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Tratamiento multimodal e individualizado a pacientes
con metastasis encefalica

Multimodal and individualized treatment for patients
with brain metastases

Joel Caballero-Garcia', C. Orlando Cruz-Garcia?, losmill Morales-Pérez',
Rogelio Manuel Diaz-Moreno’, Ivonne Chon-Rivas* y Zenaida Herndndez-Diaz’

Introduction: The treatment of Brain Metastases is palliative and it is ignored the ideal
therapeutic combination, constituting this a controversial topic. Objective: To determine the
results of the treatment to patient with Brain Metastases according to different modalities.
Method: It was carried out a prospective cohort study between april 2010 to april 2013 in
the National Institute of Oncology and Radiobiology. It was designated as universe the total
of patient with diagnosis of Brain Metastases of primary tumor assisted in consultation of
Neurosurgery. The Fischer exact test was used to correlate qualitative variables and the Kaplan
Meier curvesto estimate the survival. Results: It was obtained a sample of 42 patients and 84
lesions. The age average was of 53,1 years. The primary lesions prevailed in lung and breast.
The used modalities were: Surgery-Whole Brain Radiation Therapy (20 lesions), Whole Brain
Radiation Therapy alone (29 lesions), Radiosurgery alone (21 lesions) and Surgery alone (9
lesions). Conclusions: The combinations of Radiosurgery-Whole Brain Radiation Therapy
and Surgery-Radiosurgery associated to a better local control. The treatment with Whole Brain
Radiation Therapy didn’t associate to a better distance control. The overall survival to the 6
months was of 91% and to the 12 months of 57%. A bigger survival was observed in patient
with controlled primary illness and absence of extracraneal metastases. The Surgery presents
the biggest number of complications.
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Introduccién

1 cdncer constituye un gran problema de salud

publica. Cada afo se diagnostican 12,7 millo-
nes de nuevos casos en el mundo y se prevé que
para el ano 2030 esta cifra se elevard a 21,3 millo-
nes de casos'. Los pobladores de América Latina
y la region del Caribe presentan un 60% mas de
probabilidad de padecer esta enfermedad que los
norteamericanos y europeos. Se estima que para
el 2030 se diagnosticardn 1,7 millones de casos de
cancer en esta region’. Aproximadamente del 10 al
40% de estos pacientes desarrollan una Metastasis
Encefélica (ME), lesién que constituye la neoplasia
mads frecuente del Sistema Nervioso Central y en
la mayoria de los casos una entidad de mal pro-
nostico’.

No existe todavia un consenso sobre la mejor
estrategia terapéutica para esta afecciéon, proba-
blemente por la heterogeneidad de la poblacién en
términos de estado funcional, tipo de neoplasia,
control sistémico de la enfermedad, ndmero y lo-
calizacién de las lesiones. Sin embargo, multiples
ensayos clinicos han mostrado un incremento en la
supervivencia de estos enfermos con el tratamiento
multimodal, cambiando la visién fatalista sobre
esta enfermedad*".

Dentro de las modalidades terapéuticas para
esta afeccion se destacan la Cirugia, la Radiote-
rapia Holocraneal (RTH) y las modalidades de
radioterapia conformada por imagenes como la
Radiocirugfa (RC) y la Radioterapia Estereotdctica
Fraccionada’.

Objetivo general

Determinar los resultados del tratamiento a pa-
cientes con Metdstasis Encefalica segtn diferentes
modalidades.

Objetivos especificos

1. Determinar el control local y el control a distan-
ciaalos 3,6,9 vy 12 meses.

2. Determinar el porcentaje de supervivencia a los
6y 12 meses.

3. Determinar la frecuencia de muerte neuroldgica.

4. TIdentificar las principales complicaciones.
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Métodos

Se realiz6 un estudio observacional analitico de
cohorte prospectivo. Se designé como universo el
total de pacientes con diagndstico de ME de neo-
plasia primaria conocida, atendidos en consulta de
Neurocirugia. La muestra se conformé por el total
de pacientes con diagndstico y tratamiento para
ME durante el periodo comprendido entre abril de
2010 hasta abril de 2013 en el Instituto Nacional de
Oncologia y Radiobiologia (INOR).

Criterios de inclusién

1. Pacientes con neoplasia primaria confirmada
por técnicas histoldgicas y Tomografia Compu-
tarizada o Resonancia por Magnética Imagenes
de crdneo contrastadas con imagen compatible
con ME tnica o maltiple.

2. Edad > 18 afios.

. Cualquier sexo y color de piel.

4. Atendidos en consulta de Neurocirugia de los
centros participantes.

5. Que en el momento del diagnéstico la supervi-
vencia previsible sea superior a los 6 meses.

6. Que clasifiquen segun el Recursive Partitional
Analisis (RPA)' en las clases T y I1.

7. Voluntariedad escrita a participar en el estudio.

W

Criterios de exclusion

1. Pacientes con neoplasia primaria de origen
pulmonar a variante de células pequedias (por
su quimiosensibilidad conocida).

2. Presentar una enfermedad crénica asociada
en fase de descompensacion, por ejemplo: he-
patopatias, neuropatias, cardiopatia, diabetes,
hipertensién arterial.

Criterios de salida

1. Abandono voluntario del paciente.

2. Pérdida de seguimiento del paciente y descono-
cimiento de la evolucién durante 3 meses.

3. Muerte intercurrente no debida ni a la enferme-
dad intracraneal ni a la enfermedad primaria
(para evitar posibles sesgos en estudio de super-
vivencia).

www.sonepsyn.cl 251



TRATAMIENTO MULTIMODAL E INDIVIDUALIZADO A PACIENTES CON METASTASIS ENCEFALICA

Para correlacionar las variables cualitativas se
utilizo el test exacto de Fischer con un intervalo
de confianza del 95%. Se utilizaron las curvas de
Kaplan Meier para estimar la supervivencia.

Se consider6 muerte neuroldgica cuando la
causa primaria de defuncién fue la hipertension
endocraneana secundaria a la progresiéon de la ME.

Se clasificaron los pacientes segin las escalas
pronésticas de RPA y GPA (Graded Prognosis
Asessment)'? (anexos 1y 2). Se considerd presencia
de control local cuando en estudios imagenol6gi-
cos no se evidencié recidiva o crecimiento de la
lesién tratada (utilizando el método de McDonald
modificado por la Organizacién Mundial de la
Salud el cual se basa en el cilculo del producto
del didmetro méximo de la lesién por el didmetro
maéximo perpendicular a ella en el mismo corte, y
la suma posterior de estos productos) y control a
distancia cuando en estudios imagenolégicos no se
observaron nuevas metdstasis. Los datos fueron re-
cogidos en un modelo de recolecciéon de datos para
la consulta inicial y en un modelo para la consulta
de seguimiento (anexo 3).

Las imagenes de TC contrastada de seguimiento
se realizaron con una frecuencia trimestral (duran-
te las consultas de seguimiento) con cortes finos,
a 3 mm, en un equipo SIEMENS vy el contraste
(Ultravist) se administré a los 5 min, con bomba
de infusion.

La seleccién del tratamiento quirudrgico se bas6
la opinién del médico actuante ante la presencia de
indicaciones. En todos los casos se realizé reseccion
quirtrgica volumétrica guiada por estereotaxia.
El tratamiento neuroquirtrgico se realizé dentro
de los primeros 7 dias de la entrada al estudio. La
RTH adyuvante se aplic6 de 3 a 4 semanas de la
Cirugia en esquema de 30 Gy en 10 sesiones. El
equipamiento para la RC consistié en un Acele-
rador Lineal, modelo Elekta Precise, al que se le
acopl6é un microcolimador multiliminas 3Dline.
El factor que mas influy6 en la prescripcion de la
dosis de RC fue el volumen de la lesion, de esta
forma se emple6 una prescripciéon de 18-19 Gy ala
isodosis del 90% en lesiones con didmetros cerca-
nos a 1 cm, entre 16-17 Gy cuando los didmetros
se encontraron aproximadamente cercanos a los 2
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cm y entre 15-16 Gy cuando estos se encontraron
cercanos a los 3 cm. También se tuvo en cuenta la
relacién con drganos criticos (tallo encefalico), los
antecedentes de RTH previa y en lesiones multiples
la cercania entre estas.

La investigacion se realizé teniendo en cuenta
los principios acordados en el “Cédigo de Nirem-
berg”: Se obtuvo consentimiento por parte de los
pacientes para participar en el estudio de manera
escrita.

Resultados

Se reclut6 un total de 42 pacientes los cuales
en conjunto presentaron 84 metdstasis encefalicas
(Tabla 1). El promedio de edad fue de 53,1 afios.
La proporcién masculino femenino fue 1:1,21.
Dentro de los sitios primarios de las metastasis el
pulmoén ocup6 el 41% seguido de la mama (26%)
y la localizacién colorrectal (12%). La combinacién
de Cirugia y RTH fue la modalidad terapéutica
mds empleada (38% de los pacientes) seguida de la
RTH (22%) y Cirugia (19%). A 26 pacientes (62%)
se les realiz6 Cirugia y a 9 (21%) RC, solas o en
combinacién con otra modalidad. Cuatro pacientes
recibieron tratamiento de rescate con RC o RC en
combinacién con Radioterapia Estereotdctica Hi-
pofraccionada (Figura 1). En un paciente se realiz6
Cirugia para 3 lesiones y en otro para 2. En el 76%
de las lesiones operadas la reseccién fue total. A 2
pacientes con lesiones quisticas se les colocé reser-
vorio de Omaya.

Acorde a la modalidad de tratamiento prima-
ria, a los 12 meses el 100% de las lesiones tratadas
con RC y RTH asi como Cirugia y RC presentaron
control local. El 100% de las lesiones que recibieron
alguna modalidad de rescate presentaron control
local a los 12 meses mientras que de las lesiones
que no recibieron tratamiento de rescate el 31%
present6 control local a los 12 meses (Tabla 2).

A los 12 meses el control a distancia en los
pacientes tratados con RC fue del 67% y de los
tratados con RTH del 100% pero sin significacién
estadistica (Tabla 3).

La supervivencia global a los 12 meses fue del
57% en sentido general. En el grupo etario entre
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Edad

45
57
47
46
79
57
47
56
58
55
57
68
47
73
65
66
56
57
44
43
56
51
53
38
45
30
58
64
54
59
47
56
57
58
59
57
46
48
49
47
37
39
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Tabla 1. Detalles de los pacientes con ME. INOR. Abril de 2010-Abril de 2013
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Sitio primario

Prostata
Nasofaringe
Mamas
Mamas
Colorrectal
Mamas
Mamas
Mamas
Pulmén
Pulmoén
Pulmén
Pulmén
Pulmén
Prostata
Pulmoén
Pulmén
Colorrectal
Pulmoén
Colorrectal
Pulmén
Pulmoén
Mamas
Cérvix
Piel
Nasofaringe
Pulmoén
Laringe
Mamas
Rifion
Pulmon
Pulmén
Mamas
Colorrectal
Pulmoén
Pulmén
Mamas
Colorrectal
Pulmén
Mamas
Rifion
Pulmén
Mamas

Fuente: Modelo de recoleccién de datos.
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Tratamiento primario

Cirugia
RTH
Cirugia y RC
Cirugia y RTH
RC
RTH
Cirugia, RTH
RC y RTH
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH
RTH

Puncion, reservorio y RTH

RTH
Cirugia
RTH
RC

Puncion, reservorio y RTH

Cirugia
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH

Cirugia
Puncién y RC
Cirugia y RTH

Cirugia
Cirugia y RTH

RTH
RTH
Cirugia
RTH
RTH

Cirugia

Cirugia
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH
Cirugia y RTH

RC

RC

RC

RC
Cirugia y RTH

Tratamiento de

rescate
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
RC, RTE
RC
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
RC
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
RC
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno
RTH
Ninguno
Ninguno
Ninguno
Ninguno

Supervivencia
(meses)

Mas de 12
6
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
10
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
3
11
8
6
Mas de 12
Mas de 12
8
Mas de 12
Mas de 12
8
1
Mas de 12
Mas de 12
8

9
8
5
9
8

10

10
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
Mas de 12
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Figura 1. Distribucién de las modalidades
de tratamiento segtin pacientes. INOR.
Abril de 2010-abril de 2013. A: tratamiento
primario. B: tratamiento de rescate.

Tabla 2. Control Local de las metastasis encefalicas tratadas segun caracteristicas terapéuticas. INOR.
Abril de 2010-Abril de 2013

Variable 3 meses
% p
Modalidad primaria
Cirugia y RTH 100
RTH 100
Cirugfa 88
RCy RTH 100 0,039
RC 100
Cirugiay RC 100
Modalidad de rescate
No tratamiento 97
RC 100
RTEH 100 1,000
RTH 100
Tipo de reseccién quirdrgica
Reseccién parcial 100
Reseccién subtotal 100
Reseccién total 100 0,056

Colocacién de reservorio y aspiracién 100

6 meses 9 meses 12 meses
% P % P % P
95 85 40
10 10 7
50 50 50
67 0,000 100 0,000 100 0,000
100 91 67
100 100 100
60 51 0,098 31
75 100 100
100 %79 100 100 0,000
100 100 100
100 - 0,266 -
100 100 100
78 0,270 78 34 0,157
50 50 50

Fuente: Modelo de recoleccién de datos. Test exacto de Fischer. IC: 95%.

60 y 69 afios fue del 50% a los 6 meses y del 25%
a los 12 meses mientras que en los pacientes con
edades entre 40 y 49 anos fue del 100% a los 6 me-
ses y del 75% a los 12 meses. La supervivencia a los
12 meses de pacientes con metastasis extracraneal
fue del 44% mientras que en pacientes sin metds-
tasis extracraneal fue del 65%. La supervivencia
global en pacientes clase II segtin la RPA fue del

254 vwww.sonepsyn.cl

88% y el 52% a los 6 y 12 meses respectivamente.
En pacientes con puntuacién del GPA de 1,5 a 2,5
la supervivencia al afio fue del 40% (Figura 2). La
supervivencia global en pacientes tratados con
RTH como modalidad primaria fue del 11% a los
12 meses mientras que los tratados con las combi-
naciones terapéuticas de RC-RTH y Cirugia-RC fue
del 100% (Figura 3).
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Tabla 3. Control a distancia de los pacientes tratados con ME segtin caracteristicas terapéuticas. INOR.
Abril de 2010-Abril de 2013

Variable 3 meses
% p
Modalidad primaria
Cirugia y RTH 100
RTH 89
Cirugia 100
RCy RTH 100 0,268
RC 100
Cirugfa y RC 100
Modalidad de rescate
No tratamiento 87
RC 100
RC, RTE 100 1.000
RTH 100
Tiempo desde cirugia a RTH
2 semanas 100
3 semanas 100
4 semanas 67
5 semanas 100 0,268
6 semanas -
8 semanas 100

%

93
67
89
100
100
100

84
100
100
100

100
86
67

100

100

100

6 meses 9 meses 12 meses
p % p % p
77 75
100 100
0,189 100 88
100 0,023 _ 0,176
67 67
100 100
92 90
100 33
1,000 100 0,099 _ 0,002
100 100
71 71
100 100
0,952 100 0,761 100 0,938
100 100
100 67

Fuente: Modelo de recoleccion de datos. Test exacto de Fischer. IC: 95%.

Figura 2. Curvas de supervivencia
de Kaplan Meier segin escalas
pronosticas. A: RPA; B: GPA.
INOR. Abril de 2010-abril de
2013.

El 88% de los pacientes tratados con RTH pre-
sentaron muerte neurolédgica.

De los 26 pacientes sometidos a Cirugia, 12
experimentaron alguna complicacién (47%). Un
paciente fallecid en las primeras 2 semanas del pro-
ceder quirdrgico debido a una insuficiencia renal

REV CHIL NEURO-PSIQUIAT 2014; 52 (4): 250-263

aguda por lo que se contemplé como muerte qui-
rurgica. De 9 pacientes sometidos a RC, 2 pacientes
(22%) presentaron edema cerebral controlable con
tratamiento. De 26 pacientes sometidos a RTH
2 pacientes (9%) presentaron edema asociado al
proceder que se control6 con tratamiento médico.
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Figura 3. Curvas de superviven-
cia de Kaplan Meier segun carac-
teristicas terapéuticas. A: moda-
lidad de tratamiento primario;
B: tratamiento de rescate. INOR.
Abril de 2010-abril de 2013.

Discusion

En Cuba son escasos los reportes acerca de las
caracteristicas clinicas, imagenoldgicas y patologi-
cas de la ME asi como de los resultados terapéuti-
cos. La mayoria consiste en estudios de fallecidos y
no en series hospitalarias”'®. La Cirugia se realizé
al 62% de los pacientes, cifras elevadas en compa-
racion con los resultados del estudio de Nieder y
cols.””, comparando 2 cohortes de 103 pacientes,
una tratada desde el 2005 al 2009 y otra 20 afos
antes, en los que la Cirugia se realizé sélo al 17%
de los casos.

Fueron reirradiadas con RC un total de 15 le-
siones, de ellas 6 eran lesiones ya conocidas, de las
cuales, 4 habian desaparecido en el primer control
trimestral y en las dos restantes se habia definido
disminucién del volumen. Rutinariamente se em-
plearon dosis elevadas, incluso para las lesiones de
mediano tamano. Las lesiones no recrecieron a los
12 meses de seguimiento. Los autores del presente
estudio consideran que cuando se tratan multiples-
metdstasis es importante definir que lesién crece
(ya que en ocasiones una lesién de gran tamafio
se mantiene estable y una pequefia comienza a
crecer). La mayoria de los autores prefieren sélo
irradiar lesiones que presentan crecimiento. En
esto juega un papel fundamental el seguimiento
personalizado del enfermo.

Sélo el 5% de los pacientes de Nieder y cols.",
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recibieron tratamiento de rescate, cifras no muy
distintas al 11% del presente estudio. El tratamien-
to de rescate se ha asociado a un incremento en la
supervivencia global de estos pacientes. Es nece-
sario sefialar que en el estudio de Nieder y cols.,
el seguimiento se realiz6 hasta la defuncién de los
pacientes y existen muchos pacientes del presente
estudio que podrian recibir tratamiento de rescate
luego del afno de seguimiento establecido, por lo
cual la cifra final de pacientes con tratamiento de
rescate podria ser superior a la sefialada.

A 2 pacientes con lesiones quisticas se les coloc
un reservorio de Omaya para realizar aspiracién
periddica y a uno de ellos se le realizé RC al lecho
tumoral, técnica propuesta por diferentes autores
con buenos resultados'®".

Al correlacionar el control local con las moda-
lidades de tratamiento se encontraron diferencias
significativas. A los 3, 6, 9 y 12 meses se encontrd
un peor control local en pacientes sometidos sola-
mente a Cirugia. Los pacientes sometidos a RTH
sola presentaron un peor control local a los 6,9 y
12 meses que las otras modalidades terapéuticas lo
cual estd en correspondencia con lo planteado so-
bre los efectos transitorios y poco duraderos de esta
modalidad. El mejor control local lo presentaron
los pacientes sometidos a Cirugfa-RC y RC-RTH.
Esto podria deberse a que en el primer caso se
combinaron 2 procedimientos focales y en el se-
gundo caso a la sumatoria de dosis radiobiolégica.
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La RC sola presenté un control local que comenzé
a disminuir a partir de los 9 meses (91%) hasta los
12 meses (67%) lo cual confirmé que sus efectos
también son transitorios (aunque menos que los
de la RTH).

Amiratti y cols.”’, realizaron en el 2010 una
revision sistematica que incluyé a 9 estudios sobre
RC en lesiones recurrentes o nuevas lesiones luego
de RTH. El control local a los 12 meses fue del 65
al 91% vy se consideré como satisfactorio. Como
era de esperar en el presente estudio, los pacientes
que recibieron tratamiento de rescate presentaron
un mejor control local. A los 12 meses el mismo
fue del 100% en los que recibieron tratamiento de
rescate versus un 31% en los que no lo recibieron
(porcentaje superior al estudio de Amiratti y cols).
Dados estos resultados se podria afirmar que en
sentido general, las combinaciones terapéuticas
se asociaron a un mejor control local que el tra-
tamiento con una sola modalidad y que este fue
superior en pacientes que recibieron tratamiento
de rescate.

Las diferencias en cuanto al tipo de reseccién
quirtrgica realizada no fueron significativas. Esto
podria deberse al efecto sumatorio de la Cirugia
con otras modalidades de radioterapia ya que uno
de los criterios para realizar RC a pacientes opera-
dos fue la presencia de restos tumorales.

Segtin la modalidad de tratamiento recibida, la
RC sola se asocié a un peor control a distancia a
los 9 meses. Sin embargo, no se encontré un mejor
control a distancia (teniendo en cuenta la signifi-
cacion estadistica) en los pacientes que recibieron
RTH sola o en combinacién con otras modalidades
lo cual discrepa de lo planteado por algunos auto-
res que la RTH reduce el riesgo de nuevas lesiones
hasta un 10-20%". Estos resultados hacen cues-
tionar el papel de la RTH en la muestra estudiada
en la prevencién de nuevas metastasis y estimula
a sustituirla por tratamientos focales primarios y
de rescate, evitando asi las complicaciones neuro-
cognitivas a largo plazo de la RTH como plantean
varios autores®'’.

A los 12 meses de seguimiento el mejor control
a distancia en los pacientes que no recibieron tra-
tamiento de rescate podria deberse a un proceso de
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seleccién natural pues muchos de estos pacientes
habian fallecido y los sobrevivientes presentaban
control de la enfermedad primaria. El tiempo
transcurrido desde la cirugia a Ia RTH no se asoci6
a un peor control a distancia.

Se observé una mayor supervivencia global en
los pacientes con enfermedad primaria controlada
y con ausencia de metastasis extra craneal, como se
plantea en la literatura®. Atendiendo a los indices
prondsticos, los pacientes clase I segin el RPA pre-
sentaron mayor supervivencia global que los clase
IT (65% versus 52%), coincidiendo con lo plantea-
do por otros autores®'®. No se encontraron diferen-
cias en cuanto al GPA lo cual podria deberse a que
no se encontraron pacientes con la puntuacion de
0 a1 que se asocia a peor prondstico. El cancer de
pulmoén se asocié a una baja supervivencia global
a los 12 meses.

Atendiendo a la modalidad terapéutica la su-
pervivencia global se comport6 de forma similar
a los 6 meses entre las diferentes modalidades. Sin
embargo, a los 12 meses se redujo significativa-
mente en los pacientes tratados con RTH (11%)
y Cirugia sola (50%). En una serie quirtirgica
de 320 pacientes con metdstasis Unica de varias
localizaciones operados desde el 2001 al 2010* la
supervivencia media fue de 9,64 meses para todas
las histologias. Ellos afirman que la mayoria de las
series neuroquirtrgicas plantean una superviven-
cia media de 10 meses. Los resultados del presente
estudio fueron similares.

El tratamiento de rescate no se asocié a un
incremento en la supervivencia global de forma
estadisticamente significativa, pero fue de un 50%
al afio para los casos que no recibieron tratamiento
versus 100% para los que si recibieron tratamiento,
cifras superiores a las encontradas en el meta ané-
lisis de reirradiacién con RC de Amiratti y cols.
(7,8 a 10 meses) y en el estudio de reirradiacién
con RC de Maranzano y cols.” (10 meses como
promedio).

El papel del neurocirujano radica en disminuir
la frecuencia de muerte neurolégica y esta consti-
tuye uno de los principales evaluadores de la efec-
tividad del tratamiento. Los pacientes sometidos
solamente a RTH presentaron mayor frecuencia de
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muerte neuroldgica que los que recibieron Cirugia-
RTH o Cirugia sola. Este hallazgo guarda relacién
con el menor control local observado en estos pa-
cientes tratados solamente con RTH. No presenta-
ron muerte neuroldgica los pacientes tratados con
RC sola 0 en combinacién con otras modalidades.

Predominaron las complicaciones en los pa-
cientes sometidos a Cirugia a diferencia de los
sometidos a RC o RTH. Se ha reportado una
mortalidad quirtrgica del 3% o menos", lo cual
se encuentra en correspondencia con este estudio,
ya que s6lo un paciente presenté muerte quirdr-
gica debido a insuficiencia renal aguda. De forma
similar no se han encontrado diferencias a la mor-
talidad en cirugias en lesiones tinicas y multiples™.
En el presente estudio no hubo mortalidad en
cirugfas para lesiones multiples. En la actualidad
el deterioro neuroldgico se espera que ocurra en
s6lo el 5% de los operados y las complicaciones
neurolégicas del 8 al 10% de los pacientes™. En el
presente estudio las complicaciones neuroldgicas
ocuparon de forma similar un 12% y fueron debi-
das a absceso cerebral e infarto venoso en un pa-
ciente con metdstasis de mamas para sagital sobre
homunculo motor. En el estudio de Maranzano y
cols.??, ocurri6 radionecrosis en 4 pacientes (17%)
sometidos a RC de los cuales en 3 se sobrepasé la
planificacién limite del volumen. Ninguno de los
pacientes del presente estudio en un seguimiento
de 12 meses presentd sintomas relacionados con
posibles dafios por radiaciones.

Resumen

Los buenos resultados obtenidos en compara-
cién con algunos ensayos clinicos sugieren que en
estos pacientes el tratamiento personalizado ofrece
los mejores resultados que el estandarizado en los
ensayos. Esto se debe a la heterogeneidad con la
que se presentan, incluso dentro de un mismo
subgrupo histoldgico (por ejemplo cancer de pul-
moén de células no pequeias) existen variaciones
en términos de localizacidn, solidez, volumen entre
otras variables que obligan al médico actuante a es-
tablecer estrategias individuales. Se hace necesario
el seguimiento con escalas que evalten la calidad
de vida de estos pacientes.

Conclusiones

1. La modalidad terapéutica mds frecuente fue la
combinacién de Cirugia y RTH.

2. Las combinaciones de RC-RTH y Cirugia-RC se
asociaron a un mejor control local.

3. El tratamiento con RTH no se asocié a un me-
jor control a distancia.

4. Se observé una mejor supervivencia global en
pacientes con enfermedad primaria controlada
y ausencia de metdstasis extra craneal.

5. La frecuencia de muerte neuroldgica fue menor
en los pacientes tratados con RC, sola o en com-
binacién con otras modalidades.

6. La Cirugia present6 el mayor nimero de com-
plicaciones.
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Introduccion: El tratamiento de la Metdstasis Encefdlica es paliativo y se desconoce la
modalidad o combinacion terapéutica éptima, constituyendo éste un tema controvertido.
Objetivo: Determinar los resultados del tratamiento a pacientes con Metdstasis Encefdlica
segtin diferentes modalidades. Método: Se realizé un estudio de cohorte prospectivo durante el
periodo abril de 2010 a abril de 2013 en el Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia. Se
designé como universo el total de pacientes con diagnéstico de Metdstasis Encefdlica de neoplasia
primaria conocida atendidos en consulta de Neurocirugia. Se utilizo el test exacto de Fischer para
correlacionar variables cualitativas y las curvas de Kaplan Meier para estimar la supervivencia.
Resultados: Se obtuvo una muestra de 42 pacientes y 84 lesiones. El promedio de edad fue de
53,1 afios. Predominaron las lesiones primarias en pulmén y mama. Las modalidades mds
utilizadas fueron: Cirugia-Radioterapia Holocraneal (20 lesiones), Radioterapia Holocraneal
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sola (29 lesiones), Radiocirugia sola (21 lesiones) y la Cirugia sola (9 lesiones). Conclusiones: Las
combinaciones de Radiocirugia-Radioterapia Holocraneal y Cirugia-Radiocirugia se asociaron
a un mejor control local. El tratamiento con Radioterapia Holocraneal no se asocié a un mejor
control a distancia. La supervivencia global a los 6 meses fue del 91% y a los 12 meses del 57%. Se
observé una mayor supervivencia en pacientes con enfermedad primaria controlada y ausencia
de metdstasis extra craneal. La Cirugia presento el mayor niimero de complicaciones.

Palabras clave: Metdstasis cerebral, cirugia, radioterapia holocraneal, radiocirugia.

Anexo 1. Clasificacion del RPA

Criterios Clase 1 Clase II Clase III
Capacidad de Rendimiento de Karnofky >70 >70 <70
Edad <65 > 65 > 65
Estado de la enfermedad sistémica Controlada No controlada No controlada
Presencia de metastasis extracraneal No Si Si
Supervivencia media (meses) 7,1 472 2,3
Anexo 2. Escala de GPA

Criterios Puntuacién

0 0,5 1
Capacidad de Rendimiento de Karnofky <70 70-80 90-100
Edad > 60 50-59 <50
Presencia de metastasis extracraneal Si No aplicable No
Numero de metdstasis en el Sistema Nervioso Central >3 2-3 1

Anexo 3. Modelo de recoleccion de datos

Consulta inicial
1- Datos Generales

a) Nombre

b) Carnet de Identidad

c) HC

d) Edad___ e)Sexo____ f) Historia Clinica

2- Datos sobre la enfermedad Primaria

a) Sitio primario

b) Variante histologica

¢) Estado: Controlada No controlada,

d) Presencia de metdstasis extra craneal Si No
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3- Datos sobre la Enfermedad Metastasica Cerebral
a) Forma de presentacion: Sincrénica_ Metacrénica___ Precoz_
b) Manifestaciones clinicas iniciales:

B1) Cefalea_

B2) Hemiparesia_____

B3) Sindrome de Hipertensién endocraneana_____

B4) Convulsiones____

B5) Sindrome cerebeloso

B6) Cambios conductuales_

B7) Pseudovascular

B8) Disfasia _____

B9) Ataxia frontal
¢) Puntuacién segin ECRK: 100 ptos 90 ptos 80 ptos
d) Clasificacion segtin RPA: Clase I Clase II

e) Puntuacién segiin GPA
f) Numero de lesiones
g) Localizacion segtin estructura y relacién cortical

M1 Corticosubcortical ___ Profunda ___
M2 Corticosubcortical __ Profunda
M3 Corticosubcortical _ Profunda
M4 Corticosubcortical ___ Profunda ____
M5 Corticosubcortical ___ Profunda ___
h) Mediciones:
M1 AP__ Transversal  Altura_ Volumen_
M2 AP___ Transversal____ Altura__ Volumen__
M3 AP____ Transversal_____ Altura Volumen_____
M4 AP__ Transversal  Altura_ Volumen
M5AP___ Transversal  Altura_  Volumen_
i) Solidez:
M1 Sélida __ Quistica_____ Heterogénea
M2 Sélida __ Quistica___ Heterogénea
M3 Sélida__ Quistica __ Heterogénea
M4 Sélida ____ Quistica ____ Heterogénea
M5 Solida Quistica ____ Heterogénea
j) Edema asociado:
Ml Local _ Lobar __ Hemisférico

M21ILocal _ Lobar _ Hemisférico
M3 Local  Lobar __ Hemisférico
M4 Local __ Lobar___ Hemisférico
M5 Local Lobar __ Hemisférico

k) Modalidad de tratamiento primaria:
M1 Cirugia RTH RC RTEH
M2 Cirugia RTH RC RTEH
M3 Cirugia RTH RC RTEH
M4 Cirugia RTH RC RTEH
M5 Cirugia RTH RC RTEH
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1) Cirugia
Porcentaje de reseccion: total___ subtotal _ parcial _ biopsia
Técnica empleada:

Consulta de seguimiento
m) Mediciones:

p) Fecha del fallecimiento
q) Muerte Neurolégica: Si No

r) Complicaciones de la Cirugia

M1 AP___ Transversal___ Altura Volumen____
M2AP___ Transversal  Altura_  Volumen_
M3 AP__ Transversal _ Altura_ Volumen__
M4 AP Transversal  Altura_ Volumen_
M5 AP Transversal_____ Altura Volumen_____
n) Control Cerebral Local:
M1 Controlada _ No controlada__
M2 Controlada____ No controlada_____
M3 Controlada__ No controlada___
M4 Controlada_ No controlada__
M5 Controlada_ No controlada__
0) Control Cerebral a Distancia: Si_ No___ Numero de lesiones nuevas:____

s) Complicaciones de la Radiocirugia

t) Complicaciones de la RTH

u) Modalidad de rescate
M1 Cirugia RTH RC RTEH
M2 Cirugia RTH RC RTEH
M3 Cirugia RTH RC RTEH
M4 Cirugia RTH RC RTEH
M5 Cirugia RTH RC RTEH
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