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Resumen

La resonancia magnética (RM) es el método de eleccion en el estudio de la
patologia del encéfalo y sobre todo de las lesiones tumorales. Existen multiples
tumores encefalicos y establecer el diagnostico definitivo es un verdadero
desafio que requiere de un enfoque multidisciplinario. La RM ha impactado de
forma muy significativa en el diagnéstico de los tumores desde los comienzos
de su uso. Los numerosos avances en las Gltimas décadas han modificado este
encare asi como la comprension de las bases de su desarrollo y evolucion. En
Uruguay la introduccidon de las denominadas técnicas funcionales de resonancia
magnética se ha producido en los dltimos cuatro afios siendo el Hospital
Universitario uno de los centros en donde se ha desarrollado mas experiencia a
nivel nacional y regional.

Con el objetivo de destacar el rol de las técnicas funcionales de resonancia
magnética se analizaron de forma retrospectiva los hallazgos en pacientes con
sospecha de lesiones tumorales del sistema nervioso que se estudiaron con el
protocolo institucional que incluye secuencias clasicas y funcionales: difusion
y tractografia, perfusion y espectroscopia. Del total de pacientes, en 250 se
comprobaron tumores del sistema nervioso, 223 tenian lesiones intra-axiales,
en su mayoria gliomas de alto grado, metastasis y linfomas, con una
sensibilidad global que superé el 95% en el analisis general y 27 tenian lesiones
extra axiales.

Si bien cada modalidad tiene sus aportes particulares su uso complementario
resulta en un aumento

global de la sensibilidad y especificidad diagndstica del método, que es
necesario conocer.
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Magnetic resonance imaging (MRI) is the preferred imaging technique for
central nervous system tumor analysis. A great variety of tumors can be found
in the brain and establishing a definitive diagnosis is a difficult task that often
requires a multidisciplinary approach. The impact of MRI was initially very
significant, and the many technological advances in recent years have improved
its diagnostic performance. In Uruguay functional MRI techniques were
introduced during the last four years. The University Hospital is one of the
places with more experience.

With the aim of highlighting the role of functional MRI techniques we
retrospectively analyzed the findings in 250 patients with suspected central
nervous system tumors studied with an institutional protocol that includes
classic and functional sequences: diffusion and tractography, perfusion and
spectroscopy. A total of 250 patients had a definitive tumor, 233 were intra-
axial lesions, mostly high-grade gliomas,

1. Departamento Clinico de Radiologia, Hospital de Clinicas, Facultad de Medicina, Universidad de la
Republica, Uruguay.
e Contacto: Nicolas Sgarbi. E-mail: nsgarbi@gmail.com

metastases and lymphomas, with an overall sensitivity that exceeded 95% in the
analysis, and 27 were extra-axial lesions.

While each method has its particular use, their complementary contributions result in
an overall increase in sensitivity and specificity of diagnosis. Therefore they are
considered essential in the diagnostic process o these patients.

Key Words: Gliomas, magnetic resonance, diffusion weighted imaging,
tractography, magnetic resonance spectroscopy, perfusion weighted imaging.

Introduccion

El uso de la resonancia magnética (RM) en el estudio de los tumores del sistema
nervioso central (SNC) ha sido bien establecido desde los comienzos del uso clinico de
esta herramienta de diagnostico por imagen. Por muchos afios sus aportes han sido
predominantemente morfoldgicos con algunas limitaciones a la hora de establecer el
diagnostico de variedad anatomo patologica, realizar diferenciales y llevar adelante un
completo segumiento post-terapéutico.

En los ultimos afios los avances tecnologicos han llevado al desarrollo de nuevas
técnicas que ademas de mejorar la resolucion anatomica del método, permiten valorar
aspectos ultra-estructurales, metabdlicos y funcionales del SNC [1-4]. Asi aparecen
“nuevas” secuencias como la difusion (DWI) y tractografia (DTI), perfusion (PWI) y
espectroscopia (MRS) que aportan elementos de gran utilidad en el diagndstico y
seguimiento de pacientes con tumores del SNC [1, 4].
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La DWI permite obtener una medida precisa de los movimientos de moléculas de agua
a nivel celular lo que nos lleva a poder evaluar 4 pilares fundamentales en pacientes con
tumores cerebrales: valorar el grado tumoral y la celularidad, estudio del edema peri-
tumoral, estado de los tractos de sustancia blanca vecinos a la lesion y finalmente analizar
el status post-quirargico.

De todos los pardmetros histologicos consi- derados en la actualidad en la estadificacion
de los gliomas, es la celularidad la que ha sido motivo de estudio mediante DWI. El uso
de esta técnica se basa en el concepto de que la difusion (movimiento libre) del agua en
el compartimiento extra-celular esta relacionada de forma inversa con la composicion y
estado molecular del medio intra-celular. De esta forma, a mayor celularidad

tumoral y por lo tanto mayor volumen del espacio intra-celular, se observan valores bajos
de coeficiente de difusién aparente (ADC) debido al descenso en la difusibilidad del agua
causada por la reduccion relativa del medio extra-celular.

La RM con medio de contraste para-magnético es considerada la técnica de eleccion
para diagnosticar y monitorizar pacientes con tumores cerebrales, antes, durante y luego
de las medidas terapéuticas a instaurar. El estudio contrastado dindmico del SNC, o PWI,
provee informacion hemodindmica que es el complemento ideal del estudio anatdomico
que brindan las secuencias convencionales. En pacientes con tumores cerebrales estas
técnicas permiten valorar el grado de neo-vascularizacion tumoral y permeabilidad
capilar, parametros de fundamental importancia para establecer el grado tumoral y
establecer el pronostico, sobre todo en los gliomas.

La MRS es una técnica que provee informacién semi-cuantitativa in-vivo de la
composicion metabolica de distintas lesiones del SNC y las modificaciones del
parénquima vecino.

La medida de distintos metabolitos permite en algunos casos diferenciar entre lesion

tumoral y de otra naturaleza, evaluar el grado tumoral en distin- tos tipos de lesiones y
diferentes zonas en la misma lesion, estudiar la composicién metabolica del parénquima

vecino y el control evolutivo tanto de la lesion como del lecho quirurgico y sus
cambios.
Conceptualmente los principales metabolitos

evaluados y su utilidad son:

o N-acetil-aspartato (NAA): constituye el metabolito que produce el pico de
lectura mas alto siendo utilizado como marcador de densidad y viabilidad
neuronal. Su descenso se observa en aquellas situaciones donde se

produce pérdida axonal y/o neuronal como sucede en las lesiones tumorales, entre otras.

o Colina (Ch): conjunto de elementos que integran la cascada de formacion
de la membrana celular, lo que permite utilizarlo como marcador de
proliferacion celular. Es un marcador directo de sintesis de membrana
estando elevado en estados hiper-celulares como el caso de los tumores,
aumentando con el grado tumoral.

o Creatina (Cr): se trata en realidad de un conjunto de compuestos que
traducen el estado metabdlico encefalico, verdadero marcador de
produccion energética neuronal. En las lesiones tumorales se produce un
descenso de su pico maximo.

o Lipidos: su presencia refleja necrosis y rup- tura de vainas de mielina,
elevados en tumores y necrosis, entre otras situaciones.

o Lactatos (Lac): en condiciones normales su concentracion es muy baja
para ser medida y su presencia y/o ausencia indica el balance metabdlico



aerobio/anaerobio. Los lactatos son el producto final de la glicolisis
anaerobia, siempre patoldgica en el cerebro. Su aumento se observa en
situaciones como tumores malignos y radionecrosis.

o Mio-inositol (MI): marcador astrocitario por excelencia estando su
presencia en relacion con la sintesis de mielina siendo utilizado como
marcador de lesion y/o degradaciéon de la misma. Asi esta elevado en
patologias como la esclerosis multiple mientras que generalmente
desciende en las neoplasias cerebrales.

o Otros: amplio grupo de metabolitos, la mayor parte en fase de
investigacién, encontrandose en la actualidad numerosos reportes en
relacion con los mismos. Se mencionan entre otros al complejo
glutamina/glutamato, alanina vinculada a los meningiomas, glucosa,
etanol, macromoléculas inespecificas, entre otras.

Todas estas modalidades de RM tienen en comun la posibilidad de brindar informacion
cuanti y cualitativa acerca de la composicion celular y me- tabolica, del estado de las vias
nerviosas del sistema nervioso, asi como también del comportamiento hemodinamico de
las lesiones tumorales, 1o que ha permitido avanzar en el entendimiento de la biologia
tumoral [4].

Estas técnicas tienen un rendimiento claramente establecido para el diagndstico
etiologico, delimitar los margenes tumorales y sus relaciones anatomicas, valorar la
respuesta al tratamiento, determinar la actividad tumoral durante el tratamiento recibido
y diferenciar entre recidivas/ recurrencias y modificaciones vinculadas a las distintas
modalidades terapéuticas.

Las mismas se han introducido recientemente en Uruguay permitiendo un estudio
integral de este complejo grupo de pacientes lo que ha generado un cambio sustancial en
el proceso asistencial.

Es nuestro objetivo revisar brevemente las aplicaciones de estas técnicas en el estudio
de pacientes con tumores del SNC, e ilustrar las mismas con la experiencia adquirida en
el Hospital Universitario en los altimos cuatro afios comparando los resultados con los
reportados a nivel mundial.

Materiales y meétodos

Para el presente estudio se analizaron de forma retrospectiva los aportes de diferentes
técnicas de RM en el estudio de pacientes con sospecha de tumores del SNC que fueron
estudiados en el Departamento Clinico de Radiologia del Hospital de Clinicas,
Montevideo, Uruguay.

Se analizé un grupo de 250 pacientes estudiados en nuestro Departamento entre el mes
de junio de 2010 y junio del 2014 y referidos con el dato clinico de proceso expansivo
del SNC para valoracién y diagndstico.

Se incluyeron los pacientes que fueron estu- diados con el protocolo institucional de
RM aprobado para el estudio de lesion tumoral y con diagndstico histoldgico final de
tumor del SNC independientemente de su estirpe y/o grado.

Dentro del protocolo institucional de RM se incluyen secuencias convencionales
potenciadas en T1y T2 con secuencias FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery), y
secuencias T1 luego de la administracion de medio de contraste. En todos los casos se
conto con secuencia de difusion y mapa de ADC, espectroscopia y perfusion. Contamos
con tractografia solamente en aquellos casos en lo que se considerd de interés esta
modalidad para la planificacion quirdrgica.



Después de analizados los hallazgos de cada caso se resaltaron aquellos aspectos en los
cuales estas secuencias hicieron sus mayores aportes.

Finalmente se correlaciono toda la informacidn recolectada de los estudios de RM con
su importancia en la toma de decisiones por parte del equipo neuro- quirdrgico y/u
oncolégico, los hallazgos intra- operatorios, el diagndstico histopatolégico fi y el
segumiento en los primeros 6 meses luego de la cirugia.

Resultados

Del total de pacientes incluidos, la mayoria eran adultos, 227 de 250 (90,8%), con
edades comprendidasentrelos 15 ylos 92 afios, elporcentaje mayor estuvo por encima de
los 45 afios de edad. Solamente 23 casos estaban en edad pediatrica lo que estd
relacionado a la poblacion hospitalaria referencia de nuestro centro. Los casos pediatricos
fueron analizados en el Centro Hospitalario Pereyra Rossell. Estos pacientes fueron
especialmente refe- ridos al Servicio en vistas a realizar un estudio de RM con el
protocolo propuesto.

No incluimos en la serie de estudio 17 casos referidos como lesion tumoral pero que
luego de realizada la RM se excluyo el mismo por tratarse de lesiones de otra naturaleza:
isquemia, hemorragia, abscesos (6 casos) entre otras. En el 100% de las lesiones no
tumorales las técnicas funcionales permitieron excluir el diagndstico de lesion tumoral y
por lo tanto influyeron directamente en la toma de decisiones y el manejo de este grupo.

Todos los pacientes con probable lesion tumoral (n=250) fueron operados con
resecciones completas o parciales y el estudio histopatologico incluyé el andlisis
morfoldgico e inmunohistoquimico de las piezas obtenidas.

Dentro de las lesiones tumorales estudiadas se encontraron: tumores primarios del SNC
de estirpe glial, no gliales y mixtos; meningiomas y schwannomas dentro del grupo de
tumores extra-cerebrales; linfomas primarios del sistema nervioso; tumores secundarios
(metastasis) de diferentes neoplasias primarias; y un grupo de lesiones tumorales
miscelaneas.

Del total de tumores, 223 fueron intra-axiales, en su mayoria supratentoriales y de
estripe glial: 89 (35,6%) gliomas de diferente grado, de los cuéles
52 (20,8%) fueron glioblastomas multiformes (GBM), grado 1V, clasificacion por OMS.
Todos los GBM fueron correctamente diagnosticados y estadificados.

Un total de 71 lesiones intra-axiales fueron metastasis (28,4%) originadas en primarios
de pulmon (35%), mama (33%), melanoma (10%) y tubo grastrointestinal como mas
frecuentes. En el 100% de las lesiones metastasicas se logré establecer el diagndstico
sobre todo por la utilizacion de la técnica de perfusion.

Los linfomas primarios representaron 27 tumores (10,8% aproximadamente)
estableciéndose el dia- gndstico presuntivo en base a las imagenes en todos los casos.
Este punto es clave ya que evitd la realizacion de un procedimiento quirdrgico de
reseccion optandose por la toma de biopsia, indicacion formal en estos casos en vistas a
establecer luego de la tipificacion el tratamiento sistémico correspondiente.

Las restantes 36 lesiones tumorales intra- axiales constituyen un grupo de lesiones
menos frecuentes donde se destaca el hemangioblastoma y ganglioglioma, y que fueron
encontrados en pacientes de menor edad. En nuestra serie representan un porcentaje
significativo (14,4%) lo que creemos que estd relacionado a que fueron pacientes
especialmente referidos a nuestro centro para una valoracion integral de las lesiones.

Del grupo de 27 pacientes con lesiones extra- axiales (10,8%), 22 fueron meningiomas,
4 de ellos atipicos, y los restantes schwannomas vestibulares. En el grupo de lesiones
extra-axiales es donde se encontraron los aportes menos significativos ya que se trata de



lesiones en las cudles las secuencias convencionales por si solas logran establecer el
diagnostico final con excelentes niveles de sensibilidad y especificidad.

En todos los casos el diagnéstico de la RM fue de lesion de naturaleza tumoral con una
correlacion del 97% en relacion al grado tumoral y su correlacion con la estadificacién
definitiva. En todos los pacientes las secuencias funcionales fueron tenidas en cuenta para
la elaboracion diagnostica.

Para el andlisis de los hallazgos y sus aportes y con intencion didactica dividiremos los
mismos en las secciones de difusion y tractografia, perfusion y espectroscopia.

Difusion (DWI) - Tractografia (DTI). En nuestra serie la totalidad de los gliomas de
alto grado, sobre todo los GBM, mostraron heterogeneidad en DWI
permitiendo establecer la sospecha del diagndstico en el 100% de los casos (Figura 1).

La DWI es una herramienta excelente en pacientes con linfoma primario del SN, lesion
que se presenta habitualmente con intenso realce y fuerte restriccion en el mapa de ADC
como pudo observarse en todos los pacientes con linfoma de nuestra serie (27 casos,
100%).

Se ha establecido con claridad el excelente rendimiento de la DWI en el diagndstico
diferencial de lesiones con centro necrotico y realce periférico anular. En todos los casos
de lesiones con necrosis central, primarias y secundarias, se pudo excluir el diagndstico
de absceso cerebral debido a la ausencia de restriccion en DWI. Todos los abscesos
cerebrales, 6 casos, presentaron restriccion en DWI (Figura 2).

En el grupo de pacientes en los que se obtuvo el mapa de anisotropia fraccional se
elabord la tractografia siendo considerada como una herramienta importante aunque no
imprescindible en la planifi pre- quirdrgica de estos pacientes (Figura 3).

Se han descrito 4 patrones de afectacion de la sustancia blanca en pacientes con
tumores:

Figura 1. Difusiéon (DWI) como herramienta para valoracién de la celularidad tumoral. Se ilustra la
utilidad de DWI en el diagndstico de lesiones tumorales cuya principal diferencia es la celularidad. En la fi
superior se muestra un paciente joven con un glioma de bajo grado (astrocitoma difuso, OMS grado I1) con
su forma de presentacion en Fluid Attenuated Inversion Recovery (FLAIR) (A), sin realce con el contraste
(B) y con elevada sefial en el mapa de Coefi de Difusién Aparente (ADC) (C) por su baja tasa de celularidad.
En la fi inferior se presenta un paciente con linfoma primario, tipico proceso hipercelular, con 2 focos
lesionales en FLAIR (D) con intenso realce con el contraste

(E) y baja sefial en el mapa de ADC (F).



Figura 2. Difusién (DWI) para diferenciar lesiones tumorales necréticas y abscesos cerebrales. En A
(Fast Spin Echo T2), B (Spin Echo T1 contraste) y C (DWI) se muestra un paciente con glioblastoma
multiforme rolandico del lado izquierdo como una lesion focal con realce en “anillo” y centro con necrosis
la cudl no restringe en difusion (baja sefial). En comparacion se ve un paciente con un absceso cerebral
como una lesién de similar comportamiento en secuencias FSE T2 (D) y SE T1 con contraste (E) pero con
la sustancial diferencia de tener una elevada sefial en DWI (F), caracteristico de este tipo de lesiones.

Figura 3. Tractografia (DTI) normal. Gracias al gran desarrollo de software las imagenes de difusion
(DWI) pueden ser reprocesadas para obtener mapas que ilustran las vias nerviosas mas importantes con una
precisa exactitud anatémica. En A se observa un reprocesamiento en el plano sagital que muestra el cuerpo
calloso y algunas de las principales vias de comunicacion intra-hemisféricas.

En B se muestra un enfoque anterior oblicuo para poder analizar la via motora cértico-espinal (piramidal)
en un paciente normal con sus principales conexiones.



Figura 4. Tractografia (DTI) en pacientes con lesidn tumoral, valoracion preoperatoria. Se muestran
2 ejemplos de la utilidad de la DTI en la valoracion y planifi preoperatoria. En A-C se observa el caso de
un paciente con glioblastoma multiforme con el patrén tipico de invasion y destruccion de vias nerviosas y
fi

En D-F se muestra el caso de un meningioma en donde por su topografia extra-axial se observa compresion
y desplazamiento de las fi nerviosas sin invasion.

Figura 5. Perfusion (PWI) en glioma de bajo grado (astrocitoma difuso, OMS grado I1). Paciente
joven con un ler episodio critico en relacién con una lesién tumoral intra-axial frontal izquierda. En A
(secuencia FLAIR) se observa el area patoldgica sin realce con el contraste

(B) y un mapa de volumen sanguineo cerebral (VSC) sin alteraciones a destacar. A pesar de no presentar
realce hay una clara modifi de los pardmetros hemodindmicos en el rea patoldgica lo que se pone evidencia
por la diferencia entre la curva del parénquima normal y el tumor lo que traduce fenémenos de
neoangiogénesis y alteracion de la barrera hemato-encefalica.

desviacién de haces, compromiso por edema vecino, infiltracion por el tumor y/o
destruccion por la lesion lo cuél es claramente observado en nuestra serie de pacientes

(Figura 4).



Perfusion (PWI). En todos los pacientes con astrocitomas de bajo grado, la lesion tiene
un volumen sanguineo cerebral (VSC) significativa- mente menor que los astrocitomas
anaplésicos y el GBM (Figuras 5y 6).

Un grupo de particular interés lo constituye el paciente adulto con lesidén Unica
supratentorial en el cudl existe una probabilidad del 50% para el
diagnosticoimagenoldgicode GBMosecundarismo encefalico. Mediante el andlisis del
perfil de la curva de perfusion, el area bajo la curva y la denominada tasa de “lavado” del
medio de contraste se pueden establecer diferencias significativas entre ambos grupos.
En nuestra serie de pacientes hemos logrado establecer el diagndéstico diferencial entre

Figura 6. Perfusion (PWI) en glioma de alto grado (glioblastoma multiforme, OMS grado 1V). Se
observa una lesion focal rodeada de edema, de aproximadamente 30mm de diamerto con necrosis central
en secuencia potenciada en T2 (A) y realce en “anillo” periférico (B). EI mapa de volumen sanguineo
cerebral (C) muestra un significativo aumento de sus valores no s6lo en la lesion sino en el parénquima
vecino, habitual en las lesiones de alto grado invasivas, con una curva de perfusion (D) como se ve
habitualmente en las lesiones con neo-angiogénesis tipico de los tumores de alto grado.

ambos tipos tumorales en un grupo de 25 pacientes, de los cuales 15 fueron GBM vy los
restantes lesiones secundarias, con un rendimiento global de la técnica del 100% (Figura
7).

Esta técnica aportd elementos clave al diagnostico diferencial en pacientes con lesiones
no tumorales ya que el comportamiento fue claramente diferente entre ambos grupos. Las
lesiones infecciosas (en 6 pacientes) presentaron una disminucion del VSC en
comparacion con la totalidad de las lesiones tumorales que mostraron un aumento del
mismo.

En los casos estudiados como probable recidiva/ recurrencia tumoral la secuencia de
PWI permitié confirmar o exlcuir su presencia con un 100% de sensibilidad siendo la
ténica considerada de eleccion por los autores (Figura 8).

Espectroscopia (MRS). El espectro presente en las lesiones tumorales es caracteristico
observandose descenso del NAA con aumento de los niveles de Ch, pudiendo presentarse
lactatos y



Figura 7. Perfusion (PWI) utilidad de la técnica para diferenciar metastasis de glioblastoma
multiforme (GBM). En A-C paciente con GBM con realce intenso marcado aumento del Volumen
Sanguineo Cerebral (VSC) (B) incluso en zonas donde no hay realce tipico de las lesiones de alto grado
con infi méas alla de sus margenes anatémicos. La curva de perfusion (C) muestra un area debajo de la curva
muy signifi con una tasa de lavado del 100% como se ve en neo-angiogénesis con lecho capilar de baja
resistencia, caracteristico de los GBM. En D-F paciente con metastasis sin 1° conocido con un
comportamiento diferente: coincide la zona de realce

(D) y la de alteracion del VSC (E) asi como una curva (F) con menor area debajo de la misma y una tasa
de lavado del contraste que no llega al 100% por ser lesiones que carecen de neo-vascularizacion.

lipidos en concentraciones variables dependiendo de la actividad tumoral, zonas de
isquemia y/o necrosis asi como también los posibles cambios quisticos del tumor. Este
patrén fue encontrado con una correlacion del 95% en nuestra serie (Figura 9). La
sensibilidad fue del 96% para la diferenciacion entre lesiones tumorales primarias de
estirpe glial de bajo y alto grado teniendo un rendimiento menor aunque signifi para la
difereneciacion entre lesiones primarias y secundarias. En este caso se analizan los
espectros dentro de la lesion y en la zona adyacente a la misma que es donde se
encuentran las

mayores diferencias entre ambos grupos.
En nuestra serie la correlacion fue particularmente importante en algunos pacientes
como por ejemplo los portadores de linfoma primario con un 100% de acierto diagnostico

(Figura 10).



Figura 8. Perfusion (PWI) en seguimiento post- terapéutico. Paciente operado de glioblastoma
multiforme (GBM) y tratado con radioterapia y temozolamida, control a los 4 meses donde se observa una
extensa zona patolégica compatible con edema (A y B) y una cavidad con discreto realce de sus paredes
(C) donde la sospecha era de recidiva tumoral. EI mapa de volumen sanguineo cerebral (D) muestra la
ausencia de alteraciones significativas con una extensa zona hipoperfundida compatible con cavidad
residual post- quirdrgica sin evidencia de recidiva.



Figura 9. Espectroscopia (MRS) en glioblastoma multiforme (GBM) (OMS grado 1V). En A (Fast
Spin Echo T2) se observa una lesion tumoral con necrosis central e intenso realce (B) como habitualmente
sucede en los GBM. Los trazados metabdlicos son muy caracteristicos (C y D) con descenso de los niveles
de n-acetil-aspartato (NAA) y ascenso de colina (Ch) con pico muy signifi de lipidos/lactatos en relacién
con la necrosis central.

Discusion

Las técnicas denominadas funcionales son consideradas un complemento ideal de los
estudios de RM encefélica aportando informacion molecular, hemodinamica y metabdlica
a la excelente resolucion anatomica del método.

Las imagenes de DWI son las que dan informacion de los movimientos de moléculas
de agua a nivel celular, dato fundamental para comprender fendmenos fisiopatologicos
claves de multiples afecciones del SNC [1, 4-7]. Esta técnica ha demostrado su particular



utilidad en el diagndstico de isquemia cerebral, aunque en la actualidad es parte de la
mayoria de los protocolos de exploracion del SNC, incluyendo la valoracion de tumores
[5-8]. La DWI es una secuencia que ha sido incluida en casi la totalidad de protocolos de
RM en los servicios de neuro-radiologia a nivel internacional dado su bajo tiempo de

adquisicion, relativamente facil interpretacion y excelentes aportes [6].

Figura 10. Espectroscopia (MRS) en paciente con linfoma primario. Lesion de cuerpo calloso con
intenso realce (A) y restriccion en el mapa de coefi de difusién aparente (ADC) (B) con trazados
metabolicos que muestran descenso de n-acetil-aspartato (NAA) y ascenso de colina (Ch) con nivleles
elevados de lipidos/lactatos (C y D) a pesar de la ausencia de necrosis, hallazgos tipicos de linfoma
primario.

Poder establecer el grado tumoral en lesiones del SNC, sobre todo de las lesiones de
estirpe glial, es un paso fundamental previo a la toma de decisiones terapéuticas y para
considerar el prondstico. Como vimos en nuestra serie los hallazgos fueron idénticos a
los reportados con una correlacion con el grado de celularidad del 100% de los casos de
tumores primarios.

Si bien multiples reportes establecen la utilidad de la
DWIlymapadeADCenelestudiodelacelularidad de los gliomas y por ende del estudio del
grado tumoral, se ha visto una importante superposicion de valores en lesiones de
diferente grado, por lo que se sugiere considerar los valores en difusién en conjunto con
las imagenes convencionales [1, 7]. Esta superposicién de valores de ADC, e incluso la
aparicion de valores muy diferentes en el seno de la misma lesion, se plantea que esté
vinculado a la gran heterogeneidad lesional de los gliomas, con sectores de distinta
constitucion celular, sobre todo en lesiones de alto grado.

La DWI es una herramienta excelente en pacientes con linfoma primario del SN, lesion
que
se presenta habitualmente con intenso realce y fuerte restriccion en el mapa de ADC como
pudo observarse en todos los pacientes con linfoma de nuestra serie.

También la DWI es una herramienta de excelente rendimiento para el analisis del centro
de las lesiones con necrosis permitiendo una diferenciacion entre la misma y pus como
se ve en los abscesos con casi un 100% de sensibilidad [9].

El edema peri-tumoral constituye un elemento semiolégico fundamental en el
diagndstico de las lesiones tumorales del SNC [5, 6]. Su identificacion imagenolégica, y
por ende su extension, se basa en el estudio de las imagenes con gadolinio y su correlacion
con secuencias T2 y FLAIR, que resaltan las alteraciones vecinas al tumor [6]. Teniendo
presente estos conceptos clasicos, toda el area vecina a la zona de realce lesional es
definida imagenoldgicamente como edema peri-tumoral.

Tanto en el caso de las lesiones metastasicas como en los tumores no infiltrativos del
SNC (por ejemplo meningiomas), edema peri-tumoral es sinébnimo de edema
vasogeénico, producido por alteraciones del lecho capilar del parénquima vecino, con
modificaciones del medio extra-celular, y sin evidencia histoldgica de células tumorales
[1]. En el caso de las lesiones de estirpe glial, ademés de edema en el sentido estricto
hay extension de las células neoplasicas mas alla de los limites morfoldgicos del tumor,
por lo cual en el area vecina a la lesion central existe una mezcla de edema vasogénico e
infiltracion tumoral que compromete

la sustancia blanca local.

La diferenciacion entre edema e infiltraciébn mediante DWI ha sido objeto de debate
con la premisadequeladifusibilidaddelaguaestafacilitada en mayor medida en el caso del
edema que en la sustancia blanca infiltrada. A pesar de ello escasos reportes encuentran
valores estadisticamente significativos en la diferencia de los valores de ADC en ambas
situaciones comparando las zonas vecinas a gliomas vs metastasis [6].



En los ultimos afios se ha aplicado la DWI para obtener mapas de anisotropia fraccional
para valorar la integridad o no de los haces de sustancia blanca vecinos a la lesion [10,
11]. Multiples patrones de estos mapas que dan origen a las imagenes por tensor de
difusion, se han descrito para poder
establecer si los haces de sustancia blanca estan solamente desplazados, distorsionados,
o0 en el otro extremo invadidos y/o destruidos por el tumor. En nuestra serie a pesar de los
pocos casos estudiados con esta modalidad, la misma fue considerada de particular interés
en la planificacidn terapéutica por parte del equipo quirdrgico.

Finalmente la DWI aporta datos en la valo- racién del parénquima encefalico luego de
los procedimientos de reseccion quirdrgica (valoracion del status post-quirurgico). Luego
de la reseccion tumoral, el dafio parenquimatoso puede sucederse por multiples causas ya
sea trauma quirargico directo del parénquima vecino al tumor, injuria vascular asociada
y fenébmenos de necrosis tumoral por alteracion de sus pediculos vasculares [5, 6]. Se
debe tener presente las alteraciones de difusién del parénquima del lecho quirdrgico y
sobre todo la evolucion de las mismas en el seguimiento del paciente y sobre todo frente
a tratamientos adyuvantes de quimio y/o radioterapia.

En nuestra institucion, la secuencia de difusion ha sido incluida como rutina en los
estudios de la patologia del sistema nervioso, siendo una herramienta fundamental a la
hora de la valoracion de un tumor cerebral pudiendo obtener informacion de particular
interés para el diagndstico, la plani- ficacion terapéutica y el seguimiento.

Como ya mencionamos la utilizacién de medio de contraste para-magnético es de
eleccion en el estudio de las lesiones tumorales [1].

Las técnicas de perfusion se basan en el analisis del cambio de sefial que acompafa al
pasaje de contraste a través del sistema vascular cerebral lo que permiten estudiar los
volimenes y flujos sanguineos cerebrales, elementos fundamentales a la hora de
establecer el pronodstico [12, 13]. Asi la PWI genera mapas que proveen una medida no
invasiva del fendmeno de angiogénesis tumoral determinando el volumen del lecho
capilar en la lesion y su comparacion con el parénquima enceféalico normal [13]. El
aumento del lecho capilar tumoral constituye una “medida” de la biologia tumoral y su
alto grado, particularmente en los de estirpe glial [1, 4, 12, 13].

Multiples estudios han reportado una correlacion entre los valores de volumen
sanguineo cerebral (VSC) en el lecho tumoral y el grado de los
gliomas, corroborado con estudios angiograficos convencionales, permitiendo entonces
el estudio no invasivo de la capacidad angiogénica del tumor [12]. Como fue encontrado
en nuestra serie a menor grado tumoral menores valores de VSC lo que traduce
fendmenos de angiogénesis menos elocuentes y menor compromiso de la barrera
hematoencefélica.

Otra utilidad de particular interés es la posibilidad de la PWI de diferenciar con
excelentes niveles de sensibilidad y especificidad entre lesiones primarias de alto grado,
glioblastoma multiforme, y metéstasis, hecho de particular importancia cuando nos
enfrentamos a un paciente con lesién tumoral Unica del SN. Este hecho es valorado como
uno de los aportes principales de la técnica de PWI dado que el encare terapéutico y
pronostico del pacientes es sustancialmente diferente en estas situaciones hecho que fue
corroborado en nuestra serie.

Al igual que comentamos con la DWI, existe superposicion en los valores de PWI entre
distintos grados lesionales, por lo que se mantiene el concepto de la interpretacion de los
datos obtenidos en conjunto con la informacién anatomica que brindan las secuencias
clasicas [12].



Conceptualmente la PWI permite ademas de valorar el grado tumoral, valorar posibles
recurrencias, estudiar el edema peri-tumoral y diferenciar lesiones benignas de malignas
[13].

Reconociendo sus virtudes y limitaciones podemos utilizar tanto las técnicas de DWI
como de PWI como parte del protocolo de estudio de pacientes con lesiones tumorales,
aumentando el rendimiento diagnéstico del método, permitiendo descartar diferenciales,
obtener datos acerca de la fisiopatologia tumoral y trazar un probable prondstico y
evaluacion terapéutica [14, 15].

En el protocolo utilizado en nuestra institucion, la PWI es utilizada de rutina en el
estudio de pacientes con potencial lesion tumoral del SN lo que ha permitido aumentar
de forma significativa el rendimiento global del método.

La MRS es una técnica que provee informacion de la composicion metabdlica del tejido
nervioso normal y patoldgico mediante el andlisis de la concentracion de distintos
metabolitos [16].

Con las medidas de concentracion obtenidas y comparando estas con las encontradas
en el
parénquima sano, podemos evaluar factores como ser la viabilidad neuronal, la presencia
de neuro- toxinas y el estado de la membrana celular y su tasa de recambio signo directo
de replicacion celular.

Se ha demostrado claramente la utilidad de MRS en el estudio de pacientes con tumores
encefalicos, demostrandose gran heterogeneidad metabolica tanto entre pacientes
diferentes con el mismo tumor, como en un tumor y sus diferentes porciones [16-19]. En
estos pacientes la MRS permite [16-18]:

o Caracterizar el tumor permitiendo el diagnds-
tico lesional.
o Valorar la extension tumoral estudiando los
limites de la lesion (tumor vs edema).
o Diferenciar entre tumores primarios y secun-
darios.
o Predecir el grado tumoral.
o Realizar el seguimiento evolutivo del tumor.
o Respuesta tumoral a las distintas modalidades terapéuticas.

El espectro presente en las lesiones tumorales es caracteristico y mediante el
analisis de los espectros obtenidos en diferentes sectores de la lesion se puede
establecer el diagndstico de sospecha en relacion con la estirpe y grado tumoral
con excelente sensibilidad y especificidad y alta correlacion con la histologia
como obtuvimos en nuestra serie.

No solo es importante el estudio de la lesion tu- moral sino también los
cambios evolutivos post- tratamiento como asi también la valoracion del
parénquima residual (lecho quirdrgico) buscando posibles remanentes
tumorales, recidivas lesionales y/o la aparicién de complicaciones vinculadas a
algunas modalidades terapéuticas entre ellas la radionecrosis [16, 20]. En este
caso en particular se ha reportado el excelente rendimiento del método para
diferenciar entre recidiva tumoral vs necrosis utilizando algunos pardmetros en
particular como es el aumento franco del lactato y lipidos, muy por encima de
los esperado en cualquier lesién tumoral, con descenso de NAA, Chy Cr.



La obtencion de mapeos metabolicos es incluida de rutina en nuestro centro
en todos los pacientes con lesiones tumorales lo que he llevado a un
cambio sustancial en el manejo y seguimiento en este grupo de pacientes.

Como vimos cada técnica tiene sus aportes particulares pero
complementarios, fundamentales a la hora de la elaboracion diagndstica en los
pacientes portadores de una probable lesion tumoral del SNC.

Si bien la RM ha sido considerada por largo tiempo como un método de
excelente resolucion anatémica en la actualidad sus aportes van mas alla de la
morfologia pudiendo obtener informacion del estado celular y sus distintas
alteraciones.

Hemos logrado mejorar sustancialmente la forma de estudio de los pacientes
con lesiones tumorales del SNC y como hemos visto su utilizacion nos permite
una mejor aproximacién al diagnéstico, participar mas activamente en la
planificacion terapéutica como integrantes del equipo asistencial y llevar
adelante un seguimiento mas preciso luego de instaladas las diferentes
modalidades terapéuticas.

Esto sin dudas ha generado un impacto que creemos positivo, dificil de
cuantificar pero que dado que lo entendemos asi ha sido incluido en nuestro
protocolo de estudio y utilizado en todos los casos por el equipo
multidisciplinario de abordaje de estos pacientes.

Conclusiones

Desde hace varios afios se ha reportado la importancia de utilizar las
denominadas secuencias “funcionales” en el estudio de la patologia del SN y
sobre todo de las lesiones tumorales.

Estas secuencias aportan informacion estructural, metabélica y hemodinamica
que es de particular interés en el diagnostico y seguimiento de los pacientes
afectados.

Como vimos, la sensibilidad y especificidad de cada técnica son muy
significativas asi como su rendimiento global, hecho que ha sido reproducido
en nuestra experiencia.

La combinacion de estas modalidades nos per- miten obtener informacion
sobre la celularidad (sobre todo DWI y PWI), grado tumoral (sobre todo PWI
y MRS), descartar diferenciales (sobre todo DWI y PWI), planificacién
terapéutica (DTI) y seguimiento (sobre todo PWI y MRS).

Es fundamental e indispensable incluir estas

modalidades de RM en el protocolo de estudio del paciente con patologia del
SNC y sobre todo con lesiones tumorales dados sus valiosos aportes que
generan un impacto positivo en el proceso asistencial.
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