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INTRODUCCION

Se denomina Braquiterapia Intersticial Estereotac-
tica (BIE), a la introduccion de una o varias fuentes
radiactiva dentro del tumor, utilizando la técnica
estereotactica .

El primer procedimiento de Braquiterapia Intersti-
cial para el tratamiento de un tumor cerebral fue
realizado por Frazier en 1912, al introducir una fuen-
te de radium en un tumor de hipéfisis en un pa-
ciente con acromegalia @, y luego en 1914 el mis-
mo autor publico la colocacion de una fuente de
radium en un glioma cerebral durante la
craneotomia ©.

La técnica de implantes de material radioactivo
fue muy poco precisa en sus comienzos 93, hasta
el advenimiento de las técnicas estereotacticas,
las cuéles mejoraron la precision en la colocacién
de la fuente radioactiva, pero toma real auge lue-
go del advenimiento de la Tomografia Computa-
da (técnicas estereotacticas aplicada a la Tomo-
grafia Computada) @3:4:8:913:14:20:23:26) ' 3 |3 produc-
ciéon por parte de las centrales nucleares de una
variedad de fuentes radiactivas artificiales de di-
ferentes energias y vidas medias, a la
miniaturizaciéon de las mismas, a la ayuda de las
nuevas técnicas de diagndsticos por iméagenes
(RNM; RNM con espectroscopia; PET; SPECT), y sin
lugar a dudas a la introduccién de la computa-
cion en todos los sistemas de planificacion ya sean
bi o tridimensionales, como asi también a las téc-
nicas estereotacicas con fusién de imagenes en-
tre la TACy RNM O

Los tumores cerebrales de bajo grado histolégico
en pacientes de edad pediatrica (astrocitomas Gra-
do Iy Il de la clacificacién de la WHO), se localizan
con mayor frecuencia en estructuras cercanas a la
linea media, comprometiendo frecuentemente al
diencéfalo, tdlamo, hipotadlamo, ganglios basales y
tronco cerebral, teniendo un patrén de crecimiento
y un comportamiento bioldégico impredecible, por
lo que plantean un desafio a la hora de elegir la
mejor modalidad de tratamiento “811:12:13:1516:31:34),

La Braquiterapi Intersticial Estereotactica (BIE), repre-
senta una modalidad terapéutica especifica en el tra-
tamiento de ciertos gliomas de bajo grado (GBG),
situados profundamente en el cerebro o en éareas
elocuentes (2:4:89:10,13:14,18,20:23;32:31:33:34)  Estos autores
recomiendan el tratamiento con implantes de
lodo125 a los tumores cerebrales WHO [ y II, bien
definidos en TAC y/o RNM, de dificil accesibilidad
quirdrgica o incluso de situacién cortico-subcortical,
con un tamano menor a 4 cm de didmetro, ya que a
mayor volumen tumoral aumenta la probabilidad de
complicaciones radioquirtrgicas %19,

Los pacientes con GBG que se presentan con crisis
convulsivas o bien con Hamartomas Hipotaldmicos
con crisis gelésticas, también pueden ser tratados
con BIE con implantes de lodo125, con reduccion
de las crisis convulsivas en un 79% (25282933,

También ha sido utilizada la BIE con éxito, en el con-
trol tumoral de ciertas metastasis, o como comple-
mento terapéutico de gliomas de alto grado
histolégico, ya sea a manera de Boost luego de
resecciones quirdrgicas por craneotomia, o bien en
el tratamiento de las recidivas locales 7243234
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MATERIAL Y METODO
TECNICA QUIRUGICA
PRE-TRATAMIENTO Y EVALUACION

En todos los casos se procede a graficar el volumen de
tratamiento sobre las imagenes de TAC y RNM, se
disefa una dosis tedrica dias previos al implante, para
valorar el volumen tumoral mas margen de seguridad
(esferoidal, elipsoide, cilindrica, etc.), localizacion ana-
témica del tumor (lobar o de la linea media), histologia
(bajo-alto grado), areas de riesgo, nimero de fuentes
radiactivas a implantar (distribucién espacial), activi-
dad de las mismas y tasas de dosis.

El implante se efectia usando la técnica estereotac-
tica (nuestro servicio cuenta con el marco de Riechert
modificado MHT, Freiburg, Alemania). El marco es
colocado en sala de tomogafia bajo anestesia local
y sedacién, utilizando la misma metodologia ya
publicada anteriormente 9. Desde Agosto de 2004
utilizamos la técnica de fusion de iméagenes con
TAC-RNM (Software AMIRA, Alemania).

Luego de la ejecuciéon del implante y dentro de las
24 horas posteriores al mismo, se adquieren ima-
genes de TAC y RNM para verificar la posicién final
de la fuente y realizar la dosimetria definitiva del
volumen, con sus respectivas curvas de isodosis para
poder compararlas con lo pre planificado y deter-
minar el tiempo de tratamiento.

La dosis tumor limitante es de 60 Gy, usando una
baja tasa de dosis para GBG (Tabla 1).

Es necesario valorar la dosis total tanto dentro como
fuera del volumen considerado ya que la misma
estd en relacién directa con complicaciones
radiogénicas 4.

Posterior al implante todos los pacientes son eva-
luados con TACy RNM. Ambos estudios son Utiles
para observar la posicién final del implante, y po-
der valorar la precisién técnica del procedimiento
estereotéctico en relacién a estructuras anatémicas
de riesgo (vasos), y realizar la dosimetria. Los mis-
mos se repiten cada 3-6 meses para evaluar el con-
trol evolutivo del tumor.

RADIOBIOLOGIA

En todos los casos se usaron semillas de lodo125,
que por sus caracteristicas fisicas lo hacen ventajo-
so desde un punto de vista radiobiolégico, ya que
su larga vida media y su baja energia producen un
alto gradiente de absorcion que permite entregar
una dosis tumor limitante con precision milimétrica,
minimizando la dosis en los tejidos no comprome-
tidos gracias a la ayuda de los sistemas de dosimetria
computarizados disponibles en la actualidad.

Vida media 60 dias
Energia 27 a 35 KV
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FE.T.D. 1.32 cGy/h. mCi.cm (factor efectivo de tasa
de dosis).

METODO ESTADISTICO

La sobrevida fue analizada por método de Kaplan-
Meier a partir de la cirugia y hasta el Gltimo control
clinico de evolucion. La tasa de sobrevida a 2 meses
y 2 afos se informd junto a = 1 error estandar.

El volumen tumoral fue analizado a 0, 3, 6, 9-12,
18-24 y 30-36 meses. El nimero de pacientes en
cada periodo de evaluacion fue variable en funcién
de datos tomogréficos disponibles y tiempo de se-
guimiento de cada paciente. El volumen (cm3) se
describié en términos de mediana, rango
intercuartilico (RI) y rango minimo - maximo para
cada momento de evaluacion. De igual manera se
describié el volumen en términos relativos, es decir,
porcentaje de volumen tumoral residual en cada
momento respecto al volumen inicial.

El tiempo medio necesario desde el implante hasta
observar NED, y la Hazard function respectiva, se
calculé mediante Regresién de Cox. El tiempo me-
dio mencionado se acompand de un intervalo de
confianza 95% (IC95%,).

RESULTADOS

En el periodo entre marzo de 1992 y Abril de 2006
se efectuaron 285 procedimientos estereotacticos,
de los cudles 44 fueron implantes de lodo125 para
el tratamiento de diferentes tipos tumorales
(gliomas cerebrales de bajo y alto grado histoldgico;
remanentes tumorales posquirtrgicos de tumores
benignos y/o malignos; recidivas locales de
glioblastoma multiformes; metéstasis cerebrales,
cerebelo y tronco cerebral).

Fueron incluidos en el anélisis 16 pacientes meno-
res de 18 anos de edad portadores de GBG (WHO |
y WHOII).

Se consideraron como tumores pasibles de ser tra-
tados con BIE con Implantes de lodo125:

1: A aquellos pacientes portadores de GBG WHO |y
ll, confirmados por diagnostico histolégico previo
y visibles en Tomografia Computada y/o Resonan-
cia Magnética:

2: Didmetro menor a 4 cm.

3: Pacientes con tumores con didmetro superior a 4
cm, considerados no quirlrgicos por técnica con-
vencional.

4: Remanentes tumorales en pacientes tratados pre-
viamente por cirugia convencional.

5: Se tomo como volumen tumoral limite para el
implante los 65 cc.

La serie se encuentra compuesta por 11 nifos de
sexo femenino (68,8%) y 5 de sexo masculino
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Tabla 1: Descripcion basal de la muestra. NO 16 pacientes tratados con RIE.

PAacientes Epap Sexo SinTomA pE  UBicAacion  Vorumen  HistoLoGiA DiA b CANTIDAD DE AcCTIVIDAD TOTAL DiAs DE TasA
COMIENZO TumoRAL OPERACION SEMILLAS DE  DEL IMPLANTE IMPLANTE DE DOSIS
EN CC ImpLanNTE DE 1 125 en mCi PROMEDIO
1125
1-RM 312 F convulsiones Talamo 4,7 Astrocitoma 22/03/93 1 22.02 mCi 13 18.87 cGy/h
Pilocitico G |
2-VA 4 F convulsiones Talamo 5 Astrocitoma 01/03/95 2 16.2 mCi 20 10.4 cGy/h
Pilocitico
bilobulado Gl
3-RF " M convulsiones 14.1 Astrocitoma 31/12/96 1 24.07 mGi 20.8 12 cGy/h
Pilocitico G |
4-FG 12 M convulsiones Talamo 9.2 Astrocitoma 21/05/97 1 21.3 mGi 18 13.9 cGy/h
Pilocitico tnico
5-LM 2 F convulsiones  P-O derecho 9.2 Astrocitom 03/05/99 1 11.9 mGi 32 9.6 cGy/h
a fibrilar GlI
6-CB 6 F convulsiones Insula 50,97 Ganglioglioma  08/07/99 1 17,7 mCi 107 4.2 cGy/h
Gll
7-PP 8 meses F Caquexia Glioma de 19.2 Astrocitoma 26/10/01 3 40.6 mCi 23 10,8 cGy/h
quiasmay Pilocitico G |
Nervio optico
derecho
8-RM 3 F Caquexia Glioma de 8.2 Astrocitoma 29/10/01 1 23.8 mCi 14.17  19.8 cGy/h
quiasmay Pilocitico G |
Nervio optico
izquierdo
9- BM 17 M Hidrocefalia Tumor de 8.5 Astrocitoma 11/10/02 1 15.7 mCi 22 15.3 cGy/h
tronco lamina Pilocitico G |

cuadrigemina

10-T™™ 12 F Hidrocefalia Tumor de 8.5 Astrocitoma 13/11/02 1 10.7 mCi 43 5.8 cGy/h
talamo derecho Pilocitico G |
y tronco
11-BS 18 meses F Caquexia Tumor 19,94 Astrocitoma 27/12/02 8 21.9 mCi 56 4.46 cGy/h
hipotaldmico Pilocitico G |
12-PJ 13 M hidrocefaliay  Gliomade 41,88 Astrocitoma 29/04/03 4 41 mCi 50 5 cGy/h
disminucién  quiasmay Pilocitico G |
deagudeza  nervio optico
visual izquierdo
13- BJ 12 F Hidrocefalia Tumor 5.6 Astrocitoma 12/07/04 1 10.6 mCi 28 8.9 cGy/h
de tronco Pilocitico G |
lamina

cuadrigemina

14- SD 5 F Déficit de Tumor de 75 Astrocitoma 28/08/03 7 58 mCi 30 8.3 cGy/h
pares craneanos  tronco fibrilar GlI
Hemiparesia
izquierda
15- BA 2 F convulsiones Tumor 31.8 Astrocitoma 15/12/03 4 28.82 mCi 30 8.3 cGy/h
diabetes hipotaldmico fibrilar GlI
insipida y frontotem
poral basal
16- OA 1" M Hemiparesia Tumor de 1.15 Astrocitoma 26/12/03 1 14.3 mGi 32 7.8 cGy/h
derecha talamoy Pilocitico G |
tronco
izquierdo
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(31,3%), a razén de 2.2 mujeres por varén, con
una mediana de edad de 5 ' afnos (rango 8 meses
a 17 anos), y con un 31,3% de pacientes con 3 o)
menos anos de edad.

En 12 pacientes la histologia tumoral fue Astroci-
toma pilocitico Grado | (75,0%), 3 Astrocitoma fibrilar
Grado 11 (18,8%) y un Ganglioglioma Grado Il (6,3%).
La localizacion fue en linea media o parasagital en
14 de 16 casos (87,5%). En tabla Il se muestra en
detalle la histologia y localizacion tumoral. El sinto-
ma de comienzo mas frecuente fue crisis convulsiva
con EEG anormal (7 casos, 43,8%) (Tabla 3).

El volumen tumoral previo al implante fue mediana
16,68 cm3 (Rl 5,6-40,0, rango 1,15-62,2 cm3), con
un 37,5% menora 10 cm3, 25,0% entre 10-20 cm3
y otro 37,5% mayor.

El porcentaje de volumen tumoral residual (respec-
to al valor inicial), a los 6 meses luego del implante
de 1125 resulté mediana 61% (Rl 28-73), 30% a los
12 meses (Rl 8-60), 8% a los 24 (RI 4-15)y < 1% a
los 30-36 meses. Las mediciones proximas al tercer
mes fueron muy variables de un paciente a otro. El
Unico paciente que mostrd un incremento lento y
continuo entre los 3-12 meses (de volumen relati-
vo 50,3% a 87,0%) fallecié un mes posterior a la
Ultima medicién, tratdndose de uno de los dos pa-
cientes con un volumen inicial superior a 60 cm3. El
segundo paciente con esta Ultima condicién, si bien
fue mejorando progresivamente, al cabo de 3 afios
no mostré remisién completa y fue el Unico que
requirié reimplante.

Seis pacientes de la serie presentaron quistes
postimplante, de los cuales solamente 2 fueron
sintomaticos (12,5%), necesitaron ser tratados, uno
con marsupializacién con cateter cisto-ventricular, y
uno por craneotomia (regién pineal) por recidiva
del mismo luego de la colocacién del catéter.

Se estimé una media de 23 meses para observar
NED (IC95% 17,5-28,5 meses; Hazard function =
0.043 exp. 0.126 X months). Los primeros casos de
NED se observaron recién posterior a 9 /2 meses del
implante.

La mediana de seguimiento fue 30 2 meses (Rl 18
5 -73,rango 2-150 meses), 17,7% < 1 afo, 23,6%
1-2 afos, 23,5% 2-3 anos y 35,3% mas.

En la serie fallecieron 3 pacientes, siendo la
sobrevida a maximo 12 4 anos de seguimiento por
método de Kaplan-Meier (figura 2), de 93,8% (=
6,0% de error estandar) a los 2 meses, 87,5% (+
8,3%) a 10 meses y 79,6 (= 10,7%) a 2 afos, sin
mas defunciones posteriores.

Las complicaciones estuvieron representadas por 3
pacientes en que fue necesario reubicar la fuente
radioactiva (18,8%); 3 pacientes con pseudoquiste,
2 asintomaticos (12,5%) con resolucién esponta-
nea y uno que requirié evacuaciéon por puncion es-

tereotactica (Tumor de la ld&mina cuadrigémina); 2
pacientes que sufrieron episodios de edema cere-
bral a 5-6 meses del implante (12,5%) con buena
respuesta al esteroide.

Se implantaron 3 pacientes con tumores mayores
de 4 cm de didmetro: un ganglioglioma Grado Il en
region temporoinsular izquierdo (drea de Wernike
Fig. N° 5), y tres gliomas épticos , uno de 8 meses
de edad con Sindrome de Russell, en mal estado
general para un tratamiento por craneotomia, y dos
casos tratados previamente por cirugia que no pu-
dieron ser resecados totalmente.

CONCLUSION

Si bien contamos con un limitado ndmero de ca-
sos, nuestros hallazgos nos permiten concluir que
la BIE es una modalidad segura y efectiva para el
tratamiento de ciertos tumores cerebrales de bajo
grado en pediatria. Ello avalado por una sobrevida
del 79,6% (= 10,7%) a 2 afos, un porcentaje de
volumen tumoral residual del 8% a los 24 (Rl 4-15)
y < 1% a los 30-36 meses, un importante control
de crisis convulsivas luego del implante y pudién-
dose suspender su medicacién en la mayoria de los
casos (6/7), con una favorable calidad de vida sin
afeccion del coeficiente intelectual en todos los
paciente tratados.
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