MD, PhD,1 and Kyu-Sung Lee, MD, PhD1

1Department of Neurosurgery, Gangnam Severance Hospital, and 2Department of Pathology, Yonsei University
Health System,

Seoul, Republic of Korea

Laradioterapia adyuvante después de la resecciéon incompleta de los meningiomas de la base del craneo de Grado
I de la OMS es controvertida y se sabe poco sobre el comportamiento de los tumores residuales. Se investigaron los
factores que influyen en la recidiva de meningiomas residuales de grado | de la OMS después de una reseccion
incompleta.

Un total de 710 pacientes se sometieron a cirugia por Meningiomas de la base del craneo de Grado | de la OMS
recién diagnosticados. Se evaluaron retrospectivamente los datos de 115 pacientes con reseccion incompleta y sin
radioterapia adyuvante durante un seguimiento medio de 78 meses (rango 27-198 meses). Se analizaron factores
clinicos y moleculares preoperatorios, intraoperatorios y posoperatorios para determinar su relevancia en la tasa
de supervivencia libre de progresion.

Los predictores significativos de rebrote fueron el indice proliferativo Ki-67 (PI)24% , los grados IV y V de reseccion
de Simpson y la invasién del seno cavernoso y la cavidad de Meckel. Se estratifico en 4 grupos de puntuacion. La
consistencia del tumor, la histologia, la ubicacion, el edema peritumoral, el revestimiento vascular y la mutacion del
promotor de latranscriptasa inversa de la telomerasa no tuvieron impacto en el nuevo crecimiento.

El Indice de Proliferacion Ki-67 y el grado de resecciéon de Simpson mostraron asociaciones significativas con RFS
para Meningiomas de la base del craneo Grado | de la OMS después de una reseccion incompleta. El Ki-67 y el
grado de reseccion de Simpson podrian utilizarse para estratificar el nivel de riesgo de recurrencia..

J Neurosurg Volume 137 December 2022. Published online April 22, 2022; DOI:
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Variabilidad de la frecuencia cardiaca baja y prediccion en la
supervivencia general en pacientes con cancer de pulmén y con

metastasis cerebrales

(Low Heart Rate Variability Predicts Poor Overall Survival of Lung Cancer Patients with Brain Metastases)
Shuang Wu1+t, Guanggiao Li2,31, Weizheng Guan2,3, Huan Zhao2,3, Jingfeng Wang2,3, Yongchun Zhou1, Yufu
Zhou1*and Bo Shi2,3*

1 Department of Radiation Oncology, The First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College, Bengbu, China, 2
School of Medical Imaging, Bengbu Medical College, Bengbu, China, 3 Anhui Key Laboratory of Computational
Medicine and Intelligent Health, Bengbu Medical College, Bengbu, China

En este estudio prospectivo se evaluo la asociacion entre la variabilidad de la frecuencia cardiaca vy la
supervivencia general de pacientes con cancer de pulmén con metastasis cerebrales.

Cincuenta y seis pacientes a los cuales se les integro electrocardiogramas de cinco minutos antes del momento de
la primera radioterapia cerebral. El tiempo de supervivencia para los pacientes se definié desde la fecha de la
prueba hastalafechade la muerte o el ultimo seguimiento.

La raiz cuadrada media de diferencias sucesivas disminuida se asocia de forma independiente con un tiempo de
supervivencia mas corto en pacientes con cancer de pulmén y metastasis cerebrales, por lo que la variabilidad enla
frecuencia cardiaca podria ser un nuevo biomarcador predictivo para el prondéstico estos pacientes.

Wu et al. Heart Rate Variability and Overall Survival, February 2022 | Volume 16 | Article 839874
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MASA CEREBRAL Y NUMEROS DE NEURONAS EN DIFERENTES ESPECIES
Suzana Herculano- Houzel
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Fecha de publicacion: 25/03/2023

alex.rochinm@gmail.com

Los meningiomas constituyen hasta el 40% de los tumores intracraneales primarios
en la poblacion adulta y se agrupan como de grado 1 a 3 segun la clasificacién de
tumores en el sistema nervioso central de la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS).

En 2021, la clasificacion de la OMS se revis6 nuevamente con cambios
importantes y se introdujeron nuevos tipos de tumores que ejemplifican el papel del
diagnéstico molecular en la clasificacion de tumores del SNC.

Varios biomarcadores moleculares, entre otros SMARCE1, BAP1, KLF4/TRAF7,
se han asociado con subtipos especificos de meningioma, mientras que la
mutacién del promotor TERT, la delecion homocigética de CDKN2A/B y la pérdida
de expresion nuclear de H3K27me3 se consideran asociados con la clasificacion
de estos tumores.

El comportamiento bioldgico de los meningiomas difiere entre los grados de la
OMS, pero también dentro de los diferentes grados. Se ha encontrado que hasta el
25% de los meningiomas de grado 1 recurren.

De interés especifico es el estudio reciente de Nassiri et al. (2021) en el que se
identificaron cuatro grupos moleculares, revelando marcadores especificos de
grupo a través de una combinacién de aberraciones del numero de copias
somaticas del ADN, mutaciones puntuales somaticas del ADN, metilacion del ADN y
abundancia de ARN mensajero.

Se encontré que estos cuatro grupos, denominados MG1-MG4, tenian una
relevancia clinica mejorada en comparacion con las estrategias de clasificacion
existentes.

En este estudio, el objetivo de investigadores del Instituto de Neurociencia y
Fisiologia de la Academia Sahlgrenska en Suecia fue probar la clasificacion
propuesta de meningiomas basada en inmunohistoquimica (IHC) sugerida por
Nassiri et al. (2021) y la asociacion con el resultado clinico en una gran cohorte de
meningiomas.
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Se incluyeron pacientes tratados quirdrgicamente por tumores cerebrales entre
2004 y 2017 en el Departamento de Neurocirugia del hospital universitario Sahlgrenska,
Gotemburgo. En total, se identificaron 655 pacientes, de los cuales 244 se incluyeron
simultdaneamente en la cohorte de microarreglos de tejidos y se seleccionaron para su
posterior andlisis. Todos los pacientes se siguieron entre 4 y 17 afios. Los grupos se
asociaron con los siguientes marcadores: S100B para MG1, SCGN para MG2, ACADL para
MG3y MCM2 para MG4.

Resultados

Solamente 64 pacientes (26.2%) pudieron ser asignados inicialmente a cualquiera de los
cuatro grupos moleculares propuestos por Nassiri et al. (2021). En el material de
replicabilidad, la mayoria de los casos se clasificaron inicialmente como MG4 (30, 46.9%),
mientras que ningun tumor se atribuyd al grupo MG2. Se decidié realizar un segundo
conjunto de analisis donde se establecié un valor minimo de 10% de células
inmunopositivas para calificar en un grupo molecular especifico, mostrando una mayor
proporcion de tumores tefiidos positivos para un marcador (52% frente a 26.2%) que, por lo
tanto, podrian asignarse a un grupo. La asociacién entre los grados de la OMS y MG1-4 se
indicaenlaTabla1.En MG3y MG4, mastumoresfuerondegrado 2y 3 dela OMS.

En MG2 solo hubo un paciente, aunque se excluyo del andlisis de supervivencia. Antes del
final del seguimiento, tres pacientes (9.1 %) en MG1, 12 (20.7 %) en MG3 y 13 (3.1 %) en
MG4 presentaron progresion tumoral. Dentro de los grupos moleculares, 5 pacientes (15.2
%) en MG1, 11 pacientes (19.0 %) en MG3 y dos pacientes (5.7 %) en MG4 fallecieron al final
del seguimiento. Al estratificar por grado de la OMS, ni las medidas estadisticas difirieron
significativamente entre los grupos moleculares.

El objetivo principal de este estudio fue investigar la replicabilidad y la capacidad de
prondstico de los fabricantes de IHC propuestos por Nassiri et al. (2021) en una cohorte
mayor de pacientes con anotacion clinica relevante.

Una preocupacion al desarrollar nuevos sistemas de gradificacion es la viabilidad de la
implementacién en entornos académicos y comunitarios, donde la accesibilidad y la
facilidad de interpretacién son criticas.

Seria deseable un diagndstico simple basado en IHC, similar al enfoque paso a paso del
anticuerpo IDH1 R132H parala mutacion IDH, especialmente para el meningioma.
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La clasificacidn basada en IHC no fue clinicamente util en la cohorte de los investigadores
suecos. Esto puede haber sido causado por la falta de claridad sobre como los resultados
deben ser interpretados con el porcentaje de positividad en las muestras.
Desafortunadamente, un simple enfoque de todo o nada fracasé y los marcadores no se
excluyeron mutuamente.

Varios biomarcadores moleculares también estan asociados con la clasificacion y
clasificacion de los meningiomas, incluidos SMARCE1 (subtipo de células claras), BAP1
(subtipos rabdoide y papilar) y KLF4/TRAF7 (subtipo secretor), mutacién del promotor TERT
y/o delecion homocigoética de CDKN2A/ B (SNC grado 3 de la OMS), H3K27me3 pérdida de
expresion nuclear (prondstico potencialmente peor) y perfil de metilomas (subtipificacion
prondstica).

Se sefiala en el libro de la OMS sobre la importancia de la IHC, comentando que la tincion
de EMA puede ser débil, focal o incluso ausente, particularmente en los subtipos fibrosos y
de mayor grado, y la especificidad baja de vimentina. SSTR2A es expresada con mayor
fuerzay en lamayoria de los casos, pero puede ser positivo en neoplasias neuroenddcrinas.
En el caso del marcador Ki-67 para medir la proliferacién, algunos estudios sugieren que un
indice >4% tienen una recurrencia similar a los meningioma grado 2 (atipicos), y los casos
con un indice >20% estan asociados con una mortalidad similar a los meningioma grado 3
(anaplasicos).

A partir de su estudio, queda claro que se necesita mas trabajo para aclarar el método y/o
establecer los niveles de corte antes de que estos marcadores puedan proporcionar valor
clinico. Anteriormente se ha demostrado que la clasificacion de meningiomas de la OMS a
partir de ahora tiene capacidades de prondstico moderadas. Curiosamente, los resultados
estadisticos mostraron que los pacientes del grupo MG1 parecen mejorar en términos de
control tumoral, aunque mueren antes, y paraddjicamente, los pacientes del grupo MG4
muestran exactamente el patron opuesto, con peor control tumoral pero mayor
supervivencia.

Conclusiones

En el ejercicio realizado por la universidad sueca para la clasificacion basada en IHC en su
forma actual carece de aplicabilidad clinica principalmente debido a la falta de exclusividad
de los marcadores, con muchas muestras positivas para dos o mas marcadores, sin lograr
superar significativamente la clasificacion de la OMS.
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El boletin Neurocirugia Hoy es un 6rgano
informativo de divulgacion cientifica en
neurocirugia, cuya version digital fue la
primera en insertarse en espafol en
Surgical Neurology International:
http://surgicalneurologyint.com/category/so
cieties/publications/neurocirugia-hoy-
publications/

Las propuestas, resimenes y comentarios
deben ser dirigidos al editor en jefe de la
revista, Dr. Rodrigo Ramos-Zufiga, via E-
mail: rodrigorz13@gmail.com

https://www.cucs.udg.mx/neurocirugiahoy
linstructions

El correo emitido debera contener:
nombre, adscripcion, direccion, teléfono y
correo electrénico de contacto. Esperar
correo de confirmacion e instrucciones
pertinentes.

Toda la informacion vertida es
responsabilidad de su autor, y es emitida
bajo criterios bioéticos y libre de conflictos
de interés, de caracter comercial o
financiero.

El autor y coautores deberan autorizar,
firmar, digitalizar y adjuntar una carta de
cesion de derechos para integrar el
manuscrito al proceso editorial. Formato:
https://goo.gl/e482HK

Requisitos generales para la elaboracion
de su escrito:
1. Archivo de texto tipo “.docx”, maximo una
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