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Introduccién: En la poblacion pediatrica los tumores cerebrales son la segunda causa de
cancer, la dificultad en su identificacion produce tardanza en su diagnéstico y pocos
estudios de caracterizacion han sido realizados en Colombia. Se realiz6 un estudio para
identificar las caracteristicas en el curso de la enfermedad.

Materiales y Métodos: Estudio observacional, descriptivo, de corte transversal con
pacientes pediatricos con tumores cerebrales primarios en la clinica infantil Colsubsidio
entre 2007-2014. Se revisaron sistematicamente las historias clinicas de nifios con este
diagndstico en patologia y posteriormente se desarroll6 un analisis univariado de estos.
Resultados: 56 nifios fueron incluidos, encontrando que el namero de consultas previas
al diagndstico fueron mas de 4 con un promedio de tiempo entre la evolucion de los
sintomas y el diagndstico de 161,1 dias. Para la clasificacion de la OMS los més
frecuentes fueron los embrionarios y astrociticos, entre estos el meduloblastoma es el
méas comun por histologia (14,29%), 50% de los pacientes presentaron remisién y
29,41% fallecieron.

Discusion: Los tumores cerebrales primarios son una patologia frecuente y con alta
morbimortalidad. Este estudio mostré datos epidemiolégicos y clinicos similares a la
literatura respecto al sexo, edad, tipo de tumor y amplios rangos de tiempo en la
evolucion de sintomas lo que muestra la naturaleza variable de la enfermedad; se
evidencia el diagnoéstico tardio en pacientes reconsultantes por el mismo sintoma lo que
es frecuente en estos pacientes al igual que en otros estudios nacionales.

Palabras claves: Neoplasias cerebrales, neoplasias del sistema nervioso central,
prondstico, mortalidad, supervivencia.
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Backround: In the pediatric population, the brain neoplasms are the second leading
cause of cancer in this group, the difficulty in identifying their causes delay the diagnosis
and its characterization, just a few studies have been conducted in Colombia. This study
aims to identify the characteristics in the course of the disease.

Materials and Methods: A observational, descriptive, cross-sectional study in pediatric
patients with primary brain tumors in children's clinical Colsubsidio during 2007-2014
was performed. The medical records of children with patology diagnosis of central
nervous system neoplasms were systematically reviewed; subsequently was developed a
univariate analysis of this.

Results: A total of 56 children were included, the number of consultations prior to
diagnosis were more than 4, the average time between the onset of symptoms until
diagnosis was 161.1 days. Using the WHO classification the most frequent neoplasms
were the embryonic and astrocytic tumors, the medulloblastoma is the most frequent
tumor by histology with a frequency of 14.29%. 50% of patients had remission and
29.41% died.

Discussion: The brain neoplasms are a frequent pathology with high morbidity and
mortality. This study showed epidemiological and clinical data similar to the literature
about the sex, age, type of tumor and wide ranges of time of symptoms evolution, which
shows the variable nature of the disease, it is evident the late diagnosis in patients
reconsulting by same sintom that is common in this study and in other national studies.
Keywords: brain neoplasms, central nervous system neoplasms, prognosis, mortality,

survival.
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1. Introduccién

1.1 Planteamiento del problema

Los tumores cerebrales primarios son la segunda causa de cancer en la poblacion pediatrica
y la primera causa de tumores sélidos superando los de localizacion renal, hepatica y ésea,
cada afio 30.000 a 40.000 nuevos casos son diagnosticados con la patologia en el mundo
(1), los reportes internacionales muestran altas tasas de mortalidad calculadas en
aproximadamente el 24% (2, 3), tasas de supervivencia a 5 afios en alrededor del 65% (4) y
grandes secuelas en diferentes ambitos, entre los que podemos mencionar problemas
psicologicos, dificultades en el aprendizaje, pobre integracion social, deficiencias
hormonales y epilepsia, todo lo anterior dentro del grupo de sobrevivientes (2, 5).

Su diagnostico siempre ha sido un reto, dado el amplio espectro de sintomatologia a la
consulta inicial con sintomas y signos inespecificos modificados por la edad del paciente
(6), debido al cambio en las caracteristicas anatdmicas y fisioldgicas por grupo etario, y la
gran posibilidad de confusion con patologias mas frecuentes en la poblacion pediétrica (7),
tales como gastroenteritis, migrafias, infecciones urinarias, entre otras; lo anterior conlleva
al retardo en la consulta médica por parte del nicleo familiar y posterior tardanza en la
identificacion y realizacion de métodos diagnosticos adecuados para su oportuno
tratamiento.

Existen factores de riesgo que incrementan la aparicion de este tipo de patologias, entre los
gue se mencionan la asociacion a sindromes genéticos severos (8), exposicion a radiacion
ionizante (9), virus (10) y algunas caracteristicas que podrian jugar un papel importante a la
hora de la determinaciéon del prondstico, tales como el tipo histolégico tumoral, su
localizacion anatdémica, edad y tipo de tratamiento recibido, porcentaje de reseccion
tumoral y/o volumen residual tumoral, graduacién e identificacion de metastasis, asi como
también las caracteristicas socioecondmicas de la familia (11-13), la identificacidn de estos
factores de riesgo puede acercar al médico a la sospecha del diagnostico de tumores

cerebrales primarios.

En una breve revision de la literatura en las bases de datos de Pubmed, Lilacs y EBSCO se

encontraron datos importantes sobre el tema a estudio, reportados en su mayoria en
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revisiones internacionales como la frecuencia tan alta en su presentacion encontrando que
de 600 nifios menores de 16 afios, al menos uno se diagnostica con cancer y de estos el 13 -
18% son del sistema nervioso central (6, 8, 9), y ademé&s del impacto que tiene esta
patologia tumoral en la morbilidad y la mortalidad de la poblacion infantil en el mundo,
teniendo la mas alta tasa de mortalidad por cancer en edades pediatricas, no obstante hay
pocos datos que permitan identificar y caracterizar de manera adecuada a este tipo de
poblacion en el pais, tanto en el aspecto sociodemografico como en relacion con la
sintomatologia, las caracteristicas histopatoldgicas y el manejo médico requerido que

involucra un grupo multidisciplinario (2, 5, 15).

1.2 Pregunta de investigacion

¢Cudles son las caracteristicas sociodemogréficas, clinicas, tratamiento instaurado y
complicaciones en pacientes menores de 18 afios con diagndstico de tumores primarios del
sistema nervioso central durante el periodo de 2007-2014 en la Clinica Infantil

Colsubsidio?.

1.3 Justificacion

Es de gran importancia reconocer la presentacion clinica inicial mas frecuente por edad y
género, identificar posibles factores que incrementan el riesgo de padecer la enfermedad,
los hallazgos imagenoldgicos e histopatoldgicos del tumor y de esta forma realizar un
diagndstico precoz y formular el tratamiento efectivo para cada uno de los casos, lo cual
impactara favorablemente en la sobrevida de estos pacientes, disminuira el niumero de
complicaciones secundarias a la demora del diagnostico y mejora la calidad de vida de
estos (11, 14).

Al entender que el diagnostico de esta enfermedad es un reto, se buscd encontrar las

caracteristicas clinicas mas importantes que corresponderian a los signos de alarma, que

podrian permitir no solo sensibilizar a los trabajadores de salud sobre la existencia de esta
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patologia, sino también promover la educacién a las familias sobre signos de alarma que

sugieren la enfermedad y de esta forma contribuir a la consulta'y diagndstico oportunos.

Se considerd importante conocer también algunas de las complicaciones mas frecuentes en
estos pacientes, dado que existe una variedad de dafios a nivel fisico, cognitivo, nutricional
y psicosocial en esta poblacién, y que algunos estudios han demostrado menor calidad de
vida en los sobrevivientes con tumores cerebrales en comparacién con tumores en otras
localizaciones, con algunos efectos que persisten hasta la adultez o que aparecen
tardiamente (15, 16), y que en algunos casos llevan a desenlaces fatales que se identificaron

y cuantificaron.

Por lo anterior se propuso un estudio observacional, descriptivo de corte transversal con la
recoleccion de datos que reposaban en las historias clinicas de los pacientes menores de 18
afios de edad con diagnostico confirmado de tumores solidos cerebrales primarios, que
ingresaron al servicio de oncohematologia en la Clinica infantil Colsubsidio durante los

ultimos 8 afios, en el periodo comprendido entre Enero de 2007 Diciembre de 2014.
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2. Marco Teorico

2.1 Epidemiologia

En Estados unidos la prevalencia de tumores primarios cerebrales en nifios de 0 a 19 afios
es de 35,4/100.000 habitantes, datos que difieren dependiendo de la raza y género, con una
ligera mayor incidencia en hombres 4,9 vs 4,8/100.000 en mujeres (9). Lo anterior también
ha sido visto en estudios realizados con adultos, donde se han encontrado diferencias en la
incidencia de ciertos tipos histologicos de acuerdo con algunas caracteristicas raciales, por
ejemplo, los gliomas son dos veces mas comunes en pacientes de raza negra que en
pacientes de raza blanca (11). Ademas los reportes de pacientes con este tipo de tumores,
son mayores en paises desarrollados, lo cual podria explicarse por la mejor disponibilidad

de tecnologia en iméagenes diagndsticas.

En la practica médica el diagnostico de pacientes con cancer no es raro, de 600 nifios
menores de 16 afios, uno se diagnostica con cancer y el 13- 18% de estos se localizan en el
sistema nervioso central (SNC) (6, 8, 9). Cada afio 30.000 a 40.000 nuevos casos son
diagnosticados con la patologia en el mundo (1). En los pacientes entre 13 y 24 afios
constituye la tercera causa de cancer, despues de leucemias y linfomas (3) y en la poblacion
pediatrica en general es la segunda causa de cancer (17), siendo el tumor sélido primario
mas comun en pediatria a diferencia de los adultos, donde las lesiones tumorales cerebrales

por metastasis son mas frecuentes.

Esta patologia tiene la mas alta mortalidad en cancer en la poblacion pediatrica, reportada
en aproximadamente el 24% (2) de los casos, con tasas de supervivencia a 5 afios en
pacientes menores de 19 afios de alrededor del 65% (4) y con secuelas graves en aspectos
neuroldgicos, neurocognocitivos y psicosociales dentro del grupo de sobrevivientes (2). En
el caso de los tumores infratentoriales, los astrocitomas tienen muy buen prondstico,
encontrandose tasas de supervivencia a 25 afios hasta del 95%, sin embargo, en pacientes
con glioblastomas multiformes, generalmente a mayor edad, la supervivencia es

significativamente mas corta que la anteriormente mencionada (18).
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Dentro de la clasificacion histologica, los tumores con presencia de células no germinales
como meduloblastoma, astrocitoma pilocitico y tumores neuroectodérmicos primitivos del
SNC, son mas comunes en edades tempranas, a diferencia de los tumores de células
germinales mas frecuentes en la adolescencia. Resaltando que del 20-30% de los tumores

intracraneales corresponden a meduloblastomas (3, 10).

En un estudio realizado en Rusia durante los afios 2000 y 2010 con 51 pacientes menores
de 3 afos con diagnostico de meduloblastoma, se encontré que la variable histolégica mas
comun fue la desmoplasica/nodular, con un porcentaje de presentacion del 57% dentro del
total de la poblacion estudiada, seguida por la variable histoldgica clésica de

meduloblastoma con un 29% y un 14% de pacientes con células grandes/anaplésicas (19).

Reportes realizados en Egipto encontraron que la variable histolégica mas comun fue el
tumor astrocitico, seguido de tumores embrionales como el meduloblastoma, tumores en
cerebro medio, ependimoma Yy craneofaringioma, con predominio de hombres sobre
mujeres como lo reportado en la literatura del resto del mundo y resaltando que la
distribucion de los subtipos varia con los diferentes grupos de edad. Se evidencié que mas
de un tercio de los pacientes se encontraban entre las edades de 5 a 10 afios y solamente el
4,2% de sus pacientes con el diagndstico tenian menos de 1 afio de vida, siendo la media de

edad para diagnostico 7,1 afios, con una mediana de 6,5 afios (1).

2.2Clasificacion

Existen un gran namero de clasificaciones tumorales, explicadas por la gran complejidad
del sistema nervioso central, cada una de las cuales tiene como objetivo la unificacion de
criterios, para lograr una adecuada correlacion clinica-patologica y determinar el prondstico
dependiente de sus caracteristicas, la primera de ellas y mas ampliamente usada, es la
clasificacion de la Organizacion mundial de la salud (OMS) del 2007 en su cuarta edicion
gue organiza grupos tumorales histologicos del sistema nervioso central, incluyendo los de

nervios paraespinales y craneales (Tabla 1) (20).
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La organizacion mundial de la salud en 1993 también incluye la graduacion tumoral que

indico la presencia de caracteristicas sugestivas de benignidad o malignidad, basada en

histologia, caracteristicas de diferenciacion, infiltracion y evolucion (Tabla 2), todo lo

anterior determinara posibilidades de tratamiento y pronostico médico (20). Esta

clasificacion se usa ampliamente pero que no es requisito para la aplicacion de la
clasificacion de la OMS del 2007 (4, 20).

Tabla 1. Clasificacion OMS para tumores del SNC

TUMORES DEL TEJIDO NEUROEPITELIAL

TUMORES DEL PLEXO COROIDE
Papiloma plexo coriode
Papiloma plexo coriode atipico

Carcinoma del plexo coroide

OTROS TUMORES NEUROEPITELIALES
Astroblastoma
Glioma coroide del tercer ventriculo

Glioma angiocéntrico

TUMORES ASTROCITICOS
Astrocitoma pilocitico
Astrocitoma pilomixoide
Astrocitoma  subependimal de células
gigantes

Xantoastrocitoma pleomérfico

Astrocitoma difuso

Astrocitoma fibrilar

Astrocitoma gemistocitico

Astrocitoma protoplasmico

Astrocitoma anaplasico

Glioblastoma

Glioblastoma células gigantes

Gliosarcoma

Gliomatosis cerebri

TUMORES NEURONALES Y  NEUROGLIALES
MIXTOS

Gangliocitoma displasico de cerebelo (Lhermitte-Duclos)
Astrocitoma infantil desmoplésico/ganglioma

Tumor neuroepitelial disembrioplastico

Gangliocitoma

Ganglioglioma

Ganglioglioma anaplasico

Neurocitoma central

Neurocitoma extraventricular

Liponeurocitoma cerebelar

Tumor glioneuronal papilar

Tumor glioneuronal formador de rosetas del cuarto
ventriculo

Paraganglioma

TUMORES OLIGODENDROGLIALES
Oligodendroglioma

Oligodendroglioma anaplasico

TUMORES DE LA REGION PINEAL
Pineocitoma
Tumor parénquima pineal de diferenciacion intermedia

Pineoblastoma
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Tumor papilar de la region pineal

TUMORES OLIGOASTROCITICOS
Oligoastrocitoma

Oligoastrocitoma anaplasico

TUMOR EMBRIONAL
Meduloblastoma

Meduloblastoma nodular/desmoplasico
Meduloblastoma con nodularidad extensa

Meduloblastoma anaplasico

TUMORES EPENDIMALES
Subependimoma

Ependimoma mixopapilar
Ependimoma

Celular

Papilar

Células claras

Tanicitico

Ependimoma anaplasico

Meduloblastoma de células grandes

Tumor neuroectodérmico primitivo SNC (PNET)
Meduloblastoma SNC

Ganglioblastoma SNC

Meduloepitelioma

Ependimoblastoma

Tumor teratoide atipico/rabdoide

TUMORES DE LOS
PARAESPINALES Y CRANEALES

NERVIOS TUMORES MESENQUIMALES

Lipoma

Swanoma
Celular
Plexiforme
Melanocitico
Neurofibroma
Plexiforme
Perineurinoma
Perineurinoma

Perineurinoma maligno

Tumor maligno de la vaina del nervio

periférico (MPNST)
(MPNST) Epiteloide

(MPNST) Con diferenciacién mesenquimal

(MPNST) Melanocitico

Angiolipoma
Hibernoma
Liposarcoma

Tumor fibroso solitario
Fibrosarcoma
Histiocitoma fibroso maligno
Leiomioma
Leiomiosarcoma
Rabdomioma
Rabdomiosarcoma
Condroma
Condrosarcoma
Osteoma

Osteosarcoma
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(MPNST) Con diferenciacién glandular

Osteocondroma

Hemangioma
Hemangioendotelioma epitelioide
Hemangiopericitoma
Hemangiopericitoma anaplasico
Angiosarcoma

Sarcoma de Kaposi

Sarcoma Ewing- PNET

TUMORES DE LAS MENINGES

TUMORES DE LAS CELULAS
MENINGOTELIALES
Meningioma
Meningotelial
Fibroblastico
Transicional (mixto)
Swanomatoso
Angiomatoso
Microquistico

Secretorio
Linfoplasmocitico
Metaplasico

Coriodeo

Células claras

Atipico

Papilar

Rabdoide

Anaplasico (maligno)

LESIONES MELANOCITICAS PRIMARIAS
Melanocitosis difusa

Melanocitoma

Melanoma maligna

Melanocitosis meningea

OTRAS NEOPLASIAS RELACIONADAS CON LAS

MENINGES
Hemangioblastoma

NEOPLASIAS HEMATOPOYETICAS Y
LINFOMAS

TUMOR DE LA REGION SELAR

Linfomas malignos
Plasmacitoma

Sarcoma granulocitico

Craneofaringioma
Adamantinomatoso
Papilar

Tumor de células granulares
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TUMORES DE CELULAS Pituitoma
GERMINALES Oncocitoma de células fusiformes de la adenohipdfisis
Germinoma

Carcinoma embrionaria
Tumor del saco endodérmico
Coriocarcinoma

Teratoma

Maduro P
TUMORES METASTASICOS

Inmaduro

Teratoma con transformacion maligna

Tumor de células germinales mixtas

Fuente: Traducida de Louis DN, Ohgaki H, Wiestler OD, Cavenee WK, Burger PC, Jouvet A, et al. The 2007
WHO classification of tumours of the central nervous system. Acta Neuropathol. 2007;114(2):97-109.

Es importante resaltar que las clasificaciones no tienen en cuenta algunas caracteristicas
propias de la patologia pediatrica como la variabilidad histologica que puede presentarse en
un mismo tipo de tumor, la evolucion dependiente de su localizacién que modifica su
posibilidad de reseccion o de la edad del paciente, todo lo anterior evidencia que para lograr
una adecuada clasificacidn y posible pronéstico, es necesario tener en cuenta otras variables

diferentes a la histologia del tumor (10).

Ha sido necesaria la extrapolacion de caracteristicas encontradas en lesiones tumorales tipo
meduloblastoma a otras variables histoldgicas como la clasificacion de Chag, que estadifica
la patologia dependiente del tamafio tumoral, su extensién y las metastasis identificadas
(5).

Tabla 2. Graduacion OMS para tumores cerebrales en nifios

Clasificacion Caracteristicas

Grado | Formas circuscritas, bajo potencial de proliferacion y curacion posterior a reseccion

Grado 11 Lesiones infiltrantes con baja actividad mitotica, recurren posterior a la intervencion y
pueden progresar

Grado 111 Criterios histologicos de malignidad con alta actividad mitética, anaplasia e infiltracion

Grado IV Necrosis, anaplasia y rapida evolucidn pre y postoperatoria

Fuente: Traducida de Louis DN, Ohgaki H, Wiestler OD, Cavenee WK, Burger PC, Jouvet A, et al. The 2007
WHO classification of tumours of the central nervous system. Acta Neuropathol. 2007;114(2):97-1009.
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2.3 Factores de riesgo

La mayoria de tumores cerebrales en pediatria son esporadicos, sin embargo, dentro de los
factores de riesgo que incrementan la aparicion de estos, se ha encontrado la asociacion a
sindromes genéticos severos, tales como neurofibromatosis tipo 1 y tipo 2, como la mas
comun enfermedad genética asociada al desarrollo de tumores benignos y malignos
intracraneales, asi como también en tejidos no neuronales (8) dentro de los que se destacan
los astrocitomas, meningiomas, glioblastomas y schwanomas, encontrandose que los
tumores malignos tienen un pronostico mas favorable en personas con neurofibromatosis
que en los que no cursan con esta Ultima, sugiriendo diferencias moleculares en tumores
patologicamente iguales (21). Otra patologia asociada con tumores intracraneanos es la
esclerosis tuberosa, relacionada con la aparicion del astrocitoma de células gigantes

subependimales como el tumor cerebral mas comun en estos pacientes.

La asociacion de la enfermedad de VVon Hippel-Lindau con hemangioblastomas, sindromes
familiares como el sindrome de Li- Fraumeni asociado a astrocitomas y carcinomas del
plexo coroideo, el sindrome de Gorlin y el desarrollo de meduloblastoma, y el sindrome de
Turcot con meduloblastomas y astrocitomas, también han sido mencionadas en la literatura
(4, 6).

Otras hipdtesis mencionan que la carga hormonal en la adolescencia interactia con las
celulas cerebrales potencialmente tumorales y se asocia a desarrollo de patologias malignas
sin evidencia fuerte al respecto, y también la exposicion a radiacién ionizante asociada a un

sin nimero de patologias neoplasicas que se desarrollan a largo plazo (9).
Por otra parte también se han encontrado asociaciones de algunos virus con el desarrollo de
la patologia, lo cual se explica por su papel como modificadores de células normales y

consiguiente transformacion maligna, sin embargo aun son teorias en investigacion (10).

Si se mencionan modificadores directos de la enfermedad que podrian relacionarse también

como factores de riesgo para mayores complicaciones, se puede mencionar un metanalisis
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publicado en el 2012 en el Journal of Clinical Oncology por Rutkowski S y Cols, en el
cual se encontr6 que dentro de las variables de prondstico para resultados negativos estan la
edad temprana de presentacion, presencia de tumor residual postoperatorio, enfermedad
metastasica, la localizacion anatomica dadas las dificultades sobre la técnica de reseccion
quirdrgica dependiente de la misma y la variabilidad histologica (12) y en el caso de
variables sociodemogréaficas también se han planteado estudios relacién directa de la
mortalidad infantil en pacientes con cancer y el nivel socioeconémico bajo, un estudio de
cohortes realizado en Corea del Sur evidencié que la mortalidad estaba incrementada
significativamente con niveles de educacion bajos de la madre y el padre y en pacientes en

area rural (13).

2.4 Manifestaciones clinicas

La sintomatologia presente en pacientes con este tipo de enfermedades es diversa y en
nifios pequefios ain mas dificil de identificar, el inicio puede ser indoloro, podrian pasar
afios, antes del inicio de signos clinicos importantes o también con patron de progresion

rapida dependiendo de la histologia, edad del paciente, localizacién y agresividad del tumor

(6).

Muchos de los sintomas podrian observarse en innumerables enfermedades no relacionadas
con patologias intracraneanas (7) y de curso benigno en la infancia, sin embargo, existen
sintomas de alarma como los que son producto del incremento en la presidn intracraneana
por masas tumorales, presentes en aproximadamente el 40%- 50% de todos los pacientes
con el diagnéstico (5, 8), a pesar de esto solamente 1/3 de los pacientes presentan la clasica

triada de papiledema, cefalea y de vomito (22).

La presentacion clinica es mas florida en el grupo de nifios méas grandes, dado que en los
lactantes pequefios, la acomodacién de sus huesos craneanos antes del cierre de las
fontanelas, hacen que los sintomas sean menos dramaticos y el avance de la enfermedad
mucho mayor; los estudios muestran que en menores de 4 afios uno de los signos mas

frecuentes en pacientes con tumores intracraneales es la macrocefalia, presentandose en
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aproximadamente el 41% de los casos y aun mas frecuente durante el primer afio de edad
con un promedio del 50%, lo que nos hace pensar que la medida del perimetro cefalico y
su seguimiento adecuado (8, 23) podria ser uno de los parametros mas importantes a la hora

de la sospecha diagnostica.

En los nifios mayores, podriamos encontrar signos tales como hipertension arterial,
alteracion del nivel de la conciencia, cefalea, vomito sin nauseas, déficit focal y/o
papiledema, asi como, también en algunos pacientes la pérdida de las habilidades ya
adquiridas anteriormente (19, 24), siendo de gran importancia tener en cuenta los posibles

diagndsticos diferenciales.

Existen otros sintomas y signos especificos de la localizacion de la masa tales como, los
vistos en tumores de fosa posterior donde la anatomia lidera mayor susceptibilidad de
bloqueo del flujo de liquido cefalorraquideo (LCR) y con este de hidrocefalia, podemos
mencionar la presentacion de nauseas y vomito, ademas, de alteraciones en la coordinacion
de movimientos, incluyendo movimientos oculares y marcha ataxica, papiledema, vértigo
y debilidad motora; otros signos vistos en tumores supratentoriales como los de
focalizacion con hemiplejia, convulsiones sin fiebre, macrocefalia; los signos identificados
en tumores de tallo cerebral como dificultades en la coordinacion, parélisis de nervios
craneales, signos piramidales, entre otros, y por ultimo los encontrados en tumores
centrales como reduccion de la actividad visual por compresion del quiasma o tractos
oOpticos, alteracion de movimientos oculares, diabetes insipida, alteraciones
comportamentales; sin asegurar que un signo en especifico solamente pertenezca a un tipo
de localizacion tumoral (Figura 1) (8). Algunos de los signos y sintomas anteriores tienen

pequefias modificaciones relacionadas con el grupo etario en el cual se presenten (4, 6).
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Figura 1. Sintomas y signos de acuerdo a localizacion tumoral

Tumores cerebrales
-Cefalea 49%
-Movimientos oculares anormales y
estrabismo 21%
-Natseas y vomito 19%
-Papiledema 18%
-Agudeza visual reducida 16%
-Signos y sintomas de hipertension
endocraneana 13%
-Diabetes insipida 12%
-Marcha anormal y dificultades de
coordinacion 10%

Ménica Carrasco

Tumores supratentoriales
-Inespecificos de hipertension
endocraneana 47%
-Convulsiones 38%

-Papiledema 21%
-Signos focalizacién 17%
-Cefalea 11%
-Hemiplejia 10%
-Natseas y vomito 8%
-Macrocranea 6%

Tumores del tronco cerebral
-Marcha anormal y dificultades de
coordinacién 78%

-Paralisis de nervios craneales 52%
-Signos piramidales 33%

-Cefalea 23%

-Estrabismo 19%

-Debilidad focal motora 19%
-Paralisis facial 15%

Tumores de fosa posterior
-Nauseas y vomito 75%
-Cefalea 67%
-Marcha anormal y dificultades
de coordinaciéon 60%
-Papiledema 34%
-Movimientos anormales de los
ojos 20%
-Letargia 13%
-Nauseas y vomito 10%

Adaptada de: Wilne S, Collier J, Kennedy C, Koller K, Grundy R, Walker D. Presentation of childhood CNS

tumours: a systematic review and meta-analysis. Lancet oncol. 2007;8:685-95.

En general la aparicion de signos claves, que se salen del diagnostico de enfermedades
comunes y menos graves sugiere al médico la necesidad de realizar estudios
imagenologicos, tales como la tomografia axial computarizada de craneo (TAC) para
descartar patologias asociadas a procesos intracraneanos (3, 8), la sospecha del cuadro
clinico es el punto de partida en el diagnéstico oportuno de pacientes pediatricos. En el
lapso entre la sospecha y el diagnéstico final de la causa de la sintomatologia surge
preocupacion y multiples dudas por parte del ncleo familiar y en ocasiones interrupcion de

la relacion médico-paciente por incertidumbre y sensacion de negligencia médica.

2.5 Diagnostico

Cuando el profesional de la salud sospecha la presencia de una lesion tumoral en un

paciente pediatrico, dados los hallazgos en la historia clinica y al examen fisico, la
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evaluacion de un paciente con sospecha de patologia tumoral deberia incluir medidas
antropomeétricas, perimetro cefalico, hitos del desarrollo y desarrollo psicomotor, asi como
la caracterizacion adecuada de los sintomas (Tabla 3) (22); posterior a la minuciosa
evaluacion, el paciente debe ser estabilizado y posteriormente referido a una institucion
donde se encuentren disponibles los equipos imagenoldgicos adecuados, asi como, el
personal calificado para su manejo médico-quirargico con la consiguiente disminucion de

la morbimortalidad en estos pacientes.

Dentro de las imagenes diagndsticas, se considera que la inicial para tumores cerebrales
cuando tenemos sintomas agudos es la tomografia axial computarizada (TAC) de craneo sin
contraste, dada la mayor disponibilidad en los centros de atencion medica en comparacién
con la resonancia nuclear magnética cerebral (RNM) (4, 9), por ejemplo en esta los

meduloblastomas aparecen como una masa tipicamente hiperdensa cerebelar (26).

Para los pacientes donde todavia la fontanela se encuentra abierta, estd indicada la
realizacion de la ecografia transfontanelar, dada su mayor seguridad y amplia
disponibilidad, en esta se pueden evaluar signos de hidrocefalia, edema cerebral,

hemorragia o efecto de masa (5, 9).

La realizacion de una RNM cerebral con y sin contraste es recomendada para el diagnéstico

definitivo con el uso de imagenes en T1, T1+ contraste, T2 y FLAIR (4, 9).

Existen nuevos avances tecnoldgicos en radiologia, e innovadoras moléculas para contraste
gue aun, estan siendo investigadas y que podrian ayudar a diferenciar desde su toma, un
tumor de alto grado de uno de bajo grado, lo que ofreceria gran ayuda para determinar la

extension de una inicial reseccion quirdrgica (9).
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Tabla 3. Sintomas y

signos

Modnica Carrasco

EXPLORACION FISICA IMPRESCINDIBLE

e Pesoytalla

e  Perimetro cefalico (<2 afios)

e Desarrollo puberal

o Desarrollo psicomotor (<5 afios)

e Visual: Pupilas, agudeza, motilidad ocular, fondo de ojo, campo visual

e Motora: Sedestacion y gateo en lactantes, marcha, carrera, coordinacion (punta-talén), motricidad
fina (coger objetos pequefios, escribir)

Cefalea Nauseas/vomitos | Visuales Motores Crecimiento y

desarrollo

e Reciente e Persistentes > 2 | e Persistentes > | e Persistente > 2 | Dos de los

e Persistente >4 | semanas 2 semanas semanas siguientes:
semanas o Evaluacion e Pérdida de | Fallo de medro

e No predominio visual habilidades e Pubertad
horario ¢ No coloracién | motoras retrasada/adelantad

e Observar y en < 4 afios | e Evaluacién a
comportamiento (<4 derivar al | motora e Poliuria y
afios) oftalmélogo polidipsia

e Cambios en
caracteristicas de
cefalea previo

Indicacion de prueba de imagen (intervalo maximo de 4 semanas)

e Persistente, despertar |e VOmitos al |e Papiledema e Pérdida de
nocturno levantarse (por la |e Atrofia optica habilidades

e Predominio matutino | mafana y tras las |e Nistagmus motoras

 Menor de 4 afios siestas) reciente « Debilidad

¢ Asociado a confusion eReduccion del |e Ataxia
0 desorientacion campo visual e Pardlisis de Bell

¢ Proptosis gue no mejoran en
o Estrabismo 4 semanas
reciente ¢ Disfagia (salvo
causa local)
Retraso del diagndstico asociado a:

e No evaluacién del e Atribuir vémitos a |e Fallo en |e Atribuir equilibrio |e Atribuir falla de
paciente con cefalea | infeccion en | evaluacion del | o marchaanormal o | medro y vémitos a
previa que cambia de | ausencia de otros | paciente no | proceso 6&tico sin | causas
caracteristicas datos sugestivos: | colaborador/4 causa clara gastrointestinales

diarrea, ambiente | afios eFallo al identificar | sin otros hallazgos

epidémico e Fallo en | disfagia como | confirmatorios
comunicacion causa de |eNo descartar
entre infecciones diabetes insipida en
optometrista- respiratorias nifios con poliuria y
pediatra recurrentes polidipsia
oftalmélogo

Fuente: Adaptada de Losa V GA, Navas P, Zamora M. Deteccion precoz de cancer en atencion Primaria.
Pediatr Integral. 2012;XV1(6):441-52.
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Posterior al diagnostico clinico y radiologico la realizacion de un procedimiento quirirgico
que permita la reseccion tumoral o la obtencion de una muestra de tejido para biopsia es el
paso a seguir, dado que su confirmacién se realizara mediante analisis histolégico de las
muestras, siempre las dudas sobre benignidad y malignidad estan presentes y esta
clasificacion para el nucleo familiar afectado podria ser sinénimo de vida o de muerte, sin
embargo el prondstico no depende solamente de las caracteristicas histologicas de
benignidad o malignidad, dado que un tumor benigno en una localizacion donde su
reseccion es imposible anatomicamente podria tener tan mal prondstico, como un tumor

clasificado como maligno en una localizacién donde puede ser resecado (9).

En patologia también existen otras herramientas para diagnéstico como la
inmunohistoquimica, que nos permite diferenciar subtipos de tumores, o en el area de la
genética con la que se podria detectar ciertas mutaciones implicadas en el desarrollo de

lesiones tumorales (9, 27).

2.6 Tratamiento

El manejo de pacientes pediatricos con tumores cerebrales, requiere primero dependiente de
su clasificacion histoldgica, una combinacion de principios de intervencion quirdrgica,
radioterapia y terapia médica, seguido de manejo por parte de un grupo multidisciplinario
(5, 6), que incluira un grupo base con un especialista en pediatria, servicios de
oncohematologia pediatrica, neuro-oncologia si hay su disponibilidad, neurocirugia,
radiologia intervencionista con énfasis en pacientes oncoldgicos, neuropatologia o
patologia con experiencia en este tipo de casos, oftalmologia, si es necesario, por
compromiso tumoral de las vias Opticas, ademéas de servicios como endocrinologia por
patologias de este origen asociadas, psicologia y psiquiatria por el impacto emocional sobre

paciente y nucleo familiar.
En el manejo terapéutico del meduloblastoma, por ejemplo, se han encontrado efectos a

largo término que afectan las funciones neurocognitivas, neuroldgicas y embriol6gicas con

impacto sobre la calidad de vida del paciente. Por esto, se considera que debe existir
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ademas del personal basico mencionado, personal de apoyo dentro de los que encontramos
los servicios de neuropsicologia, terapia fisica, ocupacional y del lenguaje, para
rehabilitacion posterior a manejo quirdrgico y/o médico, trabajo social y cualquier otro que

se requiera en el transcurso de su enfermedad y tratamiento (3).

2.6.1 Procedimientos quirdrgicos

La intervencion quirargica depende de la localizacion tumoral, sus caracteristicas, asi
como, de las del paciente a intervenir, su meta es la remocion completa de la masa tumoral
(27) que corresponderia a la no evidencia de residuo en la imagen postoperatoria, junto con
la estimacion del cirujano en el procedimiento, aclarando que algunos solamente logran

reseccion parcial siendo esta , la remocion de menos del 80% de la masa (40).

Es importante tener en cuenta que cuando el paciente presenta signos y sintomas de
hidrocefalia, se ha visto beneficioso el inicio del manejo con la administracion de esteroides
como dexametasona, sin embargo, si los sintomas ponen en peligro la vida, una
intervencion quirdrgica deberia ser la prioridad, mediante el drenaje de LCR hasta que la
reseccion del tumor se lleve a cabo; lo mismo ocurre en casos de hemorragia o efecto de
masa, en las que el objetivo del manejo se centra inicialmente en mantener a salvo la vida
del paciente y posteriormente, se planeara una intervencion quirurgica secundaria y

definitiva sobre la masa tumoral (9).

Los avances en neurocirugia han permitido incrementar la seguridad de estos
procedimientos, mediante técnicas de sistema de navegacion durante la cirugia, RNM

intraoperatoria y otros como cirugia estereotaxtica (4, 9).

Como toda intervencion invasiva, existen complicaciones posoperatorias como el
empeoramiento de los sintomas, déficit focal neurolégico, hematomas, edema vy
alteraciones en la dinamica del SNC, sindrome de fosa posterior con mutismo, ataxia y
paralisis del 6° y 7° pares craneanos con hemiparalisis, riesgos que en comparacién a los

posibles beneficios en la mayoria de los casos vale la pena tomar (4).
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Como se menciond, la intervencion quirdrgica se realiza algunas veces para la toma de una
muestra para biopsia inicialmente y en otras ocasiones, para la remocion de tanto material
tumoral como sea posible para diagnostico y alivio de la sintomatologia (28). Se sabe que el
prondstico tiene relacion directa con la reseccidn quirdrgica con pocas excepciones a esta

regla en los que la observacion clinica es la mejor opcion.

4.6.2 Radioterapia

Se entiende, como la administracion de alta energia en areas focales tumorales o en todo el
axis craneoespinal. Esta puede ser realizada con administracion de fracciones diarias,
usualmente con una duracion de 6 a 7 semanas Yy actualmente se menciona, la radiacién de
protones, como una técnica que provee mas focalizacion, con margenes definidas y con
determinacion del punto méaximo de administracion de radiacion, la cual podria ser
beneficiosa para los pequefios nifios, reduciendo los efectos adversos a largo plazo, por lo
cual inicialmente era recomendada para pacientes de mas de 3 afios para los protocolos de

dosis estandar de irradiacién craneoespinal (9).

Hace algunos afios su uso era reducido, actualmente es uno de los pilares para el manejo
temprano de tumores cerebrales en poblacion pediétrica.

4.6.3 Quimioterapia

Su uso ha venido en incremento dada su mayor seguridad y menor frecuencia de eventos
adversos devastadores, muchos de los cuales, son predecibles, a diferencia de lo que ocurre

con la radioterapia en nifios mas pequefios.

Se considera que los tumores de bajo grado en donde se logra la reseccién total de la masa

no requieren de su uso, mientras que en aquellos, donde no se logra su extraccion total, asi
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sean clasificados como de bajo grado y mas aun en los de alto grado, por su gran riesgo de

diseminacion y recurrencia si lo requieren (4).

El objetivo es la administracién de regimenes que eviten la toxicidad y que ademas
disminuyan el riesgo de resistencia adquirida o intrinseca tumoral, entre los mas usados
podemos mencionar la vincristina, etoposido, agentes alquilantes como cisplatino,

ciclofosfamida y carboplatino, nitrosureas y metrotexate, entre otros (4).

Se indica su uso a bajas dosis en periodos largos de tiempo para tumores de bajo grado; en
altas dosis como tratamiento adyuvante después de la intervencion quirdrgica o radiacion, o
como neoadyuvante que se administra antes de las mencionadas anteriormente; también
existe la quimioterapia multiagente, usada en altas dosis para disminuir el riesgo de efectos
devastadores causados por la radioterapia en los nifios méas pequefios, Yy por ultimo su uso
como sensibilizador para incrementar la efectividad de la radioterapia en algunos tipos
histoldgicos (9).

En la actualidad la investigacion se centra en el manejo con agentes y terapias bioldgicas,
terapia genética y viral, de lo cual ain no hay datos conclusivos que aprueben su uso en
poblacion pediatrica (9).

4.7 Pronostico
Dentro de los factores pronosticos de importancia, encontramos ademas de la clasificacion
histoldgica, la graduacion tumoral que determina el grado de malignidad.

La localizacion anatomica serd determinante en la posibilidad de manejo quirdrgico, y es
de anotar la edad del paciente, que también tiene importancia en la cantidad y tipo de
manejo médico que podria ser administrado (28).

Los avances cientificos en manejo de este tipo de patologias han mejorado el prondstico de

pacientes que sufren de las mismas, en el caso del meduloblastoma podriamos identificar

dos grupos importantes, los de riesgo normal, definidos como aquellos sin metéstasis, con
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enfermedad residual posterior a intervencion quirargica de menos de 1,5 cm y no
anaplésicos o de células grandes, con un porcentaje de supervivencia del 80% a 5 afios (1) y
el segundo grupo de pacientes de alto riesgo, dentro de los que estan los tipos de canceres
metastasicos, irresecables, con histologia de anaplasicos o células grandes, con un

porcentaje de supervivencia del 50-65% (3).

Se ha encontrado asociacion con tasas de supervivencia mejores en pacientes con
meduloblastoma de alto riesgo, en quienes se ha usado regimenes de quimioterapia mas
intensiva, radiacion para sensibilizacion y quimioterapia posterior a radiacion pero otros
estudios no son claros en explicar si los buenos resultados se atribuyen a la terapia
combinada con quimioterapia o la temprana radioterapia posoperatoria (28).

En el caso de astrocitoma cerebelar un tipo histolégico de tumor cerebral con crecimiento
lento y bien circunscrito, se ha reportado excelente prondstico y curacién con reseccion

quirdrgica total y periodo de 5-8 afios libres de enfermedad reportados en cerca del 100%

2).

El correcto diagndstico de paciente con tumores cerebrales como meduloblastoma, siempre
sera un reto y se podria pensar que existe una relacion directa entre el tiempo sintomatico
pre-diagnostico con los resultados a futuro, sin embargo, no hay suficiente informacion y lo
qgue se ha encontrado, es que pacientes con tiempos largos de sintomatologia pre-
diagndstico, tienen mejores tasas de supervivencia que los diagnosticados con tiempos
cortos sintomaticos, tal vez relacionado con la agresividad tumoral (14).

Se ha encontrado que la reseccion total del tumor es el mas apropiado tratamiento,
mostrando mayor porcentaje de pacientes libres de eventos, definido como el tiempo desde
el diagnostico inicial hasta la ocurrencia de algun evento y de tasa de sobrevida, definida
como el tiempo desde el diagndstico hasta la muerte (29-31). En estados unidos existen
2500 pacientes menores de 18 afios diagnosticados con tumores gliales, en los cuales la
reseccion completa de la lesion tumoral, tienen una supervivencia libre de eventos a los 5

afios de aproximadamente el 80%, comparada con la observada en pacientes con reseccion
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parcial del 40% (3). En el caso de los ependimonas, se han reportado factores asociados a
pobre pronostico, como la edad menor de 3 afios, presencia de lesion tumoral de fosa
posterior, metéstasis, anaplasia y reseccion subtotal (2).

Sin embargo se sefiala que no es claro el impacto del género o la localizacion tumoral en el

impacto en la sobrevivencia (30).

En los sobrevivientes existe una variedad de grados de dafio cognitivo, nutricional y
psicosocial y en algunos estudios se ha demostrado menor calidad de vida en los
sobrevivientes con tumores cerebrales en comparacién con tumores en otras localizaciones,
reportdndose también que algunos efectos persisten hasta la adultez o son de inicio tardio
(5, 15, 16).

Otro aspecto importante a tener en cuenta respecto a las complicaciones posteriores al
tratamiento quirdrgico, por radioterapia o quimioterapia son aquellas relacionadas con las
alteraciones endocrinoldgicas, mencionando que algunas ya podrian estar presentes por la
naturaleza del tumor por si misma antes del tratamiento, estas corresponden a una variedad
de disturbios de acuerdo a la localizacion tumoral y que en algunos reportes se mencionan
hasta en un 22% de los casos, con un incremento en la frecuencia en los de localizacion
supraselar, encontrando alteraciones gonadales, desordenes de la tiroides y disfuncion del
eje hipotadlamo-hipofisario. Como ejemplo se reportan casos de diabetes insipida,
hipopituitarismo, hipocortisolismo, sindrome de inadecuada secrecion de hormona

antidiurética, pubertad precoz, déficit de hormona de crecimiento, entre otras (43).

El establecimiento de factores asociados al prondstico de vida de pacientes con tumores
cerebrales en la poblacion infantil, adquiere gran importancia para la toma de decisiones y
planeamiento de intervenciones que lleven a mejorar las tasas de morbimortalidad infantil,

su identificacion es motivo de investigacién médica constante.
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2.8 Estado del arte

Existen pocos estudios publicados en el pais sobre caracterizacion de pacientes con tumores
cerebrales, el méas grande publicado en el afio de 1992 en el cual se recolectaron datos del
archivo de patologia del Hospital Universitario San Vicente de Paul de los afios 1980-1990,
se buscaba analizar las variables enfatizando en edad, sexo, antecedentes personales,
tiempo de evolucion de la enfermedad, nimero de dias de hospitalizacidn, localizacion del
tumor y frecuencia. En su estudio encontraron 126 tumores intracraneanos en menores de
14 afios de los cuales 2/3 de los pacientes entre los 4-11 afios, el 60% de los pacientes de
sexo masculino y el tiempo de evolucién aproximado entre 15 dias y 3 afios (32). Ademas
describieron los sintomas neuroldgicos, encontrando caracteristicas de hipertension
endocraneana en 82% de los pacientes, seguido de trastorno en la marcha en 40,6% Yy otros
tales como compromiso de pares craneanos, principalmente el VI par, déficit motor,
sensitivo, convulsiones y afasia, y dentro de la localizacion del tumor, el 54,9% de los
casos fueron infratentoriales y entre estos, el mas comdn es el meduloblastoma (20,5%)
(32).

Otro trabajo descriptivo retrospectivo realizado en Bogoté entre el 1 de Agosto de 1978 al
31 de Agosto de 2008 en la Clinica EI Bosque, en el cual se describieron 212 pacientes con
diagnostico histopatoldgico de lesiones del sistema nervioso central de los cuales 11 se
encontraban en edad pediéatrica, 3 de los cuales eran meduloblastomas, 3 gliomas y el resto
se distribuyeron entre meningiomas, PNET, neurofibromas, quiste epidermoide y tumor
disembriobléstico neuroepitelial, sus resultados fueron clasificados por género sin

diferenciar aquellos en edad adulta de los de edad pediétrica (33).

En la ciudad de Cartagena (Colombia) se hizo un estudio descriptivo con todos los reportes
de patologia con diagnostico de tumores primarios del sistema nervioso central de la
ciudad, durante el periodo de 2001-2006, estimando las tasas de incidencia por género,
edad, afio y caracteristicas histologicas, asi como también reportando los sintomas
principales de presentacion. De un total de 390, 58 fueron nifios entre los 0 y 15 afios,

encontrando 30 casos con astrocitoma, 12 con tumores neuroectodermicos primitivos y 5
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ependimomas, asi como también se describio la cefalea como el sintoma con mayor

frecuencia sin discriminar las edades de presentacién de los sintomas evaluados (34).

Una revision sistematica publicada en la revista Family Practice por Schmidt-Hansen M y
cols en 2015 sobre diagndstico sintomatico de tumores cerebrales encontré que a pesar de
que la cefalea es el sintoma méas prevalente, sobretodo en adolescentes y adultos jovenes,
tiene un valor predictivo positivo para la patologia muy bajo, lo cual no soporta su valor
como predictor por si solo. La revision mencionada demostro también que los sintomas
individuales predicen un riesgo bajo, a excepcion de crisis convulsivas de nuevo inicio que
incrementa su valor con la edad, hasta el grupo de adultos mayores donde es maés
significativa, ademéas de lo mencionado se evidencié que una alta proporcién de pacientes
con el diagnostico, se presentaron como una emergencia, asi como también, que los mismos
tienen una alta proporcion de maltiples consultas de cuidado primario lo cual empeora el

pronostico (25).

Dentro de los estudios internacionales podemos mencionar un estudio retrospectivo
realizado en 60 pacientes en entre el 2004 y 2008 en el Hospital Universitario de Nagoya,
Japdn, que tenia como objetivo investigar la progresion de las caracteristicas clinicas de los
pacientes con tumores cerebrales desde el inicio de los sintomas hasta su diagndstico,
revelo una gran variedad de sintomas que incluian manifestacion de incremento de la
presion intracraneana (61,7%), nduseas o vomito (45%), cefalea (26,7%), inestabilidad
(25%), movimientos oculares anormales (20%), paresias (18%), reduccion de vision (15%),
parélisis facial (13,3%) y macrocefalia (11,7%), anotando que la mayoria de los
diagnosticos se hicieron en pacientes con 2 0 mas sintomas, en un periodo de evolucion
prediagndstico en promedio de 20.5 dias, en su estudio ademas encuentran una mayor
frecuencia en el sexo femenino que en el masculino (48:32), sin encontrar significativas
diferencias entre el tiempo de evolucion de los sintomas al diagnostico por localizacion
tumoral (35).

Se describi6 en esa Gltima revision también que el diagnostico patoldgico mas frecuente fue

el de tumor embrionario seguido de astrocitoma, tumores de células germinales,
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ependimomas Yy papiloma de plexo coroideo, craneofaringioma y por ultimo
oligodendroglioma y neuroblastoma. Mencionan que algunas diferencias encontradas con
otros reportes internacionales sobre tiempos de diagndstico podrian depender de las
desigualdades entre poblaciones, accesibilidad a centros hospitalarios, el tipo histologico y

la localizacién tumoral (35).
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3. Objetivos

5.1 Objetivo General

Caracterizar variables clinicas y sociodemograficas la poblacion pediatrica de la Clinica
Infantil Colsubsidio (Bogota) con diagndstico de tumores primarios del sistema nervioso
central (SNC), en el periodo entre 2007-2014.

5.2 Objetivos Especificos

Describir las caracteristicas de los pacientes con tumores cerebrales primarios y de su
nacleo familiar.

Determinar las caracteristicas clinicas de la enfermedad en la poblacion objeto de estudio.
Describir la presencia de los factores de riesgo identificados en literatura para la patologia
en investigacion en la poblacion.

Describir los desenlaces como muerte y complicaciones en la poblacion de estudio.
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4. Disefio Metodoldgico

4.1 Tipo de Estudio

Estudio observacional, descriptivo, de corte transversal.

4.2 Poblacion y Muestra

Poblacion universo

La poblaciéon universo corresponde a los pacientes en edad pediatrica con tumores
cerebrales primarios de la IPS Colsubsidio.

Poblacién accesible

Pacientes menores de 18 afios que ingresaron a la Clinica infantil Colsubsidio (Bogota) con
el diagnostico de tumores primarios del sistema nervioso central

Poblacién en estudio

Pacientes menores de 18 afios que ingresaron a la Clinica infantil Colsubsidio (Bogota) con
el diagnostico de tumores primarios del sistema nervioso central durante los afios 2007-
2014

Muestreo

No se realizo ningun tipo de muestreo, se incluyeron todos los pacientes que durante el
periodo de estudio desde el afio 2007 al 2014 en La Clinica infantil Colsubsidio,

cumplieron con los criterios de inclusion.

4.3 Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

Pacientes de 0 a 18 afios en la Clinica Infantil Colsubsidio con diagndstico en el reporte de
la patologia de algun tipo de Tumor Cerebral Primario del sistema nervioso central durante
el periodo comprendido entre enero de 2007 y diciembre de 2014.

Criterios de exclusion

Se excluyen pacientes con diagnostico de tumores cerebrales por metastasis.
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Se incluyeron para el andlisis los datos de los pacientes y la informacion que reposaba en

una base de datos proporcionada por el servicio de patologia de la clinica infantil

Colsubsidio de las muestras procesadas en este servicio con resultados anormales,

compatibles con tumores cerebrales en pacientes menores de 18 afos de edad desde enero
del afio 2007 a diciembre del 2014.

Los datos se recolectaron manualmente por una Unica autora en una base de datos disefiada

en excel para tal fin.

4.5 Tabla de Variables

NOMBRE DEFINICION NATURALEZA VALORES ANALISIS

DE LA OPERATIVA CODIFICACION

VARIABLE

Edad Tiempo que ha vivido Cuantitativa Afios Univariado,
una persona desde que continua medidas  de
inicia su vida tendencia
extrauterina hasta el dia central y
del diagndstico dispersion

Género Variable biolégica y Cualitativa nominal ~Masculino/ femenino Univariado,

cualitativa genética que

Frecuencias

divide a los seres absolutas
humanos en dos
posibilidades: Femenino
0 masculino
Procedencia Lugar de donde procede Cualitativa nominal Nombre de la ciudad Univariado

alguien de residencia Frecuencias
absolutas
Natural Lugar de nacimiento de Cualitativa nominal Nombre de la ciudad Univariado,
una persona de nacimiento Frecuencias
absolutas
Nivel Estudios académicos Cualitativa ordinal Primaria completa Univariado,

educativo de

la madre

maximos completos de la

madre

Secundaria completa

Técnico

Frecuencias

absolutas
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Superior

Especializacién

Ninguno

Edad Tiempo que ha vivido la Cuantitativa Afios Univariado,

materna madre desde su continua medidas  de
nacimiento  hasta el tendencia
momento de diagnostico central y
de la enfermedad de su dispersion
hijo

Nivel Estudios académicos Cualitativa ordinal ~ Primaria completa Univariado,

educativo del

maximos completos del

Secundaria completa

Frecuencias

padre padre Técnico absolutas
Superior
Especializacién
Ninguno
Edad paterna Tiempo que ha vivido el Cuantitativa Afios Univariado,
padre desde su continua medidas  de
nacimiento  hasta el tendencia
momento de diagndstico central y
de la enfermedad de su dispersion
hijo
Nimero de NuOmero de ocasiones en Cualitativa ordinal 1 Univariado,
consultas las cuales realizo la visita 2 Frecuencias
médica a cualquier IPS 3 absolutas
por urgencias o consulta 4
externa por la misma Mas de 4
causa relacionada con el
diagndstico y que incluye
la consulta de
diagnéstico final
Sintoma Fendmeno subjetivo y/u Cualitativa nominal — Cefalea Univariado,

principal de

consulta

objetivo que presenta el
paciente como principal
sintoma al inicio de la

enfermedad

VOmito/nauseas

Marcha ataxica

Pérdida de habilidades

adquiridas
Hemiplejia

Vértigo

Frecuencias

absolutas
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Convulsiones

Debilidad motora

Aumento del tamafio
de la cabeza
Alteraciones del

comportamiento
Alteracion del nivel de
conciencia
Alteraciones visuales
Pérdidas de peso

Dolor cervical

Otros
Sintomas Fendmenos  subjetivos Cualitativa nominal  Cefalea Univariado,
asociados ylu objetivos que Vémito/nauseas Frecuencias
presenta el paciente Marcha atéxica absolutas
adicionales al sintoma Pérdida de habilidades
principal al inicio de la adquiridas
enfermedad Hemiplejia
Vértigo
Convulsiones
Debilidad motora
Aumento del tamafio
de la cabeza
Alteraciones del
comportamiento
Alteracion del nivel de
conciencia
Alteraciones visuales
Pérdidas de peso
Dolor cervical
Otros
Tiempo desde Tiempo desde el inicio Cuantitativa de Namero de dias Univariado,
el inicio de los de los sintomas hasta la razén medidas  de
sintomas a la consulta médica donde se tendencia
consulta en realizo el diagndstico en central y
dias dias dispersion
Factores de Rasgo, caracteristica o Cualitativanominal Sindrome neurocutdneo Univariado,
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riesgo exposicion de un Exposicion a radiacion  Frecuencias
individuo que aumenta la Ninguno absolutas
probabilidad de sufrir Otras
una enfermedad o lesion

Clasificacion  Clasificacion del 2007 de  Cualitativa nominal ~ Tumores del plexo Univariado,

tumoral la OMS para tumores del
SNC

corioide

Tumores astrociticos
Tumores
oligodendrogliales
Tumores
oligoastrociticos
Tumores ependimales
Otros tumores
neuroepiteliales
Tumores neuronales y
neuroglia mixtos
Tumores de la region
pineal

Tumor embrional
Tumores de los nervios
paraespinales

Tumores de las células
meningoteliales
Tumores
mesenguimales
Lesiones melanociticas
primarias

Otras neoplasias
relacionadas con
meninges

Neoplasias
hematopoyéticas y
linfomas

Tumores de células
germinales

Tumores de la region

selar

Frecuencias

absolutas
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Diagnostico
histolégico

especifico

Clasificacion de tumores
cerebrales por
histol6gicos de la OMS
2007

grupos

Cualitativa nominal

Papiloma del plexo Univariado,
corioide Frecuencias
Papiloma del plexo absolutas
coroide atipico

Carcinoma del plexo

coroide

Astrocitoma pilocitico
Astrocitoma pilomixoide
Astrocitoma
subependimal de células
gigantes
Xantroastrocitoma
polimorfico

Astrocitoma difuso
Astrocitoma fibrilar
Astrocitoma
gemistocitico
Astrocitoma
protoplasmico
Astrocitoma anaplasico
Subependimoma
Ependimoma
mixopapilar
Epindimoma celular
Ependimoma papilar
Ependimoma células
claras

Ependimoma tanicitico
Ependimoma anaplésico
AStroblasroma

Glioma coriode del tercer
ventriculo

Glioma angiocéntrico
Gangliocitoma displasico
de cerebelo
Astrocitoma infantil

desmoplésico
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desmoplasico/ ganglioma
Tumor neuroepitelial
disembrioplastico
Gangliocitoma
Ganglioma

Ganglioma anaplésico
Neurocitoma central
Neurocitoma
extraventricular

Liponeurocitoma

cerebelar

Tumor glioneuronal
papilar

Tumor glioneuronal

formador de rosetas del
cuarto ventriculo
Paraganglioma
Pineocitoma

Tumor parengquima
pienal de diferenciacion
intermedia
Pineoblastoma

Tumor papilar de la
region pineal
Meduloblastoma
Meduloblastoma
nodular/ desmoplasico
Meduloblastoma con
nodularidad extensa
Meduloblastoma
anaplésico
Meduloblastoma de
células grandes

Tumor neuroectodérmico
primitivo del SNC
Meduloblastoma

Ganglioblastoma SNC
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Meduloepitelioma
Ependimomablastoma
Tumor teratoide
atipico/rabdoide
Swanoma celular
Swanoma plexoide
Swanoma melanocitico
Neurofibroma
plexiforme
Perineurinoma
Perineurinoma maligno
Tumor maligno de la
vaina del nervio
periférico (MPNST)
MPNST epiteloide
MPNST con
diferenciacion
mesenquimal

MPNST melanocitico
MPNST con
diferenciacion glandular
Meningioma
Meningioma
meningotelial
Meningioma
fibroblastico
Meningioma transicional
Meningioma
swanomatoso
Meningioma
angiomatoso
Meningioma
microquistico
Meningioma secretorio
Meningioma
linfoplasmocitico

Meningioma metaplésico
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Meningioma coriodeo
Meningioma células
claras

Meningioma atipico
Meningioma papilar
Meningioma rabdoide
Meningioma anaplasico
Lipoma

Angiolipoma
Hibermoma
Liposarcoma

Tumor fibroso solitario
Fibrosarcoma
Histiocitoma fibroso
maligno

Leimioma
Leimiosarcoma
Rabdomioma
Rabdomiosarcoma
Condroma

Osteoma

Osteosarcoma
Osteocondroma
Hemangioma
Hemangioendotelioma
epiteloide
Hemangiopericitoma
Hemangiopericitoma
anaplésico
Angiosarcoma
Sarcoma de Kaposi
Sarcoma de Ewing
Melanocitosis difusa
Melanocitoma
Melanoma maligno
Melanocitosis meningea

Hemangioblastoma
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Linfomas malignos
Plasmocitoma

Sarcoma granulocitico
Germinoma

Carcinoma embrionario
Tumor del saco
endodérmico
Coriocarcinoma
Teratoma maduro
Teratoma inmaduro
Teratoma con
transformacion maligna
Craneofaringioma
adamantinomatoso
Creaneofaringioma
papilar

Tumor de células
granulares

Pituitoma

Oncocitoma de células
fusiformes de la

adenohipofisis

Localizacién

Ubicacion de una Cualitativa nominal

persona O CoSa en un

espacio determinado

Supratentorial:  Toda Univariado,
masa localizada encima  Frecuencias
de la tienda del absolutas
cerebelo a excepcion

de los de localizacién

central.

Infratentorial: Toda

masa localizada por

debajo de la tienda del

cerebelo.

Centrales: Incluye

hipotadlamo, hipdfisis,

glandula pineal.

Tallo cerebral: Como

lo indica su nombre
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son aquellos

localizados en el tallo

del cerebro.

Metéstasis Focos secundarios  Cualitativa nominal  Hueso Univariado,
formados a partir de una Medula espinal Frecuencias
afeccion primaria en Pulmonar absolutas
otras partes del cuerpo Médula 6sea

LCR
Otros
Ninguna

Tipos de Medidas terapéuticas  Cualitativa nominal  Quirdrgico Univariado,

tratamiento usadas para recuperar el Quimioterapéutico Frecuencias
estado de salud, Radioterapéutico absolutas
mantenerla o disminuir Otro
los efectos de Ila Quirurgico +
enfermedad quimioterapéutico

Quirurgico +
radioterapéutico
Quirtrgico +
quimioterapéutico  +
radioterapéutico
Quimioterapéutico  +
radioterapéutico

Tratamiento  Realizacion de Cualitativa nominal  Si Univariado,

quirurgico intervencion  quirurgica No Frecuencias
para tratamiento de la absolutas
enfermedad

Porcentaje de Proporcion de tumor Cualitativa nominal Completa: Definida Univariado,

reseccion en resecada respecto al total por descripciéon  Frecuencias

descripcion
quirdrgica y

radiolégica

tumoral

macroscopica
quirdrgica y
descripcidon radiolégica
en el postoperatorio.
Parcial: por
descripcion
macroscopica

quirdrgica y

absolutas
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radiolégica como no
completa con menos

del 80% de reseccion

de la masa.

Uso de Realizacion de terapia Cualitativa nominal Si Univariado,
radioterapia  médica con No Frecuencias

medicamentos absolutas

quimioterapéuticos,

finalizada o en curso

durante la investigacion
Tiempo de Tiempo desde la Cuantitativa de Namero de dias Univariado,
inicio de sospecha clinica hasta el razén medidas  de
tratamiento inicio de medidas tendencia
desde la terapéuticas medido en central y
sospecha dias dispersion
clinica
Tiempo de Tiempo desde el inicio Cuantitativa de Namero de dias Univariado,
inicio de de los sintomas hasta el razon medidas  de
tratamiento uso de medidas tendencia
desde el inicio terapéuticas medido en central y
de los dias dispersion
sintomas
Eventos Evento relacionado con Cualitativa nominal  Progresion de la Univariado,
oncoldgicos patologia oncoldgica de enfermedad: Frecuencias

base a la dltima

valoracién con
oncohematologia excepto

muerte

Empeoramiento de la
enfermedad sin nunca
lograr remision.

Recaida: Aparicion de
una nueva lesién igual
que la de diagnostico
inicial, una vez se ha
documentado la

respuesta del primario

y si no se hace
confirmacion

histopatolégica es
recaida si el grupo

absolutas
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tratante lo considera
Remision: Reduccién o
desaparicion y control

de la enfermedad

Muerte Cese de funciones vitales Cualitativa nominal ~ Si Univariado,
durante el periodo de No Frecuencias
estudio por causa directa Paciente perdido: absolutas
0 indirecta de su Ultima consulta a IPS
enfermedad de base Colsubsidio infantil

hace méas de 6 meses

Tiempo de En los pacientes que Cuantitativa de Meses Univariado,

muerte desde murieron tiempo desde el razén medidas  de

el inicio del inicio de medidas tendencia
tratamiento terapéuticas medido en centra | vy
meses dispersion

Complicacion Presentacion de evento Cualitativa nominal  Si Univariado,

es infecciosas  de origen infeccioso que No Frecuencias
agrava el curso de la absolutas
enfermedad de base
después de su
diagndstico

Complicacion Presentacion de eventos Cualitativa nominal  Si Univariado,

es endocrinas  de origen No Frecuencias

endocrinoldgico que se
presentaron en el curso

de la enfermedad.

absolutas

Tipo de
complicacién

endocrina

Tipo de evento de origen
endocrino que se
presentd como
complicacién en el curso
de la enfermedad de

base.

Cualitativa nominal

Hipopituitarismo
Hipotiroidismo central
Panpituitarismo
Pubertad precoz
Otros

Univariado,
Frecuencias

absolutas
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4.6 Control de Sesgos

Sesgos
En un estudio retrospectivo como este, los pacientes podrian tener datos incompletos en la

historia clinica, este sesgo se corrigio aplicando un formato de recoleccion de la
informacion, al igual que se realiz6 una definicion de las variables previo a su recoleccion
(en conjunto con los asesores del trabajo). Toda la informacion fue verificada en dos
fuentes diferentes: reportes de patologia e historias clinicas. En caso de encontrar
discordancia en los datos, se tomo el dato de historia clinica.

Sesgo de informacion : Se considera la presencia de este tipo de sesgo en los pacientes que
hayan iniciado algun tipo de tratamiento extra institucional y no este registrado en la HC,
este sesgo se disminuyd con la basqueda activa de estos confusores por el investigador, en
este estudio el investigador es el mismo, lo que disminuye la variabilidad de las preguntas y
la direccion de las mismas.

Sesgo de seleccion: En el presente estudio no aplica el sesgo de seleccidén ya que se
incluyeron la totalidad de los pacientes con neoplasias del sistema nervioso central. Se hizo
una busqueda activa en el departamento de patologia, al igual que por el sistema de

historias clinicas para evitar la pérdida de algin caso.

4.7 Analisis estadistico

El andlisis estadistico se definid de la siguiente forma:

Se realiz6 una descripcién de variables demograficas y clinicas, las variables categoricas
por medio de proporciones o distribuciones de frecuencia y las variables cuantitativas con
medidas de tendencia central y dispersion segin la naturaleza de cada variable. Previo al
analisis se realizé la prueba de normalidad (Formula de Shapiro Wilks) de las variables
cuantitativas para establecer si la muestra se comporté de manera paramétrica 0 no
paramétrica, y asi mismo presentar los resultados (en términos de promedio en caso de

poblacién paramétrica y en términos de mediana en caso de poblacion no paramétrica).
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Los resultados se describieron en tablas utilizando descriptores estadisticos como
promedios y mediana segun distribucion de la poblacion junto con valores maximos y
minimos para todas las variables cuantitativas.

Adicionalmente se realizo un analisis biserial con el fin de relacionar la edad de los
pacientes y la proporcion de muertes presentada con la clasificacion tumoral.

El anélisis de datos se realiz6 usando el software estadistico STATA version 14.
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5. Consideraciones Eticas

Este proyecto de investigacion fue presentado al Comité de Etica Médica de la Clinica
Infantil Colsubsidio, Bogota con su respectiva aprobacion para posterior realizacion en el
acta nimero 154 del dia 31 de Marzo de 2015. (ver anexo 1)

Se han puesto practica los principios de las normas Internacionales como son los
establecidos por la Declaracion de Helsinki que habla sobre la importancia del respeto a
los derechos de los individuos en estudio, prevaleciendo su interés sobre la ciencia y la

sociedad (articulo 5).

En la Resolucion 8430 de Octubre 4 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia, se
establecen las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud
en esta, se considera que debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la
proteccion de sus derechos y su bienestar (Articulo 5), protegiendo la privacidad del
individuo, sujeto de investigacion, identificAndolo s6lo cuando los resultados lo requieran
(Articulo 8), ademas de utilizar los mismos solamente para este estudio.

La investigacion realizada se considera sin riesgos (articulo 11) dado que se utilizaron los
datos recolectados de una base de datos de pacientes para la realizacién de un estudio
retrospectivo sin necesidad de intervenir sobre los pacientes objeto de estudio y de esta
forma sin posibilidad de dafio sobre los mismos, como lo menciona el Articulo 11 de la
Resolucién mencionada, por lo anterior el comité de ética autorizo que el Consentimiento

Informado se obtenga sin formularse por escrito (Articulo 16 paragrafo primero).

La investigacion carece de conflicto de intereses desde el punto de vista de patrocinios o
remuneracién alguna (Art. 51 Res. 8430/2003).

52



Caracterizacion clinica de pacientes pediatricos

con tumores cerebrales primarios en un hospital de Bogota entre 2007 y 2014

6.1 Cronograma

6. Consideraciones administrativas
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6.2 Recursos y presupuesto

Descripcion de los gastos de personal (en miles de $)

Modnica Carrasco

. FUNCION
INVESTIGADOR/ FORMACION
) DENTRO DEL HORAS TOTAL
ASESOR ACADEMICA
PROYECTO
Sergio Moreno Estadistico Anaélisis 12 horas 480.000
estadistico
TOTAL 480.000
Transporte para recoleccion de datos (en miles de $)
Item Costo # Total
unitario
Desplazamiento de investigadora principal a 10.000 60 600.000
Clinica infantil Colsubsidio
Desplazamiento de investigadora principal a 10.000 3 30.000
Centro de investigaciones Colsubsidio
Total 630.000
Materiales, equipos, suministros y bibliografia (en miles de $)
Item Costo unitario # Total
Papeleria
e Cartuchos de tinta para impresora 100.000 2 200.000
e Resma de papel tamafio carta. 15.000 1 15.000
e Disco externo de 1 tera 200.000 1 200.000
o Internet ( horas) 1.000 200 200.000
Equipos
e MacBook Air 11 pulgadas (uso exclusivo 3.529.000 1 3.529.000
de investigacion
4.144.000
Total
COSTO TOTAL PROYECTO 1 $5.254.000
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6.3 Organigrama

UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
Division de postgrados
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7. Resultados

7.1 Descripcion de las caracteristicas de los pacientes con tumores cerebrales primarios y

de su nucleo familiar

En el periodo de reclutamiento comprendido entre 2007 hasta 2014, se recolectd la
informacion de 56 sujetos, de estos 31 sujetos fueron hombres (correspondiente al 55,4%
de la poblacion estudiada). La edad general en estos sujetos se distribuyd de manera normal
encontrandose que el promedio de edades corresponde a pacientes en la etapa de la

preadolescencia (Figura 2).

Figura 2. Edad en afios sujetos reclutados

Edad &n anos sujelos reclulados

Respecto a la edad de los padres se identficé que la mayoria, no son padres adolescentes,
sino que se encuentran en edades mas avanzadas, incluso algunos pocos dentro de los

adultos mayores, tanto para los padres como para las madres. (Tabla 4)
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Tabla 4. Edad de los sujetos de estudio y de los padres sujetos del estudio

P
Variable N Promedio DE  p25 Mediana 27 Min Max Rango Shapiro
Wilk
Edad de 565 508 44 5 7 12 091 17 1609 208
paciente
Edad materna 54 36,5 72 310 370 gl' 210 520 310 0977
0,162
Edad paterna 51 40,9 110 320 380 49, %0 690 470

En cuanto al lugar de procedencia, la mayoria de los sujetos que corresponden al 78,6% son
procedentes de la ciudad de Bogota, (44 sujetos; Base: 56 sujetos), ciudades como Cajica,
Chocontd, Cota, Ibagué, Zipaquira también figuraron como lugares de procedencia de estos

individuos.
Al evaluar el nivel educativo de las madres y los padres se encontrd que el nivel educativo
mas alto alcanzado fue el nivel superior, sin embargo la mayoria de madres completaron la

secundaria solamente y de los padres solo la primaria (Figura 3).

Figura 3. Nivel educativo padres
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7.2 Descripcion de las caracteristicas de la enfermedad en la poblacion objeto de estudio
Se evalu6 el niumero de consultas previas al diagndstico y se obtuvo que casi la mitad de los

sujetos estudiados (Base de 55 sujetos) consultaron mas de cuatro veces, incluyendo las

consultas realizadas extrainstitucionales. (Figura 4)

Figura 4. Nimero de consultas
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Entre los principales motivos de consulta sobresalen la cefalea como sintoma mas frecuente
relacionado con la patologia, seguido de vomito/nauseas Yy entre los sintomas menos
comunes se encontraron aquellos relacionados con las alteraciones en el comportamiento y
con la motilidad de los sujetos afectados. Cuando se evalud el sintoma asociado mas
comun, se encontr6 que el vomito/nauseas fue el de mayor mencién y se evidencio
nuevamente que aquellos relacionados con las capacidades motoras o las alteraciones en el

comportamiento no fueron motivos de consulta habitual (Tabla 5).

Tabla 5. Motivos principales y asociados de consulta

SINTOMA Frecuencia como % Frecuencia como %
sintoma principal sintoma asociado
Cefalea 30 53,5 5 8,9
VVémito/nauseas 8 14,3 20 35,7
Otros 6 10,7 12 21,4
Convulsiones 4 71 0 0
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Alteraciones visuales 2 3,6 7 12,5
Dolor cervical 2 3,6 0 0

Alteraciones del comportamiento 1 1,8 1 1,8
Aumento del tamafio de la cabeza 1 1,8 0 0

Debilidad motora 1 1,8 1 1,8
Marcha ataxica 1 1,8 1 1,8
Hemiplejia 0 0 1 1,8
Ninguno 0 0 6 10,7
Pérdida de peso 0 0 1 1,8
Pérdida de habilidades adquiridas 0 0 1 1,8
Total 56 100 56 100

Adicionalmente se evaluaron los tiempos desde la presencia de sintomas hasta la consulta
de diagnostico. Estos resultados muestran que el promedio de dias entre el inicio de los
sintomas y la consulta de diagndstico fue 161,6 dias (+/- 352,1, dias DE) con un rango de
1799 dias (Min= 1 dia; Max=1800 dias) se identificd que la variable no es normal (Valor p
Shapiro Wilk<0,0000).

Con el fin de identificar los lapsos de tiempo presentes entre la aparicion de sintomas en
estos sujetos y su correspondiente consulta de diagndstico, se colapsé esta variable
obteniéndose que la mayoria de sujetos evaluados presentaron tiempos inferiores a 15 dias
entre ambos eventos, con una porcién no despreciable de pacientes con tiempos de més de
120 dias (Tabla 6).

Tabla 6. Lapsos en dias entre inicio de sintomas y consulta de diagnéstico

TIEMPO DESDE EL INICIO DE SINTOMAS HASTA

CONSULTA DE DIAGNOSTICO EN DIAS Frecuencia v
Menos de 15 dias 17 314
De 16 a 30 dias 11 20,4
De 31 a 60 dias 9 16,7
De 61 a 90 dias 5 9,3
De 91 a 120 dias 2 3,7
Mas de 120 dias 10 18,5
Total 54 100
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Respecto a la clasificacion tumoral usada en este estudio (Clasificacion de la OMS), se

tiene que los tumores més frecuentes son los embrionarios y los astrociticos, con una

presentacion baja para los tumores de la region pineal y los neuronales y neurogliales

mixtos (Tabla 7).

Tabla 7. Clasificacion de Tumores (OMS)

CLASIFICACION TUMORAL OMS
Tumor embrional

Tumores astrociticos

Tumores de células germinales
Tumores de la regién selar

Tumores mesenquimales

Tumores del plexo coroide

Tumores ependimales

Tumores oligodendrogliales

Tumores de la region pineal

Tumores neuronales y neurogliales mixto
Total

Frecuencia

16

I—‘I—‘l\)Nl\)U‘IU‘IO’g

a1
(op]

%
28,6
28,6
10,6
8,9
8,9
3,6
3,6
3,6
1,8
1,8
100

Con relacion a la clasificacion histologica especifica el meduloblastoma fue el tumor méas

comudn en el estudio, seguido del astrocitoma pilocitico y el tumor neuroectodérmico

primitivo SNC. (Tabla 8).

Tabla 8. Diagnostico histologico presente en el estudio

DIAGNOSTICO HISTOLOGICO ESPECIFICO
Meduloblastoma

Astrocitoma pilocitico

Tumor neuroectodérmico primitivo SNC
Craneofaringioma

Germinoma

Sarcoma

Astrocitoma difuso

Astrocitoma subependimal de células gigantes

Frecuencia

9

N N O o1 o1 O O

%
15,1
10,6
10.6

8,9

8,9

8,9

3,6

3,6
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Glioblastoma 2 3,6
Glioma 2 3,6
Oligodendroglioma 2 3,6
Papiloma del plexo coriode 2 3,6
Astrocitoma anaplasico 1 1,8
Ependimoma 1 1,8
Ependimoma anaplasico 1 1,8
Pineoblastoma 1 18
Teratoma maduro 1 1,8
Tumor neuroepitelial dissmbrioplastico 1 1,8
Tumor teratoride atipico/rabdoide 1 1,8
Xantoastrocitoma pleomorfico 1 1,8
Total 56 100

Relacionado con lo anterior mediante la realizacion de tablas chi cuadrado se encontré que
los tumores mas frecuentes embrionales y astrociticos, fueron mas comunes en el sexo
femenino que en el masculino en la poblacion estudiada, asi como también se evidencid
que el mayor numero de muertes se dieron en pacientes con diagndstico de tumores
embrionales, pero la mayor proporcion de muertes en aquellos con diagndstico de tumores

mesenguimales (Tabla 9).

Tabla 9. Clasificacién de Tumores (OMS distribuido por Genero y fallecimiento)

CLASIFICACION TUMORAL Femenino Masculino  Muertos  Vivo Perdido Total
OMS
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Tumores astrociticos

Tumores de células germinales
Tumores de la region pineal
Tumores de la region selar
Tumores del plexo coroide
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Tumores neuronales y neurogliales
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Por otro lado, al indagar sobre la localizacion del tumor se observd que el 50% de los
pacientes evaluados presentaron dicho tumor en localizacion supratentorial, el 30,4%, en
localizacion infratentorial, el 17,8% de los registros indicaron como ubicacion la central y

solamente 1,8% curso con un tumor en la localizacion de tallo cerebral.

Sobre el tratamiento recibido se encontré que fue mas frecuente la intervencion de la
patologia con terapia combinada (quimioterapia, tratamiento quirdrgico y radioterapia)
(tabla 6), evidenciandose que casi en la totalidad de los casos existio intervencion
quirdrgica; de estos pacientes respecto al porcentaje de reseccion por imagen, se encontro
que el 79,2% registraron un porcentaje de reseccion parcial, 20,7% un porcentaje de
reseccion completa por imagen y por concepto de neurocirugia, entendiendo que el
porcentaje de pacientes restantes no recibieron manejo quirdrgico, anotandose que en la

reseccion en su mayoria no fue total.

Tabla 10. Tipos de Tratamiento

TIPOS DE TRATAMIENTO Frecuencia %
Quirdrgico + quimioterapéutico + radioterapéutico 25 44,6
Quirdrgico 17 30,3
Quirdrgico + quimioterapéutico 8 14,3
Quimioterapéutico 3 54
Quirargico + radioterapéutico 8 5,4
Total 56 100

Con respecto a los tiempos de inicio de tratamiento se evidencio que a pesar de que el
periodo entre el inicio de los sintomas y el inicio del tratamiento es largo, se ve relacionado
con el tiempo variable de evolucion de la enfermedad al diagndstico. Tambien, en los
pacientes en los que se logro obtener el dato de la fecha de muete, se evidencia que los
periodos desde el inicio de tratamiento al fallecimiento son en promedio mayores de un afio
(Tabla 11).
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Tabla 11. Tiempos para diagnostico en dias, tratamiento en dias y muerte en meses

Variable N Promedio DE p25 Mediana p75 Min Max Rango

Tiempo de inicio de

tratamiento desde la 53 24 54,2 2 7 17 0 310 310

sospecha diagnostica

Tiempo de inicio de

tratamiento desde 54 220,9 4239 21 62,5 182 1 1860 1
inicio de sintomas

Tiempo de muerte

después del inicio del 8 16,37 17,6 5 13 18 2 57

tratamiento en meses

859

55

7.3 Caracterizacion de los factores de riesgo para la patologia en investigacion

Dentro de los factores de riesgo clinicos descritos en literatura y evaluados en el estudio se
registraron una minoria de casos relacionados con sindrome neurocutaneo (7,14%; Base 56
sujetos), el resto no mencionaron otro tipo de enfermedad o exposicion que conlleve a

incremento en la presentacion de la enfermedad en estudio.

7.4 Descripcion de los desenlaces como muerte y complicaciones en la poblacion de

estudio

Se evaluo la frecuencia de las metastasis y se encontré que la mayoria de los mismos no
presentaron ningun tipo de lesion metastasica durante el seguimiento (96,4%) y solamente
en un paciente que corresponde al 1,8% se presento metéastasis al LCR y un paciente en una

localizacién diferente.

Respecto a los eventos oncoldgicos registrados el estudio encontré que un gran porcentaje
de pacientes presentaron remision de la enfermedad y la minoria recaida de la misma
(Tabla 12), con 15 pacientes del total que corresponde a menos de la mitad de los sujetos

evaluados que murieron durante el seguimiento.
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Tabla 12. Eventos Oncologicos Registrados

EVENTOS ONCOLOGICOS Frecuencia %
Remision 28 50
Progresion de la enfermedad 17 30,35
Recaida 11 19,65
Total 56 100

Al revisar los registros sobre complicaciones infecciosas, se encontré que la mayoria no
presentaron este tipo de complicacion (53,57%; Base: 56 pacientes), un porcentaje
importante correspondiente al 30,4% del total cursaron con algun tipo de complicacion
endocrina, dentro de estas las mas frecuentes encontradas fueron el hipotiroidismo central
con 4 casos, seguido del panpituitarismo con 3 casos, pubertad precoz central con 3
menciones y 2 casos de diabetes insipida.

Respecto al porcentaje de muerte el 26,8% del total de los pacientes fallecieron, el 9% se
consideraron perdidos durante el seguimiento y el resto correspondiente al 64,2%

permanecieron vivos.

Adicionalmente se indagd sobre la posible relacion entre las muertes presentadas en los
pacientes con la edad, tiempo desde inicio de los sintomas e inicio de tratamiento de los
mismos. Los resultados no arrojaron ninguna relacion significativa entre estas variables
(Valores p>0.15).
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8. Discusion

Dentro de las caracteristicas sociodemogréaficas evaluadas en el estudio se encontr6 que la
distribucion por género fue a favor de pacientes masculinos, con edad promedio en ambos
géneros de 8.08 afios correspondientes a la etapa prepuberal, lo cual concuerda con estudios
publicados en Colombia, dentro de los cuales se encuentran uno realizado en la ciudad de
Cartagena publicado por Ramos-Clason, Tifion-Pitalua y cols con resultados similares
respecto al género y el promedio de edad (34). Si hablamos de estudios internacionales en
México se publico por Fajardo-Gutiérrez A y cols, un estudio donde se encontrd una
distribucion similar con predominio de varones con el mayor nimero de pacientes en el
grupo entre 1 a 4 afios lo que difiere de nuestro estudio (36). En otros, como el estudio
realizado por Charter G y cols en la clinica del Bosque en Bogotéa en el 2011 se encontraron
resultados contrarios respecto a la frecuencia de género con mayor porcentaje de pacientes
femeninas, sin embargo, no hay datos diferenciales entre los pacientes pediatricos y los
adultos (33); y hay un estudio japonés publicado en 2011 (35), que muestra una
distribucion también a favor de género femenino. Los hallazgos respecto a estas variables,
podrian explicarse dadas las diferencias sociodemogréficas de cada pais, en el caso de
Colombia la mayor proporcion de la poblacion menor de 25 afios corresponden a personas
de sexo masculino, lo que haria mas probable la ocurrencia de la enfermedad en este
género, a diferencia de los adultos donde el género femenino es predominante encontrando
que en el estudio de Charter G y cols la mayoria de la poblacion incluida corresponde a

personas adultas lo cual explicaria las diferencias observadas.

Respecto a la procedencia, de forma descriptiva el estudio mostré6 que los pacientes
atendidos en la institucion provienen del distrito capital y zonas circundantes, sin tener
mencién de procedencias de otras regiones del pais, lo cual podria actuar como una
limitacion del estudio para hacer inferencias con los resultados en un pais con alta variedad

sociodemogréfica.

Al evaluar variables sociales como el nivel educativo de los padres, se encontré que un

pequerio porcentaje tanto de madres como de padres alcanzaron el nivel superior y técnico,
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siendo importante que algunos estudios han mostrado, como el nivel educativo bajo, se
relaciona con pobres resultados en los pacientes (13), datos como estos podrian ser
explorados en esta y otras enfermedades lo que permitiria evaluar algunas de las variables
sociodemograficas de los pacientes y del nucleo familiar como factores de riesgo, sin
embargo, la investigacibn muestra aspectos netamente descriptivos de una poblacion
especifica 'y no se discutieron asociaciones ni factores de riesgo producto del estudio con
el diagnostico.

Al contrario de lo esperado sobre las edades tempranas para madres y padres en paises en
via de desarrollo como Colombia, el estudio evidencié que la mayoria de estos no eran
adolescentes, sino que se ubicaban en edades promedios de 36,5 - 40,9 afios

respectivamente e incluso algunos podrian ser incluidos en el grupo de adultos mayores.

Respecto a las caracteristicas de la enfermedad se encontr6 que la mayoria de los pacientes
habian consultado mas de 4 veces por la misma sintomatologia, incluyendo las consultas
extrainstitucionales hasta la sospecha diagnéstica, informacion tomada de la mencion en la
historia clinica sobre consultas previas. En un estudio descriptivo en Inglaterra publicado
en 2012, se evidencio que los pacientes mas jovenes tenian 3 0 mas consultas previas por
sintomatologia de céncer, antes de la referencia a un centro de atencion de cancer por
sospecha diagndstica, aunque sin diferenciar consulta por edades (37). En otros reportes
como el realizado en el Instituto nacional de cancerologia entre 2008 y 2010 publicado por
Suarez Ay cols (38) mostr6 que la mediana de consultas previas fue de 2, con un nimero
minimo de 0 y un méaximo de 15, datos que reafirman el bajo porcentaje de sospecha de la

enfermedad por el personal de salud que participa en las consultas iniciales.

En relacion a lo anterior se encontré que el motivo principal de consulta fue la cefalea,
seguida por nauseas/vomito. Cuando el motivo principal de consulta no era nauseas/vomito
este fue el sintoma asociado mas frecuente, con pocas menciones de sintomas relacionados
con alteraciones de las capacidades motoras o en el comportamiento. Estudios
internacionales han mostrado los mismos sintomas principales, mencionando también la

inestabilidad y parestesias como sintomas menos comunes (24, 35), otros estudios como el
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de Ramos-Clason, Tifion-Pitalua y cols y el Suarez A y cols realizados en Colombia
también mencionan a la cefalea con el sintoma con mas alta frecuencia (34,38),
ratificAndose como un signo de alarma ya mencionado en las revisiones sobre el tema, més

aun cuando es motivo de reconsulta como en la mayoria de los casos del estudio (14, 34).

Cuando se evalud el tiempo desde inicio de los sintomas hasta la consulta en la que se hace
el diagnostico se encontrd un promedio importante de 161,61 dias, sin embargo, la mayoria
de los pacientes consultaron en menos de 15 dias de evolucién de la enfermedad. Estudios
como el publicado en 2012 por Gerber N y cols, mostraron intervalos de sintomas
prediagnoéstico igualmente variables con rangos entre 0,1 y 48 meses y una mediana de 2
meses (14) y otros como el publicado por Reulecke B. Y cols también mostro un intervalo
igualmente amplio entre 0 y 795 dias (39); en otros estudios nacionales como el de
Cartagena se encontré un tiempo promedio de 429 dias con minimo de 7 dias y maximo de
20 afios sin diferenciar la poblacion pediatrica de la adulta que se incluyo en el estudio (34).
En el primer estudio se menciona que contrario a lo que se podria pensar sobre efectos
sobre la progresion de la enfermedad en relacién con mayor tiempo de diagndstico, no se
encontré compromiso en el prondstico de los pacientes en relacion a largos intervalos de
sintomas o asociacion con metastasis, ellos sugieren que esto podria explicarse
hipotéticamente por la agresividad del tumor con répido crecimiento y deterioro que lleva a
que los de peor prondstico se diagnostiquen mas rapidamente, sin embargo, ellos no

encontraron asociacion entre la duracion de sintomas y la histologia tumoral (14).

En relacion con el tiempo entre los sintomas y el inicio del tratamiento, esta mantiene
promedios largos relacionados con el tiempo de evolucién de la enfermedad para el
diagnostico como ya se mencion0, variable que depende directamente del retraso por el
paciente y por el médico, y del tiempo entre el inicio de tratamiento y el diagnéstico, en el
cual el personal de salud y el sistema de salud son los directamente implicados en la
mayoria de casos, variables importantes para determinar indicadores de oportunidad en la
presuncion del diagndstico, en la confirmacién y en el inicio del tratamiento (46). En el
estudio realizado por Suarez Ay cols se reporté una mediana de 19 dias con una media de

45 dias para el inicio de tratamiento, lo cual corresponde a tiempos mas largos en
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comparacion a los observados en la institucion donde se realizé este estudio, y que podria
explicarse por las variables ya mencionadas y/o por el tipo de poblacion atendida y sus
variables sociodemograficas, donde por ejemplo en origen rural es el predominante y trae
consigo problemas en la accesibilidad al sistema de salud, destacando que seria un punto

importante para evaluar como factor prondstico (38).

Respecto a los casos en relacion a la clasificacion de la OMS para la patologia se encontrd
que los tumores embrionarios y astrociticos son los mas comunes y esos fueron mas
frecuentes en el sexo femenino que en el masculino en la poblacion estudiada. Si se habla
de los diagndsticos histolégicos especificos el meduloblastoma se presento en un mayor
porcentaje seguido de astrocitoma pilocitico y el tumor neuroectodérmico primitivo SNC
En el estudio realizado en Bogota en la Clinica del Bosque encontré una distribucion
histoldgica similar a la poblacién estudiada (33) y en el publicado por Ramos-Clason E. Y
cols evidencian que los tumores astrociticos los mas comunes (34). Las publicaciones
internacionales mencionan el meduloblastoma, el astrocitoma pilocitico y los tumores
neuroectodérmicos primitivos del SNC, como los tumores histolégicos mas comunes en
edades tempranas, resaltando que en este estudio el promedio de edad fue de 8.08 afos
como Yya se habia mencionado y la minoria de la muestra corresponde a adolescentes donde
segun los reportes de otras revisiones los tumores de células germinales son mas frecuentes
(3, 11).

Al evaluar la localizaciéon tumoral, se encontré que la supratentorial es la mas comun,
seguida de la localizacion infratentorial y por ultimo los localizados en el tronco cerebral.
Si se comparan estos resultados con los encontrados en el estudio de Suarez A y cols (38),
la localizacion mas frecuente en su descripcion también fue la de tumores supratentoriales
con un 62,5% de la muestra y los infratentoriales en un 29,7%, aclarando que en este
estudio se incluyeron los tumores de la region pineal, supraselar, nervio optico y talamo-
hipotdlamo dentro de los de localizacion supratentorial, a diferencia del presente estudio

donde estos ultimos fueron clasificados en la localizacion central.
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En relacion al tipo de tratamiento se encontré que casi el total de los pacientes recibieron
intervencion quirdrgica dentro de su manejo, de los mencionados mas de la mitad
reportaron reseccion parcial por imagen, en el estudio de 2010 publicado por Neervoort F. y
cols se encontrd contrario a lo evidenciado al presente estudio, mayor porcentaje para los
pacientes con reseccion total que subtotal o parcial, en este mismo estudio mencionan que
las razones por las cuales no se realizo reseccion total podrian corresponder a patologia o
anatomia desfavorable y razones técnicas, que pueden ser hipotéticamente la explicacion de
las diferencias entre estudios al respecto y que podria ser una variable para evaluacion de la

intervencion y un punto para relacionar con los desenlaces de la enfermedad (40).

Del total de la muestra los pacientes que recibieron tratamiento combinado doblan a
aquellos en los que se realizo monoterapia, aclarando que el tratamiento tal como lo
publican las revisiones sobre el tema depende de las caracteristicas del tumor, histologia y
del tipo de paciente, lo que explica la diferencia en las intervenciones realizadas en la
institucion (27).

Dentro de los factores de riesgo se evalud los que en la literatura se mencionan con mayor
relacion al desarrollo de tumores cerebrales primarios y se encontré que la mayoria de los
pacientes no presentaron enfermedades o condiciones asociadas al desarrollo de la
patologia, un porcentaje pequefio curso con el diagndstico de sindrome neurocutaneo, lo
que coincide con el origen esporadico de la mayoria de tumores cerebrales primarios en

pediatria.

En relacién con las complicaciones y/o descenlaces de la enfermedad, las metastasis no son
frecuentes y si se comparan estos resultados, por ejemplo, con el estudio de Chater G y cols
en Bogota (33), donde se menciona que en adultos el 9% de los mismos reportaron
metastasis, sin mencionar ningdn resultado en relacién con la poblacion pediatrica, se

evidencian resultados similares incluso para la poblacion de pacientes adultos.

Respecto a los eventos oncoldgicos, se encontré que la mitad de los pacientes se

encontraban en remision al momento del estudio, seguidos en frecuencia por los que
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presentaron progresion de la enfermedad y recaida en un menor porcentaje, destacando que
el mayor porcentaje en la institucion corresponde a los pacientes que presentaron
desaparicion de la enfermedad, esto a pesar de lo mencionado sobre la reseccion parcial de
la masa tumoral que se considera como un factor pronostico para desenlaces importante en

la literatura (3).

De los 59 pacientes que ingresaron al estudio se encontraron datos actualizados de 51 sobre
lo cual se realizd un analisis estadisticos de las muertes, encontrando que menos de un
tercio de los pacientes murieron durante el seguimiento institucional por causa de su
patologia tumoral, lo que significa que la mayoria seguian vivos hasta el momento de la
investigacion. Hay publicaciones sobre mortalidad en pacientes con meduloblastoma que
evidencia que durante el seguimiento el 20.4% habian muerto (41), cifras cercanas a las
encontradas en este estudio, sin embargo, hay publicaciones que mencionan cifras de
mortalidad de solo el 13% que corresponde a menos de la mitad de la observada en este
estudio (42). Se evidencio que el mayor nimero de muertes se dieron en pacientes con
diagnostico de tumores embrionales pero la mayor proporcién de muertes en aquellos con
diagnostico de tumores mesenquimales. Se debe anotar que el estudio encuentra
limitaciones relacionadas con el nimero de pacientes incluidos y aquellos a los cuales no se
logro realizar seguimiento, por ausencia de consulta a la IPS al menos por 6 meses, sin
poder incluirse en ninguno de los grupos para este desenlace. El estudio que menciona
cifras de mortalidad de solo el 13% fue realizado en Estados Unidos donde el tipo de
servicio de salud, las posibilidades de acceso al mismo y las caracteristicas de la poblacion
son diferentes a las de Colombia donde se realizé la presente investigacion.

Cuando se revisaron las complicaciones infecciosas, se encontrd en este estudio que la
mayoria de pacientes no presentaron ningin proceso infeccioso relacionado con la
enfermedad o durante el tratamiento, sin embargo, este porcentaje es muy cercano a la
mitad de la poblacién estudiada, el resto de la poblacion incluida si presentaron
complicaciones infecciosas que incluian episodios de neutropenia febril relacionados con el
tratamiento. Rincon C. en un trabajo de caracterizacion de episodios de neutropenia febril

en la Fundacion Hospital la Misericordia, evidencio que el 82% de los pacientes evaluados
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presentaron este tipo de complicacién infecciosa, destacando que mas de la mitad de los
mismos se presentaron en neoplasias hematoldgicas y una minoria en tumores sélidos que
corresponderian a los evaluados en nuestro estudio (43). Respecto a las complicaciones
endocrinas un porcentaje no despreciable correspondiente al 30,36% de los pacientes
presentaron alguna complicacion de este tipo, registrandose entre las mas comunes el
hipotiroidismo, panpituitarismo, la pubertad precoz central y la diabetes insipida en orden
de frecuencia, cuando se revisan reportes médicos al respecto se evidencia que la
complicacién mas comun es el déficit de hormona de crecimiento, seguido de la talla baja,
hipotiroidismo central dentro de las 3 primeras causas (44). En otro estudio publicado por
Sanchez Gonzalez y Cols se encontr6 un porcentaje de 47,3% pacientes con endocrinopatia
de las cuales el 26,2% correspondieron a hipogonadismo, el 20% a algun tipo de trastorno

hipofisiario y el 10,9% a hipotiroidismo primario. (45)

A pesar de que el estudio se realizo en un periodo significativo para la recoleccion de una
muestra importante de pacientes, se considera se requieren mas estudios que permitan

obtener asociaciones y datos para ampliar el conocimiento al respecto.

Se considera que con los resultados de este proyecto se logré conocer los datos
epidemioldgicos, caracterizacion de la poblacion pediatrica con diagndstico de tumores del
SNC, de la enfermedad y de las complicaciones y desenlaces, la mayoria de los cuales
coinciden con los reportes en la literatura, otros que difieren con publicaciones ya hechas y
que podrian ser explicados por la influencia de las diferencias especificas de cada poblacion
y que quedan en mente para futuras investigaciones sobre asociaciones y determinacion de
factores prondsticos; asi como también, se debe destacar los tiempos prolongados al
diagnostico de la enfermedad y en algunos casos al tratamiento de la misma, en donde debe
incluirse a la familia, personal de salud y al sistema de salud implicados en el proceso
mencionado, reafirmando que la sensibilizacion de la poblacion y de los prestadores de
servicios de salud sobre la existencia de la patologia, puede ser un punto de partida

importante para la modificacion de la historia de la enfermedad que deberia estudiarse.
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9. Conclusiones

Respecto a las caracteristcas socodemograficas de la poblacion objeto de estudio y su
nacleo familiar se encontrd que la procedencia de las familias afectadas en mayor
porcentaje corresponde al nivel local (Bogotd), sin evidenciar mencion de lugares
alejados del pais, asi como también que el nivel educativo alcanzado por los padres
fue en su mayoria la secundaria completa, pero sin encontrar estudios que nos
permitan comparar estos resultados con otras poblaciones.

En relacion a las caracteristicas clinicas de los pacientes, el promedio de edad
encontrado fue de 8.08 afios, acorde con la mayoria de estudios, y respecto a la
distribucion de género, este estudio mostré un mayor porcentaje a favor del género
masculino lo que concuerda con algunos estudios nacionales e internacionales y
difiere con otros que mostraron mayor frecuencia para el género femenino.

Cuando se evaluaron los factores de riesgo, se encontro la presencia de pacientes con
sindrome neurocutaneo en un 7,14% lo cual corresponde a un bajo porcentaje de la
muestra y esta acorde con el origen esporadico de la enfermedad que se reporta en la
mayoria de articulos.

Respecto al numero de consultas previas al diagnostico, se encontré que en su
mayoria los pacientes consultaron mas de 4 veces por los mismos sintomas, lo que
coincide con estudios extranjeros que mencionan pacientes con mas de 3 consultas
sin referencia a un centro de atencién de cancer y nacionales que mencionan 2 0 mas
consultas previas, siendo los sintomas principales en nuestro estudio y en estudios
nacionales e internacionales la cefalea y las nauseas.

Los tiempos de evolucion de los sintomas respecto a la consulta de diagnostico y
tratamiento tienen un rango amplio de dias con un promedio de la primera variable de
161,1 dias que se encuentra en relacion a otras publicaciones, que mencionan
periodos de consulta prediagnostico igualmente amplias, aunque los tiempos entre la
sospecha diagnostica y el inicio de tratamiento en general son cortos con un promedio
de 24 dias y una mediana de 7 dias, lo que implica la rapida actuacion médica en este
tipo de patologia una vez se diagnostica.

De acuerdo a la clasificacion de la OMS los tumores més frecuentes en el estudio son
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los embrionarios y astrociticos y si se habla de histologia mas frecuente, se encontrd
al meduloblastoma con un 14,29%, seguido del astrocitoma pilocitico y tumor
neuroectodérmico primitivo con 10,71% cada uno, igual que lo mencionan estudios
en el pais e internacionales

e En relacion al tratamiento la mayoria de pacientes recibieron terapias combinadas
entre manejo quirdrgico, quimioterapia, radioterapia y sus combinaciones en un
44,64%, las resecciones quirurgicas se realizaron en el 94,64% de los casos con
reseccion parcial en su mayoria, contrario a estudios fuera del pais donde el mayor
porcentaje fue para la reseccion total.

e Respecto a los eventos oncoldgicos la mayor parte de los pacientes estudiados
presentaron remision de la enfermedad (50%), seguidos de progresion de la
enfermedad y recaida.

e En este estudio se encontrd6 que la mayoria de pacientes sobrevivieron hasta el
momento del estudio, con un 29,41% del total de pacientes que murieron por la
enfermedad.

e La mayoria de los pacientes (53,57%) no presentaron ninguna complicacion
infecciosa y respecto a las complicaciones endocrinas, el 30,36% de la muestra si lo
hicieron, mostrando que las mas comunes, corresponden a hipotiroidismo,
panpituitarismo, la pubertad precoz central y la diabetes insipida, que cuando se
comparan con otras publicaciones se encuentra similitud en los porcentajes de
presentacion y en algunos reportes frecuencias mayores con causas similares de

complicaciones endocrinas.

73



Modnica Carrasco

10. Recomendaciones

Se considera importante establecer una base de datos en el servicio de
oncohematologia pediatrica de la institucion de los pacientes con diagnosticos
relacionados mas frecuentes para nuestra poblacion que permita y facilite la

recoleccion de datos de futuros estudios.

Se plantea la estandarizacion de la historia clinica para paciente oncoldgico en la
Clinica Infantil Colsubsidio, para asi lograr obtener datos especificos basados en las
necesidades de este tipo de pacientes y en la vision de la realizacion de nuevas
investigaciones, debido a que se observd que algunas historias clinicas no contenian

variables importantes, como las sociodemograficas de forma completa.

Se recomienda sensibilizar a los profesionales de la salud de la institucién sobre los
sintomas de alarma que pudieran sugerir la patologia, dado que el ndmero de
reconsultas observado en el estudio en la mayoria de casos fue alto, aclarando que no

todas las consultas fueron realizadas en la misma institucion.
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12. Anexos
12.1 Carta de aprobacion de comité etica

& colsubsidio
Bogota, octubre 30 de 2015

Doctores:

Ménica Carrasco
Residente de Pediatria
Universidad del Rosario

Andrés Galindo
Médico Pediatra
Clinica Infantil Colsubsidio

En reunion ordinaria del Comité de Bioética segun el acta nimero 154 del dia 31
de marzo del 2015, se evalud el proyecto de investigacion “Caracterizacion
clinica de pacientes pedidtricos con tumores cerebrales primarios en la
Clinica Infantil Colsubsidio durante 2009-2013”, presentado como proyecto de
grado.

En la reunion se determind lo siguiente:

e Eltrabajo tiene un adecuado disefio metodoldgico.

o No representa riesgos para la poblacion estudiada.

o Es beneficioso tanto para pacientes como para los servicios de salud.

e Se ha hecho explicito un compromiso de confidencialidad sobre la
informacion de los pacientes.

e Cumple con requisitos metodologicos, al igual que de pertinencia y
viabilidad.

Por lo anterior el comité da el aval para la realizacion del trabajo en la Clinica
Infantil Colsubsidio.

Les deseamos muchos éxitos en la elaboracion de la investigacion propuesta,
estaremos atentos para prestarle la colaboracion que desee, esperando que una
vez concluido el estudio presente una copia del trabajo a esta oficina.
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& Colsubsidio

Les recordamos su compromiso de dar créditos —en el informe final y en las
publicaciones que sobre el mismo se realicen— al Centro de Investigacion en
Salud.

SHE

Ana Isabel Rosselli
Presidente del comité de bioética (e).

Copia: CINCO, archivos del comité
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