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2. RESUMEN

El presente trabajo de investigacion tiene por objetivo determinar las caracteristicas
en resonancia magnética (RM) de los pacientes pediatricos y adolescentes con
diagndstico anatomopatoldgico de sarcoma primario intracraneal (SPI) registrados
en la base de datos del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) y
de la clinica privada RESOCENTRO en Lima, Perd, entre el afio 2015 y 2020,
ademas describird las caracteristicas clinicas, epidemiologicas e histologicas de este
grupo de pacientes. El estudio sera descriptivo, de corte transversal y retrospectivo,
donde la muestra estara constituida por todos los pacientes menores de 18 afios con
diagndstico anatomopatoldgico de sarcoma primario intracraneal (SPI) que
cumplan los criterios de inclusion y exclusion.

Se describird las caracteristicas de los casos de forma individual, en caso se
presenten medidas de resumen se utilizardn las frecuencias absolutas y relativas
para variables categdricas y para las variables numéricas se utilizaran mediana,
minimo y méaximo. Toda la estadistica descriptiva serd calculada utilizando el
programa estadistico STATA version 16.1.

Este estudio es relevante debido a que los sarcomas primarios intracraneales (SPI)
de partes blandas son muy raros en nifios y existe escasa informacion en poblacion
pediatrica acerca de sus caracteristicas en resonancia magnética, la cual constituye
una herramienta fundamental en el proceso diagndstico y posterior planificacion
quirargica del paciente.

Palabras claves: Sarcoma; Neoplasias Encefalicas; Nifio.



3. INTRODUCCION

Los tumores mesenquimales primarios del sistema nervioso central (SNC) son
raros, su clasificacion es similar a los tumores mesenquimales de tejidos blandos y
0seos, siendo histologicamente divididos en cuatro grados, donde el grado IV lo
constituyen los sarcomas altamente malignos. En general, los sarcomas son pocos
frecuentes y constituyen el 6 — 15 % de los casos de neoplasias en pacientes
pediatricos menores de 15 afios, asimismo representan el 11% de las neoplasias en
adolescentes y adultos jovenes entre 15 y 29 afios y el 1 a 2 % de las neoplasias en
adultos a nivel mundial (1-3). Los sarcomas del sistema nervioso central (SNC),
incluyendo el sarcoma primario intracraneal (SPI), conforman menos del 0.1 — 0.2
% de los tumores intracraneales y presentan como tipos mas frecuentes el
fibrosarcoma y el sarcoma pleomérfico indiferenciado (4-7).

Respecto a su origen, los sarcomas primario intracraneales (SPI) derivan del tejido
conectivo situado en la duramadre, leptomeninge, la adventicia de los vasos
cerebrales o el tallo del plexo coroideo, su prondstico es mas favorable que el
glioblastoma. Sin embargo, tiene un curso clinico corto, con rapida progresion y su
diagndstico pre quirdrgico es usualmente dificil (8).

En cuanto a su localizacion, el sarcoma primario intracraneal (SP1) es més frecuente
a nivel supratentorial, a predominio de l6bulo temporal y parietal, reportandose
compromiso de la falx, asocia incremento de la vascularidad y hemorragia
intracraneal, presentan riesgo de metastasis fuera del SNC, siendo mas frecuente a
nivel de hueso y pulmdn, asimismo la enfermedad metastasica ha sido reportada en
mas del 40 % de pacientes y asocia mal pronéstico (8-10).

Lafay-Cousin et al. realizaron un estudio en dos hospitales de Canada, entre
noviembre del 1995 y del 2012, en pacientes menores de 18 afios con diagnostico
y tratamiento de sarcoma primario intracraneal (SPI). Este estudio se enfoc6 en 8
pacientes con sarcoma susceptible de terapia adyuvante constituida por radiacion
focal con etop6sido concomitante y régimen ICE (isofosfamida, carboplatino y
etoposido) antes y después de radioterapia, con una media de edad de 11.8 afios
(rango de 5,8-17 afos). Del grupo de estudio, 3 pacientes tenian el diagnostico de
neurofibromatosis tipo 1. La mayoria de los pacientes tenia el diagndstico de
sarcoma indiferenciado, el cual era mas comun en la region temporal y frontal. En
cuanto al tratamiento, se realizo reseccion macroscoépica total a 5 pacientes junto a
terapia adyuvante, asimismo siete pacientes del grupo de estudio presentaban una
media de supervivencia de 4.9 afios post tratamiento (11).

Otro estudio realizado por Tihan et al. el cual revisé la base de datos del registro de
cancer de la Universidad de California desde el 1985 al 2005, identifico que los
sarcomas primarios intracraneales (SPI) eran el 2.5% del total de sarcoma de partes
blandas y hueso, con una media de edad de 40 afios (rango de 3 - 73 afios),
observandose un total de 43 pacientes con diagndstico de sarcoma primario del
sistema nervioso central. Dentro del grupo de estudio, habia 3 pacientes menores
de 18 afos, con el diagnéstico de osteosarcoma en hueso frontal, esfenoidal y
occipital respectivamente (12).

En poblacion pediatrica, el estudio realizado por Al — Gahtany et al. en el cual
revisaron la base de datos de tumores del sistema nervioso central (SNC) del



Hospital for Sick Children en Toronto (Canada) desde 1960 a 1999, identifico 16
pacientes con el diagnostico de sarcoma primario del SNC, con una media de edad
de 4.8 afios ( rango de 4 meses - 14 afos) , de los cuales 14 eran intracraneales,
siendo la localizacion maés frecuente a nivel supratentorial, a predominio del l6bulo
parietal y temporal. Clinicamente, estos pacientes presentaban signos y sintomas de
hipertension endocraneana y déficit focal. Radioldgicamente, en los pacientes que
se realizd6 tomografia, se observo principalmente realce tumoral marcado y
componente quistico. Asimismo, se realizd resonancia magnética (RM) en tres
pacientes, donde se evidencid incremento de la sefial en secuencia T2, vacios de
flujo en FLAIR y realce irregular a la administracion de contraste yodado. Ademas,
la presencia de metéastasis leptomeninge se evidencié mejor en RM. A nivel
histopatolégico, se obtuvo informacion de 13 pacientes, siendo el hallazgo mas
fiable la presencia de vimentina positiva y ausencia de marcadores gliales y
neuronales. Dentro de los subtipos histoldgicos, el mas frecuente fue el sarcoma
indiferenciado (50%), seguido del sarcoma meningeo (9).

En el estudio realizado por Merimsky et al. en un grupo de 3200 pacientes con
sarcoma de tejido blando y 6seo, 16 pacientes tenian el diagndstico de tumores
mesenquimales primarios del SNC. Dentro de este grupo, el paciente mas joven
tenia 18 afios y presentaba el diagnostico de angiosarcoma primario cerebral. Es
importante mencionar que 10 pacientes tenian el diagnostico de sarcoma primario
intracraneal (SPI), el cual fue méas comun en el 16bulo temporal y occipital. A nivel
histopatolégico, el lugar de origen mas frecuente fue la vasculatura cerebral (que
incluia al angiosarcoma y hemangiopericitoma), seguido de condrosacroma,
rabdomiosarcoma y otros (4).

Recientemente, se ha descrito la asociacion de los sarcomas primarios
intracraneales (SPI) con el sindrome DICER 1, el cual incluye tumores fuera del
sistema nervioso central (SNC) como el blastoma pleuropulmonar (BPP), tumor de
Wilms, nefroma quistico, rabdomiosarcoma embrionario cervico uterino, tumor de
células de Leydig Sertoli, bocio multinodular, hamartoma condromesenquimal y
otras patologias raras. No obstante, estos pacientes pueden presentar tumores
intracraneales, siendo el mas frecuente la metéastasis del blastoma pleuropulmonar,
sin embargo también se describen el pineoblastoma, blastoma pituitario,
meduloepitelioma del cuerpo ciliar, tumor embrionario con rosetas de capas
multiples como tumor cerebeloso infantil y el sarcoma primario intracraneal , cuya
caracteristica histoldgica presenta células fusiformes acompafada por otras de
diferenciacion rabdomiobléstica y ocasionalmente diferenciacion cartilaginosa
(13). Asimismo, los sarcomas primarios intracraneales (SPI) también pueden
ocurrir dentro del grupo de manifestaciones neuroldgicas de pacientes con
Neurofibromatosis tipo 1 (14).

Como se ha mencionado, los sarcomas primarios intracraneales (SPI) de partes
blandas son muy raros en nifios, existe escasa informacion en poblacion pediatrica
y el reciente incremento del nimero de casos en nuestra institucion, contribuye a la
relevancia en la investigacion de este tema. Por tal motivo, el objetivo del presente
estudio transversal descriptivo retrospectivo es describir las caracteristicas en
resonancia magnética de los nifios y adolescentes con diagndstico por anatomia
patoldgica de sarcoma primario intracraneal (SPI) registrados en la base de datos



del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas y de la clinica privada
RESOCENTRO, ambas localizadas en Lima, Peru (10).

4. OBJETIVOS
4.1 OBJETIVO GENERAL:

Describir las caracteristicas en resonancia magnética de los pacientes pediatricos y
adolescentes con diagnéstico anatomopatologico de sarcoma primario intracraneal
(SPI) registrados en la base de datos del Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplésicas (INEN) y de la clinica privada RESOCENTRO en Lima, Peru, entre el
afio 2015 y 2020.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes con diagnostico
anatomopatoldgico de sarcoma primario intracraneal (SPI).

Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con diagnostico
anatomopatol6gico de sarcoma primario intracraneal (SPI).

Describir las caracteristicas histolégicas de los pacientes con diagnostico
anatomopatoldgico de sarcoma primario intracraneal (SPI).

5. MATERIAL Y METODO

a) DISENO DEL ESTUDIO
Estudio de tipo descriptivo, de corte transversal y retrospectivo.
b) POBLACION

Pacientes menores de 18 afios con diagndstico anatomopatoldgico de sarcoma
primario intracraneal (SPI) atendidos en el Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplésicas (INEN) y en la clinica privada RESOCENTRO.

CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes menores de 18 afios con diagnostico definitivo de sarcoma primario
intracraneal (SPI), que cuente con estudio de resonancia magnética, procedente del
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) y / o de la clinica privada
RESOCENTRO, entre el afio 2015 a 2020.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes que se encuentren en tratamiento al momento del estudio.
e Sarcomas del sistema nervioso central (SNC) como metéstasis de otros primarios.
e Excluir los Hemangiopericitomas y tumores fibrosos.

c) MUESTRA

La muestra estara constituida por todos los pacientes menores de 18 afios con
diagnostico confirmado de sarcoma primario intracraneal (SPI) en el Instituto



Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN), atendidos en este instituto y en la
clinica privada RESOCENTRO entre el afio 2015 y 2020.

d) DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES (VER SIGUIENTE
PAGINA)



DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

Variable Definicion Definicion Indicadores Categoria Escala | Instrumento
conceptual operacional de
medicion

CARACTERISTICAS EPIDEMIOLOGICAS

Sexo Condicion Sexo de acuerdo al | Sexo - Masculino Nominal | Ficha de
bioldgica, documento de - Femenino recoleccion
masculino o identidad. de datos:
femenino (15). DNI

Edad Periodo de vida Afios y meses que Afios -Nifio: 0 — 11 afios. Razo6n Ficha de
de una persona tiene la persona de -Adolescente: 12 — 17 recoleccion
(16). acuerdo al afios de datos:

documento de DNI
identidad.

Sindrome Conjunto de | Conjunto de | Prueba -DICER 1 Nominal | Ficha de

familiar deso6rdenes desoérdenes genética -Neurofibromatosis recoleccion

tumoral  del | genéticos que | genéticos que tipo 1 de datos.

SNC combina combina neoplasias - Otros:
neoplasias del | del SNC y
SNC y | manifestaciones
manifestaciones sistémicas.
sistémicas (17).

Procedencia Lugar de donde | Procedencia que | Procedencia - INEN Nominal | Ficha de
deriva o procede | tiene la persona. - RESOCENTRO recoleccion
la persona. de datos.

CARACTERISTICAS CLINICAS

Signos y | Los signos son | Los signos son | Ficha de | - Hipertension Nominal | Ficha de

sintomas manifestaciones manifestaciones recoleccion de endocraneana. recoleccion
objetivas, objetivas, datos. - Deficit neuroldgico de datos.
observadas en la | observadas en la focal.
exploracién exploracién médica. - Otros:
médica. Los | Los sintomas son
sintomas son | manifestaciones
manifestaciones subjetivas,
subjetivas, percibidas por el
percibidas por el | paciente. Se
paciente. clasificard en dos

grupos:

- Signosy sintomas
de hipertension
endocraneana:
cefalea,  vomitos,
alteracion del estado
mental.

- Signosy sintomas
de déficit
neurolégico  focal:
convulsion, hemi o
paraparesia,
parélisis de nervios
craneales.

ESTUDIO DE RESONANCIA MAGNETICA

Sarcoma Sarcoma Tipo de sarcoma de | Diagnostico -Angiosarcoma Nominal | Ficha de

primario originado en | acuerdo a estudio de | histopatoldgico | -Sarcoma de Ewing recoleccion

intracraneal elementos no | histopatologia, -Liposarcoma de datos.
neuronales,  no | inmunohistoquimica -Fibrosarcoma
gliales ni | y molecular. -Sarcoma pleomérfico
reticulares,  sin indiferenciado/




evidencia de
sarcoma
sistémico previo o
transformacion

histiocitoma  fibroso
maligno
-Leiomiosarcoma

-Rabdomiosarcoma.

sarcomatosa  de -Condrosarcoma
un tumor -Osteosarcoma
previamente - Otros:
benigno. Esta
neoplasia deriva
del tejido
conectivo situado
en la duramadre,
leptomeninge, la
adventicia de los
vasos cerebrales o
el tallo del plexo
coroideo (8).
Hemisferio Corresponde a la | Corresponde a la Resonancia - Derecho Nominal | Ficha de
cerebral mitad derecho o | mitad derecho o magnética - Izquierdo recoleccion
comprometido | izquierda del | izquierda del de datos.
cerebro. cerebro.
Lébulo Parte redondeada | Corresponde a los Resonancia - Frontal Nominal | Ficha de
cerebral y saliente de un | l6bulos cerebrales. magnética - Parietal recoleccion
comprometido | 6rgano - Temporal de datos..
cualquiera. - Occipital
Tamafio de la | Volumen o | Corresponder al Resonancia - centimetros Continua | Ficha de
lesion dimensién de la | tamafio de la lesidn, | magnética recoleccion
lesion. serd medido en de datos.
centimetros.
Margen de la Borde de tejido Borde de tejido Resonancia - Bien definido Nominal | Ficha de
lesion entra la lesion y entra la lesion y el magnética - Parcialmente recoleccion
el parénquima parénquima definido de datos.
cerebral. cerebral. - Mal definido
Técnica de | Método basado en | Visualizacion  de | Resonancia -Neoplasia que | Nominal | Ficha de
difusion  por | el  movimiento | restriccion al estudio | magnética: restringe a la difusion. recoleccion
RM ( DWI) Browniano  del | de difusion. Los | - Zonas con | -Neoplasia que no de datos.
agua, a partir del | tejidos que | restriccion restringe a la difusion.
cual se va generar | restringen a la | verdadera a la
un contraste de | difusién presentan | difusién
sefial, que puede | alta sefial en DWI a | caracterizado
ser cuantificado | valores de b 0 y b | por alta sefial
mediante los | 1000, en conjunto | en las
mapas del | con baja intensidad | imagenes en b
coeficiente de | de sefial en el mapa | 0 y b 1000 en
difusion aparente | ADC. DWI y baja
(Apparent sefial en el
Diffusion mapa ADC.
Coefficient ADC) - Zonas sin
(18). restriccion
verdadera a la
difusion.
Areas de | Técnica de | Visualizacion de | Resonancia - Si Nominal | Ficha de
sangrado resonancia areas de baja sefial | magnética - No recoleccion
intralesional magnética la cual | en SWY que pueden de datos.
visualizada permite detectar | corresponder a
mediante  la | microsangrados hemorragia,
secuencias cerebrales, tanto | productos de
potenciadas en | agudos como | degradacién

susceptibilidad

crénicos (19).

sanguinea o calcio,




paramagnética
(SWI):

se evaluard en
integridad con los
otros hallazgos de

RM.

Realce al | Indica el realce de | Visualizacion  del | Resonancia -Si Nominal | Ficha de
contraste la lesion mediado | realce de lalesién en | magnética -No recoleccion

por la sustancia de | secuencia de de datos.

contraste, lo cual | resonancia T1 con

puede darse por | contraste en

pequefias fugas en | comparacion con la

los vasos | secuencia T1 sin

sanguineos contraste 'y en

anormales  que | secuencia de

conforman la neo | sustraccion.
angiogénesis 0
por ruptura de la
barrera
hematoencefalica.
La sustancia de
contraste utilizada
esta conformada
por gadolinio
(20).

e) PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

El procedimiento consistird en revisar la base de datos del Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplésicas (INEN) y de la clinica privada RESOCENTRO, desde
enero del afio 2015 hasta enero del afio 2020. Se accedera a la informacion de las
historias clinicas tanto en formato fisico como digital, aquellas que cumplan con
los criterios de inclusion seran revisadas para obtener los datos clinicos,
epidemiolégicos, radioldgicos, quirdrgicos y patoldgicos. Posteriormente, un
médico especialista en radiologia, llenard la ficha de recoleccion de datos,
presentada en el ANEXO 1.

Los datos obtenidos no revelaran la identificacion de los pacientes y seran
almacenados, digitalizados y procesados en una base de datos, en Microsoft Excel
2019, para su posterior analisis.

f) ASPECTOS ETICOS DEL ESTUDIO

El estudio sera presentado al comité de ética de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia (UPCH) y al comité de ética del Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplasicas y de la clinica privada RESOCENTRO, para su respectiva evaluacion.
Se mantendra en anonimato la identificacion de los pacientes, sélo se trabajara con
el cadigo de examen asignado a cada estudio.

g) PLAN DE ANALISIS

Se analizaré los pacientes menores de 18 afios con diagnéstico anatomopatoldgico
confirmado de sarcoma primario intracraneal (SP1). Se describira las caracteristicas
de los casos de forma individual, en caso se presenten medidas de resumen se
utilizaran las frecuencias absolutas y relativas para variables categoricas y para las




variables numéricas se utilizaran mediana, minimo y maximo. Toda la estadistica
descriptiva sera calculada utilizando el programa estadistico STATA version 16.1
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA
a) RECURSOS HUMANOS:

Asesor : Dr. Raymundo Sernaque Quintana
Investigador  : Jossue Victor Jesus Espinoza Figueroa

b) RECURSOS MATERIALES:
Materiales de oficina: lapiceros, lapices, papel bond, tablillas y folders.
Equipos: laptops e impresoras.

c) PRESUPUESTO:

Descripcion Cantidad Precio unitario | Total (S/.)

Remuneraciones

Investigador 01 2000,00 2000,00
SUB TOTAL 2000,00

Bienes

CD regrabable 02 18,00 18,00

Papel bond A4 02 10,00 10,00

Material de oficina Global 100,00 100,00

Impresora 01 250,00 250,00
SUB TOTAL 378,00

Servicios

Servicios generales Global 300,00 300,00
SUB TOTAL 300,00
TOTAL 2678,00

d) FINANCIAMIENTO:
Autofinanciado, con recursos propios del investigador.
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e) CRONOGRAMA

NO

ACTIVIDADES
| ETAPAS

TIEMPO ( SEMANAS)

Abril
2020

Mayo
2020

Junio 2020

Julio 2020

Agosto 2020

Setiembre
2020

Elaboracién del
proyecto

Aprobacion  del
proyecto

9/10|11)12

13|14 |15

17]118|19|20

21 22|23

Ejecucion  del
proyecto de
investigacion

Andlisis de datos

Elaboracién del
informe

Publicacién del
informe

12




8. ANEXOS

ANEXO 1. FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de paciente
Sexo M: | F:
Edad en afios
Sindrome familiar - Neurofibromatosis tipo 1:
tumoral del SNC - Sindrome DYCER 1:

- Otros:
Procedencia - INEN

- RESOCENTRO
Tiempo Enfermedad dias.
Signos y sintomas - Hipertension endocraneana

- Déficit neuroldgico focal

- Otros:
Tamafo tumoral post | cm.
quirargico:
Diagnostico - Angiosarcoma
histopatoldgico - Sarcoma de Ewing

- Liposarcoma

- Fibrosarcoma

- Sarcoma pleomorfico indiferenciado/ histiocitoma

fibroso maligno

- Leiomiosarcoma

- Rabdomiosarcoma.

- Condrosarcoma

- Osteosarcoma

- Otros:

ESTUDIO DE RESONANCIA MAGNETICA

Hemisferio Derecho Izquierdo
comprometido
Lobulo (s) - Frontal
comprometidos - Parietal

- Temporal

- Occipital
Tamano de la lesion cm.
Margen de la lesion Bien definido Parcialmente Mal definido

definido

Técnica de difusion por | Neoplasia que restringe a la | Neoplasia que no restringe a la
resonancia magnética ( | difusion. difusion.
DWI)
Areas de  sangrado | Si No
intralesional visualizada
mediante la secuencias
potenciadas en
susceptibilidad
paramagnetica (SWI)
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Realce al contraste

Si

No
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