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Glioblastoma multiforme con metastasis a cuello
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Resumen

Los glioblastomas se consideran un tumor cerebral maligno de grado IV, con mayor prevalencia en hombres. La edad y el
estado funcional son prondsticos para la supervivencia segun la escala de Karnofsky. Afectan al sistema nervioso central,
su tasa de mortalidad y morbilidad es alta a pesar de tratamiento inmediato y avances en este. Suelen progresar dentro del
encéfalo, los casos en donde un glioblastoma progresa en sitios fuera del craneo son poco frecuentes, del 0.4 al 0.5% de
todos los pacientes, lo cual a su vez le confiere un peor prondstico y periodos de supervivencia mds cortos.
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Glioblastoma multiforme with metastasis to the neck

Abstract

Glioblastomas are considered a grade IV malignant brain tumor with higher prevalence in men. Age and functional status
are prognostic for survival according to the Karnofsky scale. They affect the central nervous system, their mortality and mor-
bidity rate is high despite immediate treatment and advances in it, they usually progress within the brain, the cases in which
a glioblastoma progresses in sites outside the skull are rare, from 0.4 to 0.5% of all patients, which in turn confers a worse
prognosis and shorter survival times.
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Introduccion

Los tumores cerebrales son un grupo de neoplasias
que se originan de diferentes células dentro del sistema
nervioso central (SNC), pueden ser de origen primario
0 secundarios, estos Ultimos comunmente provienen de
lesiones primarias de pulmdn, melanoma y mama. Las
lesiones tumorales primarias del SNC se clasifican
usando el sistema de grados de la Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS), que se relaciona con la diferen-
ciacion celular, el patrén histolégico y la agresividad
biolégica'. Los glioblastomas (GBM) se consideran un
tumor cerebral maligno de grado IV, con mayor preva-
lencia en hombres; los factores como la edad y el estado
funcional son prondsticos para la supervivencia segun
la escala de Karnofsky?. Poseen un linaje astrocitico de
origen incierto, pero podrian derivarse de células madre
neurales o células precursoras gliales. Presentan una
proliferacion elevada, angiogénesis y una lesiéon necro-
tica comun, denominada «necrosis pseudoempalizadas,
proliferaciones microvasculares rara vez asociadas a
necrosis. Con el tiempo estas células pueden migrar y
adquirir mutaciones somaticas adicionales, lo que a ul-
tima instancia conduce al desarrollo de GBM de tipo
salvaje IDH (isocitrato deshidrogenasa), en regiones dis-
tantes del cerebro®*. Aunque es un tumor altamente
infiltrativo, rara vez se disemina méas alla del SNC, sien-
do la metastasis extracraneal una manifestacion unica
pero rara de este tipo de tumor®. Las células tumorales
deben superar varios procesos hasta provocar el desa-
rrollo de metéstasis sistémicas, pero los mecanismos
fisiologicos pueden deberse a la ruptura de la barrera
hematoencefalica por el propio tumor, sin embargo no
esta completamente claro®.

Viera Da Cunha, en el 2019, incluyé 110 pacientes
con GBM metastésico, con lesiones en sitios como
hueso, higado, pulmdn, ganglios linfaticos del cuello,
indicando que la diseminacion (ganglionar) sugiere un
compromiso de ganglios linfaticos, meningeos; el uso
de quimioterapia y radioterapia mejoran la superviven-
cia, siempre que sea posible su uso’.

Los GBM tienden a progresar dentro del encéfalo,
los casos en donde un GBM progresa en sitios fuera
del craneo son poco frecuentes, del 0.4 al 0.5% de
todos los pacientes con GBM, lo cual a su vez le con-
fiere un peor prondstico y periodos de supervivencia
mas cortos. Las metastasis a distancia de los GBM
estan relacionadas con el tipo de diseminaciéon hema-
tdgena de células tumorales, que se producen luego
de cambios producidos en la cirugia de lesiones que
estan cerca del crdneo y capas meningeas’®.

Figura 1. Imagen nodular isointensa, con edema

perilesional que desplaza la linea media.

Reporte de caso

Paciente de sexo masculino de 35 afios, sin antece-
dentes patoldgicos de importancia, quien acude a emer-
gencias de un hospital privado por presentar crisis
convulsivas de 5 horas de evolucién. Realizan una tomo-
grafia computarizada que reporta lesion tumoral frontal
derecha de 7.7 cm, por lo que es intervenido quirdrgica-
mente para reseccion de la lesién y enviado a estudio
histopatoldgico, con reporte de neoplasia glial infiltrativa
con proliferacion de células astrocitarias caracterizadas
por nucleo alargado con cromatina vesicular con cito-
plasma eosinofilico, con neutrdfilo edematoso y reaccion
glial asociado a congestion vascular, adicionando tam-
bién resultados inmunohistoquimicos: PAGF positivo o
difuso, p53 positivo > 50, ATRX negativo, IDH1 positivo
(mutado), Kié7 positivo 2. Concluyendo en un astrocito-
ma difuso grado 1 (IDH-1) mutado, grado Il de la OMS.

Se realiza una resonancia magnética de encéfalo de
control a los nueve dias, donde se encuentra lesiéon tumo-
ral en I6bulo frontal derecho (giro superior), nodular, sélida
de 50 x 30 mm, compatible con actividad tumoral (Fig. 1).

Se decide realizar nueva reseccion, sin embargo el
paciente no la acepta y decide permanecer en controles,
posterior a ello presenta clinica de craneo hipertensivo
(cefalea, letargo y convulsiones), por lo que ingresa de
emergencia y se decide realizar reseccion de la lesion
frontal derecha, con reporte histopatoldgico de neoplasia
glial conformada por estructuras celulares de moderado
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Figura 2. A: parénquima cerebral y lesion tumoral. B: lesion tumoral primaria, con aumento de la mitosis.

Figura 3. Actividad tumoral en cuello.

tamafo, con cambios displasicos, con areas de necrosis
e indice proliferativo incrementado, cuya inmunohistoqui-
mica reporta: IDH positivo, p53 positivo, ATRX negativo,
ki67 positivo. Concluyéndose como GBM multiforme gra-
do IV (Fig. 2 A y B). Posterior a ello, es valorado por los
departamentos de radioterapia y oncologia clinica, el

cual indica tratamiento adyuvante con quimioterapia en
base de temozolomida y radioterapia una dosis de 60 Gy
al lecho tumoral (PTV, planning target volume). Tres me-
ses después, durante los controles de morbilidad en el
departamento de radioterapia se detecta adenopatia a
nivel V de cuello derecho (Fig. 3).

Es remitido a cirugia para realizar biopsia de ganglio
nivel V derecho, halldndose dos estructuras nodulares
de color café amarillento, de forma ovoide, que miden
0.8 x0.5cmy 0.4 x 0.4 cm, con reporte patolégico de
metastasis de GBM (Fig. 4 A y B), por lo que se le re-
comienda diseccién de masa a nivel de cuello, pero el
paciente no acepta el tratamiento. Se le realiza nueva
tomografia de cuello, que indica conglomerado ganglio-
nar cervical derecho de 50 x 80 mm con pérdida de la
diferenciaciéon en relaciéon a los planos musculares,
ademas de lesion similar en la parétida izquierda de 15
x 12 mm y adenomegalias supraclaviculares de 14 y
24 mm (Fig. 5). Con este reporte, es aceptado para
tratamiento de radioterapia paliativa con una dosis de
40.05 Gy en 15 sesiones a la lesion del cuello. Sin em-
bargo, el paciente recibe solo dos sesiones, alegando
que la mascara personalizada para fijacion durante el
tratamiento le ajusta, provocando intenso dolor, y desde
esa fecha el paciente no regresé al hospital. Dada la
incidencia de la patologia presentada en el paciente y
la corta data de vida que presenta, fallece a los 25 dias.

Discusion
El GBM es uno de los tumores mas complicados de
tratar en neurocirugia, su mortalidad es elevada y gran
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Figura 4. A: tejido ganglionar sano y lesion metastasica de GBM. B: actividad tumoral metastasica de GBM en ganglio

de cuello. GBM: glioblastoma.

Figura 5. Conglomerado ganglionar metastésico en cuello
derecho.

parte de los pacientes fallecen por metastasis, hiper-
tension intracraneal u otras complicaciones, su media-
na de supervivencia es de aproximadamente seis
meses 0 un afio’. La existencia de células madre tu-
morales puede tener implicaciones terapéuticas, ya
que las terapias que no eliminan estas células seran
ineficaces para erradicar el tumor, su manejo en la
actualidad incluye cirugia, quimioterapia y radioterapia,
pero la supervivencia es significativamente baja en
pacientes jovenes, por lo que el tratamiento adecuado

en términos de eficacia y seguridad es un tema de
debate'’. La baja frecuencia de metdstasis extracra-
neales refleja una corta supervivencia; se habla de la
ausencia de un sistema linfatico en el cerebro y la falta
de un microambiente necesario para el crecimiento
celular maligno en sitios extracraneales®. Hace algun
tiempo se tenia el concepto de que el encéfalo no po-
see sistema linfatico, sin embargo Kipnis Lab y Alitalo
Lab demostraron la existencia de vasos linfaticos en
las meninges, y drenan drenando en los vasos linfati-
cos cervicales profundos. Su tratamiento no esta es-
tandarizado, dado los pocos casos a nivel mundial que
existen de GBM metastasico fuera del encéfalo, por lo
que se debe valorar la posibilidad de radioterapia y
quimioterapia después de la cirugia®.

Respecto al manejo en pacientes con metastasis ce-
rebral, la radioterapia sigue siendo un método importan-
te de tratamiento. Se ha dirigido cada vez mas a técnicas
de radiacién enfocada, como radiocirugia estereotactica
(SRS), que en los ultimos afios ha mostrado que puede
brindar un tratamiento éptimo'’. Se ha demostrado que
la SRS mejora los resultados y reduce la toxicidad cuan-
do esta remplaza la radioterapia de todo el cerebro
(WBRT), con el objetivo de prolongar la supervivencia
y mejorar la calidad de vida en un paciente con enfer-
medad cerebral metastasica, el nimero de lesiones no
deberia ser un factor individual para determinar el
tratamiento .

En nuestro caso se considera que la reseccién se-
guida de radioterapia y quimioterapia seria una opcion
acertada, sin embargo el paciente no acepté el manejo
planteado, por lo cual presentd crecimiento tumoral, lo



C.G. Villa-Clavijo et al. Glioblastoma multiforme con metastasis

que llevo a tratarle con radioterapia paliativa. El pacien-
te no concluye el tratamiento, solicita el alta voluntaria
y se envia con diagnostico.
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