NOTA CLINICA

Glioma exofitico hemisférico de muy lento crecimiento:
a proposito de un caso

Carlos Velasquez, Hugo Caballero, Carlos Bucheli, José Berciano, Alfonso Vazquez-Barquero, Juan Martino

Introduccién. Los gliomas de bajo grado presentan un patrén de crecimiento caracteristico a través de las fibras de la sus-
tancia blanca. El crecimiento exofitico en gliomas de bajo grado hemisféricos no se ha descrito previamente. Se presenta
un caso de glioma hemisférico de lenta progresién y con crecimiento exofitico.

Caso clinico. Vardn de 55 afios, con crisis parciales motoras secundarias a un oligodendroglioma de grado Il de la Organi-
zacion Mundial de la Salud. El tumor infiltraba la circunvolucién frontal superior con extensién exofitica que se extendia
por encima de la circunvolucién precentral. Fue seguido con controles clinicorradiolégicos durante 23 afios. El andlisis de la
evolucién radiolégica del tumor demostraba un crecimiento tumoral lento, con una velocidad de crecimiento de 0,5 mm
al afio. Durante la exéresis quirdrgica se definié un plano subaracnoideo entre el componente exofitico y Ia circunvolucién
precentral, que se encontraba desplazada inferiormente sin infiltracién tumoral. La estimulacién eléctrica intraoperatoria
no evidencid funcién en el componente exofitico, pero si en la circunvolucién precentral. No se observaron déficits neuro-

|6gicos postoperatorios.

Conclusiones. La velocidad de crecimiento en gliomas de bajo grado se ha estimado en 4-6 mm al afio. El tumor que se
describe aqui tiene una velocidad de crecimiento de 0,5 mm al afio, muy por debajo de esta media. La identificacién de la
porcién exofitica es un paso importante en la planificacién preoperatoria. Este componente es mds facil de resecar debido

al plano de clivaje subaracnoideo y a la ausencia de funcién.
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Oligodendroglioma.

Introduccion

Los gliomas de bajo grado presentan una velocidad
y un patrén de crecimiento caracteristicos a través
de las fibras de la sustancia blanca [1,2].

Se ha demostrado que estos tumores crecen de
forma lenta, pero constante, que se transforman con
el tiempo en tumores malignos y que la tasa de cre-
cimiento se relaciona con el riesgo de progresion a
tumores de mads alto grado [3]. Ademis, en los tu-
mores gliales es infrecuente el comportamiento exo-
fitico con extensidn al espacio subaracnoideo a tra-
vés de una disrupcion de la piamadre, y es extrema-
damente raro en gliomas hemisféricos.

Se describe un glioma de bajo grado frontal iz-
quierdo de muy lento crecimiento, con comporta-
miento exofitico, y se presta atencién a su evolucién
clinicorradioldégica durante 23 anos y al abordaje qui-
rurgico con estimulacién eléctrica intraoperatoria.

Caso clinico

Varén de 55 aiios, diestro, con crisis parciales mo-
toras caracterizadas por contraccién ténica del he-
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micuerpo derecho de aproximadamente un minuto
de duracion, con una de frecuencia de 5-10 episo-
dios al mes. Fue diagnosticado de una lesién ocu-
pante de espacio frontal izquierda en 1984 y desde
entonces ha seguido control radiolégico.

La resonancia magnética (RM) seriada (Fig. 1)
revela una imagen caracteristica de glioma de bajo
grado que infiltra la circunvolucidn frontal superior
izquierda y que se extiende posteriormente hacia la
circunvolucién precentral. En 1993, el volumen y dia-
metro maximo tumorales eran de 9,1 mL y 27 mm,
respectivamente, los cuales han aumentado lenta-
mente hasta un volumen de 31,2 mL y un didmetro
maéximo de 40 mm en 2011. El andlisis de la evolu-
cién radioldgica del tumor demuestra un creci-
miento tumoral muy lento, con una velocidad de
crecimiento de 0,1 ml o de 0,5 mm/afio.

En la RM preoperatoria (Figs. 2a-c), se observa
una porcion exofitica del tumor que invade la pia-
madre de la superficie de convexidad de la circun-
volucién y se extiende posteriormente a través del
espacio subaracnoideo, pasando sobre el surco y la
circunvolucién precentrales. Se observa un plano
subaracnoideo definido entre este componente exo-
fitico y la circunvolucién precentral.
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Figura 1. Resonancia magnética seriada: imagen axial potenciada en T, que muestra la evolucién radio-
|6gica de un glioma frontal izquierdo desde 1993 hasta 2011. Se observa el lento crecimiento de la lesion
y su escasa variacion en la inspeccion visual de estudios consecutivos.
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Se realiz6 exéresis tumoral (Figs. 2d-g) con ma-
peo motor y del lenguaje con el paciente despierto.
Se utilizé estimulacidn eléctrica cortical y subcorti-
cal con un electrodo bipolar que produce una co-
rriente bifdsica en trenes de pulsos de 4 s de dura-
cién a 60 Hz, y una con amplitud de 1-2 mA (Nim-
bus; Hemodia, Labége, France). Para el mapeo del
lenguaje se utilizaron tareas de nominacién de ima-
genes, de contar niumeros y de memoria. Se identi-
fic6 un drea de anartria en la corteza premotora ven-
tral. Ademads, se realizé mapeo del drea motora su-
plementaria utilizando las tareas de nominacion de
imagenes y de movimientos alternos de las manos.
Con este método se identificé un bloqueo de la ta-
rea de movimientos alternos al estimular la parte
posterior de la circunvolucién frontal superior.

Durante la diseccién microquirtrgica se observé
una disrupcion de la piamadre por invasién de la por-
cién exofitica. El tumor exofitico estaba rodeado de
aracnoides, lo que constituia un claro plano de cli-
vaje que separaba el tejido tumoral del parénquima
normal de la circunvolucién precentral. Mediante

estimulacién eléctrica intraoperatoria se demostré
la ausencia de dreas funcionales en esta porcion.

Al finalizar la reseccién del componente exofiti-
co, se observé la circunvolucién precentral en pro-
fundidad, que estaba desplazada inferiormente sin
afectacién de sus leptomeninges. La estimulacién
eléctrica intraoperatoria en esta drea desencadené
respuestas motoras. Se consiguié una reseccién sub-
total, y persistié un resto de 0,52 mL que infiltraba
la via piramidal; asimismo, se alcanzé un reseccién
completa de la porcidn exofitica (Fig. 3).

El estudio de anatomia patoldgica revel6 un oli-
godendroglioma de grado II de la Organizacién Mun-
dial de la Salud, con Ki67 del 10% y p53 menor al
10%. Se determiné la delecién cromosémica de las
regiones 1p36 y 19q13 mediante hibridacién in situ
fluorescente, que fue positiva para la delecién 1p.

En el postoperatorio, el paciente presenté un
sindrome de drea motora suplementaria caracteri-
zado por disfasia de expresién con dificultad en la
iniciacién del lenguaje, dificultad en el inicio del
movimiento del miembro superior derecho, dificul-
tad en la coordinacién y paresia distal leve en el
miembro inferior derecho. Se ha realizado segui-
miento postoperatorio durante 42 meses con buena
evolucion, con recuperacion funcional y sin presen-
tar déficit motor. Ademads, no ha presentado nuevos
episodios de crisis epilépticas. En la RM seriada
postoperatoria no se ha demostrado progresién ni
crecimiento tumoral significativo.

Discusion

Velocidad de crecimiento
de los gliomas de bajo grado

Inicialmente se postulé que los gliomas de grado II
permanecian estables durante periodos prolonga-
dos de tiempo [4]. Actualmente se sabe que presen-
tan un crecimiento continuo y espontdneo, y que
son capaces de progresar a tumores de mayor grado
de malignidad [5-7].

La velocidad de crecimiento es un pardmetro no
invasivo que ayuda a identificar los gliomas de gra-
do II con mayor riesgo de progresion a tumores de
mayor malignidad [7]. Ademads, es un factor pro-
noéstico de la supervivencia global y de la supervi-
vencia libre de progresién [6]. Estas caracteristicas
lo hacen un parametro ttil en la planificacién tera-
péutica y en la valoracién de la respuesta al trata-
miento [8]. Para la estimacién de la velocidad de
crecimiento se recomienda repetir la RM tres me-
ses después del diagndstico [5,7,8]. Sin embargo, la
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Figura 2. a) Cortes axiales potenciados en T, que muestran una tumo-
racién hiperintensa que afecta a la porcién posterior de la circunvolu-
cién frontal superior y a la circunvolucién precentral; b) Corte sagital
potenciado en T,-FLAIR de un glioma frontal izquierdo con componente
exofitico que desplaza inferiormente la circunvolucién precentral y pla-
no de clivaje subaracnoideo definido entre ambos (linea punteada);
¢) Reconstruccién 3D de un glioma frontal izquierdo; d, e) Fotografia
quirdrgica previa a la reseccién tumoral que muestra los limites tumo-
rales identificados por neuronavegacién y la anatomia de la superficie
adyacente; f, g) Fotografia quirtrgica después de la reseccién tumoral
donde se observa la circunvolucién precentral desplazada inferiormen-
te por debajo del componente exofitico tumoral. Ex: componente exo-
fitico tumoral; F1: circunvolucidn frontal superior; PreC: circunvolucién
precentral; PostC: circunvolucién poscentral; Tu: tumor.

inspeccién visual de la RM es incapaz de detectar
cambios en el volumen inferiores al 20%. Entre los
métodos descritos para determinar la velocidad de
crecimiento tumoral se recomienda la estimacién
del volumen tumoral, debido a la morfologia irre-
gular de los gliomas [7]. El método de mayor preci-
sion para calcular el volumen tumoral es la segmen-
tacion tridimensional de las imagenes de RM. Se
utiliza un programa informético para seleccionar el
drea que ocupa el tumor en cada corte de RM y su-
mar todas las dreas teniendo en cuenta la distancia
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Figura 3. Resonancia magnética postoperatoria: imagenes sagital (a) y
coronal (b) potenciadas en T,-FLAIR que muestran el grado de reseccion
alcanzado. Se observa una reseccion subtotal con un resto de 0,52 mL
que infiltra la via piramidal (flecha). Ademas, se observa una reseccion
completa del componente exofitico.

entre los cortes [9]. En gliomas de grado II de lento
crecimiento, como el caso presentado, no se obser-
van cambios significativos en la inspeccién visual
en RM consecutivas. La aplicacién del método de
estimacion del volumen tumoral ha facilitado cuan-
tificar su velocidad de crecimiento.

En nuestro caso, se observa una velocidad de
crecimiento de 0,5 mm/afno, muy por debajo de la
descrita para gliomas de grado II: 5,4 mm/aiio (ran-
go: 1-35,8 mm/aiio) en la serie de Pallud et al [6] y
4,1 mm/aio (rango: 3,8-4,4 mm/ano) en la de Man-
donnet et al [5]. Al comparar el incremento anual
del volumen tumoral del caso que se presenta (1%
por aiio) con el descrito previamente (16% por afo),
se pone en perspectiva su lento crecimiento [7].

Se han descrito multiples factores que podrian
estar asociados a la velocidad del crecimiento de los
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gliomas de grado II. Entre ellos, los mas importan-
tes son la delecién 1p19q, IDH, p53 y el embarazo
[3]. La codelecién 1p-19q y las deleciones aisladas
de 1p y 19q se asocian a una disminucién de la ve-
locidad de crecimiento. En nuestro caso, hay dele-
cion 1p, lo que favoreceria un crecimiento mas len-
to; sin embargo, la tasa de crecimiento medio del
caso que se presenta estd muy por debajo de la tasa
media de crecimiento descrita para los gliomas de
grado II positivos para la deleciéon 1p (4,2 mm/aiio).
Ademis, la expresidn de p53 > 10% se correlaciona
con tasas de crecimiento més elevadas (6,3 mm/afno)
[10]. En nuestro caso, la expresién de p53 es infe-
rior al 10%, lo que es otro argumento a favor de un
crecimiento mds lento. Respecto al indice prolifera-
tivo Ki67, en nuestro caso tiene un valor relativa-
mente alto (10%) para un tumor de tan lento creci-
miento. Se podrian dar dos interpretaciones a este
hallazgo. En primer lugar, que la velocidad de creci-
miento fuera mds lenta en los primeros afios y mds
rdpida en los afnos mds préximos a la cirugia, de
modo que el crecimiento medio de todo el periodo
fuera muy bajo. Sin embargo, esta hipdtesis estd
descartada, ya que el estudio volumétrico no detec-
té un aumento en la velocidad de crecimiento en
los ultimos afos. En segundo lugar, el tumor podria
haber sufrido cambios en su comportamiento bio-
légico en los meses previos a la intervencién, con
un aumento del indice proliferativo, pero sin que
hubiera dado tiempo a modificar la velocidad de
crecimiento.

Gliomas exofiticos

Un glioma exofitico se define como un tumor cuyo
epicentro se encuentra en el parénquima cerebral, y
una porcién que crece sobrepasando sus limites
anatémicos y se extiende al espacio subaracnoideo
adyacente [11]. El patrén de crecimiento exofitico
no es caracteristico de los tumores gliales que se
extienden localmente y por difusién a través de las
fibras de la sustancia blanca hasta infiltrar las cir-
cunvoluciones adyacentes [1,2].

Los factores asociados al crecimiento exofitico se
podrian clasificar en dos grupos: las propiedades in-
trinsecas al tumor, como sus caracteristicas histold-
gicas y comportamiento bioldgico, y las propiedades
extrinsecas al tumor, como la localizacién y carac-
teristicas anatémicas de las estructuras adyacentes.

La invasidén local, como la disrupcién leptome-
ningea presente en este caso, suele atribuirse a tu-
mores agresivos, como gliomas malignos. Se han
descrito algunos ejemplos de gliomas malignos con
comportamiento exofitico: un glioma anaplasico tem-

poral con extensién a las cisternas de la base [12] y
un glioblastoma temporal derecho con extensién a
la érbita [13], entre otros [14]. Sin embargo, este
patrén de crecimiento no se ha descrito en gliomas
de bajo grado como el que se describe.

El crecimiento exofitico se ve mds frecuentemen-
te en gliomas del tronco del encéfalo, del quiasma
6ptico y del hipotdlamo [11,15-19], probablemente
debido a que todas estas dreas estan rodeadas por
grandes cisternas subaracnoideas con trabéculas arac-
noideas porosas. Por el contrario, los gliomas de
grado II hemisféricos se encuentran ante espacios
reducidos con trabéculas aracnoideas densas que po-
drian actuar como una barrera al crecimiento exo-
fitico [20].

Abordaje quirtirgico de gliomas
exofiticos en areas elocuentes

La utilizacién de estimulacién eléctrica intraopera-
toria permite extender la reseccién hasta el limite
con la funcién en tumores en areas elocuentes [21].
Sin embargo, la extirpacién de gliomas que infiltran
la circunvolucién precentral presenta una elevada
dificultad. Asi, la infiltracién del drea motora pri-
maria condiciona de forma importante el grado de
reseccién y el riesgo de secuelas neurolégicas.

El estudio radioldgico preoperatorio del caso
aqui presentado evidencié un tumor con infiltra-
cién de la parte dorsal de la circunvolucién precen-
tral. Por tanto, la planificacion prequirdrgica antici-
paba una reseccién limitada. Sin embargo, durante
la cirugia se encontrd un tumor accesible a la resec-
cion completa. Por un lado, la estimulacién eléctri-
ca intraoperatoria no evidencié funcién motora
dentro del tumor. Ademas, la porcion exofitica del
tumor estaba recubierta por aracnoides y piamadre
de la cisterna y del tejido cerebral adyacente. La in-
tegridad de estas membranas facilité de forma im-
portante la diseccién quirdrgica, ya que constituyen
un plano de clivaje que separa claramente el tumor
exofitico del tejido cerebral normal. Otros autores
han descrito este mismo hallazgo durante la cirugfa
de tumores exofiticos. Miyagi et al comunicaron un
caso de xantoastrocitoma pleomérfico parietal iz-
quierdo con un componente exofitico cubierto de
aracnoides que se introducia en el surco intraparie-
tal. Esta caracteristica facilit6 significativamente la
reseccion quirurgica [22].
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A very slow-growing exophytic hemisphere glioma: a case report

Introduction. Gliomas are characterized by a infiltrative pattern of growth, with cellular migration along the white matter
fiber tracts, exophytic growth in low-grade gliomas has not been described yet. A case of hemispheric glioma with slow
growing and an exophytic component is presented.

Case report. 55 year-old male, with motor partial seizures. MRI shows a WHO grade Il oligodendroglioma infiltrating the
superior frontal gyrus with exophytic extension above the precentral gyrus. Clinical and radiological follow-up was performed
for 23 years. Volumetric assessment of tumor progression revealed a growth rate of 0.5 mm per year. Surgical dissection
revealed that the precentral gyrus was displaced inferiorly by the tumor, and a clear subarachnoid plane separated both
structures. Functional areas were not identified within the exophytic component. Postoperative neurological deficits were
not observed.

Conclusions. The growth rate in low-grade gliomas has been estimated between 4 and 6 mm per year. The tumor described
here had a growth rate of 0.5 mm per year, far below this average. Preoperative identification of this exophytic growth
pattern is of major significance for surgical planning. The exophytic tumor is amenable for a safe and complete resection
as it is covered by the arachnoid and pial membranes of the cistern and the surrounding brain.

Key words. Exophytic glioma. Intraoperative electrical stimulation. Low-grade glioma. Motor cortex. Oligodendroglioma.
Surgery.
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