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Cirugia despierta con mapeo cortico-subcortical en gliomas
difusos adyacentes al I6bulo central. Reporte de dos casos y
revision de la literatura
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Resumen

Introduccion: Los gliomas difusos son neoplasias cerebrales con un patron de crecimiento infiltrativo, frecuentemente ad-
yacentes a dreas elocuentes. El mapeo cerebral con estimulacion cortico-subcortical con el paciente despierto es una he-
rramienta util para lograr la mayor reseccion con el menor déficit posoperatorio. Presentacion de casos: Vardn de 24 afios
con crisis tonico-clonicas. La resonancia magnética (RM) mostré un glioma parietal izquierdo. Se realizd cirugia con el pa-
ciente despierto y mapeo cerebral por estimulacion cortical y subcortical directa. Se obtuvo una reseccion casi total, ya que
se encontraron areas fucionales en el borde rostral del tumor. El paciente egreso sin déficit neuroldgico. Vardn de 29 afios
que presenta crisis tonico-clonicas generalizadas, acompariadas de hemiparesia derecha. La RM reporté un glioma parietal
izquierdo. Se realizo cirugia con el paciente despierto y mapeo cerebral por estimulacion cortical y subcortical directa. Se
logré una reseccion total y el paciente egreso sin déficit. Conclusiones: La cirugia con el paciente despierto con mapeo por
estimulacion directa y neuronavegacion es la mejor opcion en el tratamiento de los gliomas difusos, para lograr una reseccion
maxima tumoral asegurando un mayor tiempo libre de enfermedad y la conservacion de la funcion de dreas elocuentes.

PALABRAS CLAVE: Cirugia con paciente despierto. Estimulacion cortical directa. Glioma Difuso. Mapeo cerebral. Neuro-
navegacion.

Abstract

Introduction: Diffuse gliomas are brain neoplasms with an infiltrative growing pattern to cortical and subcortical structures,
frequently adjacent to eloquent areas; direct cortical and subcortical stimulation in awake craniotomy is a useful tool to achie-
ve a gross total resection with the least neurological deficit. Presentation of Cases: A 24 years old male presented with
tonic-clonic seizures. The magnetic resonance imaging (MRI) showed a left parietal glioma. Awake craniotomy was performed
using neuronavigation system and brain mapping with cortical and subcortical stimulation. Functional areas were found at the
rostral margin of the tumor; however, the rest of the tumor was almost totally resected. Patient was discharged without neu-
rological deficit. A 29 years old male presented in two occasions generalized tonic-clonic seizures, with right hemiparesis.
The MRI showed a left parietal glioma. Awake craniotomy was performed using neuronavigation system and brain mapping
with cortical and subcortical stimulation, achieving a gross total resection. Patient was discharged without neurological deficit.
Conclusions: Awake craniotomy with brain mapping by cortical and subcortical stimulation and neuronavigation, are the best
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assets to treat diffuse gliomas and achieve a gross total resection, ensuring the major disease-free interval and preserving

the function of eloquent areas.

KEY WORDS: Awake craniotomy. Brain mapping. Cortical stimulation. Diffuse gliomas. Neuronavigation.

Introduccion

Los gliomas son neoplasias del sistema nervioso
central que se nombran de acuerdo con la estirpe
celular especifica de la que se originan, y el grado
que se les otorga corresponde a su agresividad bio-
l6gica, siendo el grado IV el de mayor malignidad'.
Son los tumores cerebrales intrinsecos mas comunes,
y su manejo terapéutico, tanto para los gliomas de
bajo como de alto grado, se basa en realizar la maxi-
ma reseccién posible, debido a que la extension de
esta es uno de los factores mas importantes que in-
fluyen en la supervivencia y en el periodo libre de
enfermedad?®. Sin embargo, la preservaciéon de la
funcion neuroldgica de los pacientes es de igual im-
portancia, ya que no solo influye en la supervivencia,
sino también en la calidad de vida*®.

Las lesiones en areas elocuentes representan un
reto particular debido a la variabilidad en la organiza-
cion somatotdpica cortical, la distorsion de la topogra-
fia cerebral resultante del efecto de masa y la
reorganizacion funcional secundaria a la plasticidad®.

Entre las técnicas intraoperatorias que mayor utili-
dad tienen para preservar la funcionalidad se encuentra
la cirugia con estimulacion directa cértico-subcortical
en el paciente despierto, asi como la cirugia guiada
con neuronavegacion, las cuales pueden mejorar la
reseccion en un 30-40% sin comprometer la integridad
funcional del paciente. El mapeo cerebral intraopera-
torio de las funciones sensoriomotoras y de lenguaje
es el método de referencia para la identificacion y el
cuidado de las areas elocuentes, pudiendo alcanzar
asi la maxima reseccion segura®’.

En el presente trabajo se hace el reporte de dos
pacientes con diagndstico de glioma difuso de bajo
grado, ambos en intima relacion con el I6bulo central,
que fueron sometidos a cirugia con el paciente des-
pierto utilizando mapeo intraoperatorio mediante es-
timulacién directa.

Reporte de caso 1
Varon de 24 afos con unico antecedente de con-

sumo de alcohol, cannabis y cocaina, que acude a
atencién médica por presentar crisis ténico-clénicas

generalizadas de dificil control con 5 meses de evo-
lucion, con déficit motor proporcionado 4/5 del hemi-
cuerpo izquierdo con hipereflexia, sin mas hallazgos
en la exploracion neurolégica, con una puntuacion en
la escala de Karnosfky de 90. La resonancia magné-
tica (RM) mostré una lesién difusa que involucra el
lobulillo parietal superior izquierdo, infiltrando y des-
plazando el Iébulo central y ubicandose en intima
relacion con este, con minimo realce tras la adminis-
tracion de gadolinio, y edema vasogénico perilesional.
La tractografia por imagenes de tensor de difusion
(DTI) mostré desplazamiento rostral de la via corti-
coespinal sin infiltracién de la misma, asi como
compresién ventral de la porcidn retrolenticular de la
capsula interna y su proyeccion. Se realizé medicion
de la masa tumoral por imagen, que reporté un volu-
men prequirdrgico de 53.03 cm? (Fig. 1).

Se procedid a realizar cirugia con protocolo de pa-
ciente dormido, despierto, dormido, con apoyo de neu-
ronavegacion. Una vez hecha la craneotomia centrada
en el sitio de la lesion y dejando un margen rostral de
2 cm para acceder al I6bulo central, se procedio a des-
pertar al paciente y realizar mapeo por estimulacion
directa cortico-subcortical, iniciando con 2 mA'y llegan-
do hasta 8 mA, encontrando zonas positivas especifi-
camente de la mano y del brazo a 5 mm de la lesion.
Se presentaron tres crisis motoras durante la estimula-
cion directa que fueron yuguladas con solucién salina
helada (se congeld la solucién y se administro tras su
inmediato derretimiento), y pudo continuarse con el pro-
cedimiento. Una vez marcadas las zonas elocuentes se
procedid a realizar la reseccion del tumor, que tenia
caracteristicas difusas sin margenes identificables y de
dificil aspiracion. Al realizar mapeo subcortical en el
borde rostral del tumor se encontrd positividad en la
pierna y la mano, por lo que se decidid parar la resec-
cion y dejar la porcién elocuente de la lesién. Durante
todo el proceso de extirpacion se mantuvo comunica-
cion constante con el paciente, pidiéndole que realizara
tareas motoras (Fig. 2). El paciente egresé a recupera-
cion, en donde no mostrd ningun déficit agregado y fue
egresado sin complicaciones a las 48 horas posquirur-
gicas. A las 3 semanas de seguimiento se encuentra
integrado a sus actividades habituales, con una pun-
tuacion de Karnofsky de 100 (Fig. 3) El patélogo report6
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Figura 1. Caso 1. A: Tractografia por imdgenes de tensor de difusion que muestra la proximidad del tumor con la via cdrtico-espinal, desplazan-
dola rostralmente y presionando de manera ventral las proyecciones retrolenticulares de la capsula interna. B: Masa tumoral difusa ubicada en
el lobulillo parietal superior en intima relacion con el Idbulo central en su porcion rostral. C: Resonancia magnética posquirdrgica que muestra
una adecuada reseccion con enfermedad residual (edema mas lesion) justo en la zona que dio positivo en el mapeo subcortical.

Figura 2. Caso 1. A: Reconstruccion volumétrica de resonancia magnética que muestra una tumoracion difusa del lobulillo parietal superior, con
compresion rostral del I6bulo central. B: Tractografia que muestra la cercania de la lesion con la via cdrtico-espinal (azul). C: Imagen transquirtir-
gica que muestra en linea punteada la zona de la lesion con las zonas positivas en el mapeo cortical por estimulacion directa cortico-subcortical

sehalizadas. D: Durante la reseccion, ndtese que se respetan las dreas corticales mapeadas y marcadas con letras.

astrocitoma difuso sin determinacion molecular (NOS)
de grado Il segun la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS).

Reporte de caso 2

Varén de 29 afos, con unico antecedente de taba-
quismo suspendido un afo antes del diagndstico. Acude
a nuestra institucion por presentar dos crisis tonico-clé-
nicas generalizadas de 5 meses de evolucidn, asi como
parestesias ocasionales del hemicuerpo derecho. A la
exploracién no presenta ningun déficit neuroldgico, con
una puntuacion en la escala de Karnosfky de 90. La RM
(Fig. 4) mostré una lesion difusa del lobulillo parietal
superior izquierdo en intima relacién con el I6bulo cen-
tral, comprimiéndolo y desplazandolo rostralmente, con
edema vasogénico perilesional, sin realce tras el medio
de contraste. La DTl mostré desplazamiento rostral de
la via corticoespinal adyacente a la lesién, sin infiltracion
de la misma y desplazamiento lateral del fasciculo lon-
gitudinal superior Il. Se realizd medicién de la masa
tumoral por imagen, que reportd un volumen prequirdr-
gico de 42.32 cm?® (Fig. 4).

Se realizo cirugia con protocolo de paciente dormido,
despierto, dormido, con apoyo de neuronavegacion.

Figura 3. A: Exploracion motora de las extremidades superiores antes
de entrar al procedimiento quirdrgico. B: Exploracion motora de las
extremidades superiores 3 semanas después de la cirugia.

Una vez realizada la craneotomia centrada en la lesion
se despert6 al paciente para iniciar la estimulacion di-
recta cortico-subcortical con 2 a 8 mA, localizando las
areas motoras de la mano y el brazo a 1 mm del margen
rostral del tumor. Se presentd una crisis motora durante
el mapeo, que fue yugulada con solucién helada y pudo
continuarse con el procedimiento. Una vez mapeadas
las areas elocuentes se procedid a la reseccion, pidien-
do en todo momento que el paciente realizara tareas
motoras. La estimulacién subcortical fue negativa, por
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Figura 4. Caso 2. A: Se observa en la tractografia por imdgenes de tensor de difusion la relacion del tumor difuso con la via piramidal, la cual se
encuentra desplazada en sentido rostral (azul), y también puede verse el fasciculo longitudinal superior Il, desplazado en sentido lateral, ambos
muy cerca del tumor. B: Resonancia magnética prequirdrgica que muestra una lesion tumoral difusa del lobulillo parietal superior que infiltra el
Iébulo central izquierdo. C: Resonancia magnética posquirdrgica que muestra el drea de reseccion.

Figura 5. Caso 2. A: Reconstruccion volumétrica de resonancia magnética en la que se observa el Iobulo central (linea punteada); notese la
intima relacion con el tumor (T). Compromiso del giro parietal superior y desplazamiento del lobulillo central. B: Mapeo por estimulacion directa
cdrtico-subcortical transoperatoria con delimitacion de dreas elocuentes previa a la reseccion (en linea punteada, la lesion tumoral). C: Se
observa el drenaje venoso superficial integro, asi como las areas cdrtico-subcorticales mapeadas después de la reseccion.

lo que fue posible acceder a las zonas méas rostrales
del tumor (Fig. 5). El paciente egreso a recuperacion sin
déficit motor agregado, pero con parestesias en el brazo
izquierdo. Fue egresado sin complicaciones a las 48
horas posquirdrgicas. A las 3 semanas de seguimiento,
el paciente no presenta ningun déficit, las parestesias
han cedido y su puntuacion de Karnosfky es de 100
(Fig. 6). El reporte histopatoldgico fue de oligoastrocito-
ma difuso NOS de grado Il de la OMS.

En ambos casos se consideré someter a cirugia con
paciente despierto debido a que eran jovenes con
vidas activas, con una puntuacion en la escala de
Karnosfky de 90 y por RM presentaban un tumor in-
trinseco supratentorial adyacente a regiones senso-
riales y motoras del 16bulo central. La estimulacion
cortical y subcortical directa fue bipolar, con 5 mm de
distancia entre las puntas, frecuencia de pulso de
60 Hz, 1 ms de duracion del pulso, amplitud bifasica
de 2-8 mA y 4 segundos de contacto. Los sitios po-
sitivos y negativos se verificaron en tres ocasiones.
Los porcentajes de reseccion tumoral reportados por
RM fueron del 80.1% en el caso 1 y del 98% en el

e
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Figura 6. A: Exploracion motora de las extremidades superiores antes
de entrar al procedimiento quirdrgico. B: Exploracion motora de las
extremidades superiores 3 semanas después de la cirugra.

caso 2; en ambos se confirmd haber realizado una
reseccion maxima segura.

Los dos pacientes firmaron su consentimiento para
aparercer en este reporte.

Discusion

La OMS, en su ultima clasificaciéon de tumores del
sistema nervioso central del afio 2016, agrupa los
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tumores cerebrales de acuerdo con sus caracteristi-
cas histoldgicas, moleculares y de comportamiento,
por lo que en el grupo de gliomas difusos se encuen-
tran el astrocitoma difuso de grado Il, el astrocitoma
anaplasico de grado lll, el oligoastrocitoma de grado
I, el oligoastrocitoma anaplasico de grado Il y el
glioblastoma de grado IV. Los astrocitomas anaplasi-
cos y difusos representan el 25% de los glio-
mas difusos®®. En cuanto al periodo de sobrevida
postratamiento, se reportan 78.1 meses para los glio-
mas de bajo grado, 37.6 meses para los gliomas ana-
plasicos y 14 meses para los glioblastomas®.

El patrén de crecimiento temprano del glioma cons-
ta de tres fases distintas: la fase | se caracteriza por
células gliomatosas confinadas al sitio inicial de im-
plantacion; en la fase Il la morfologia cambia al des-
plegarse cadenas de elongaciones celulares fuera del
sitio de implantacién, asumiendo una estructura en
forma de rama; y en la fase Ill el centro se vuelve
denso a la vez que aumenta la masa tumoral y man-
tiene un patrdn invasor'™. La transicion de un tumor
de tipo benigno a uno de tipo maligno se caracteriza
por una secuencia de fenotipos, siendo la tasa de
proliferacion celular y la velocidad de migracion celu-
lar los factores clave. Siguiendo el principio go or
grow, mientras las células altamente invasivas tienen
una tasa de proliferacion baja, las altamente prolife-
rativas son menos invasoras',

Con estas cualidades tumorales y con la persisten-
cia de células invasoras en los margenes tumorales
se dificulta diferenciar, tanto en los estudios de ima-
gen como en la reseccidn, entre tejido sano y neoplé-
sico, ademas de representar un reto clinico debido al
diagndstico tardio y a las escasas opciones terapéu-
ticas disponibles al momento de realizarlo™. Por ese
motivo, el manejo terapéutico debe ser multidiscipli-
nario y requiere neuroimagen, cirugia, neuropatolo-
gia, radioterapia y quimioterapia®.

Las localizaciones més frecuentes de invasion
tumoral son el l6bulo frontal (30%), el area motora
suplementaria (27%) y la insula (25%)". De forma
tradicional se ha aceptado que los giros precentral y
poscentral son areas con funciones diferentes, pero
se ha demostrado que estas se superponen y que
ambos giros no estan simplemente divididos por el
surco central. En otras palabras, esto implica que la
invasion de gliomas en estas areas puede causar
sintomas tanto sensitivos como motores, mixtos o
arrestos del movimiento. Por ello, el Dr. Gazi Yasargil
acufio el término «Iébulo central» para agrupar al giro
frontal ascendente y al parietal ascendente como una

unidad funcional que hace que sea ain mas impor-
tante su mapeo durante la cirugia'.

El estudio de eleccion para el diagnéstico de estos
tumores es la RM. Una de las secuencias con mayor
utilidad es la DTI, que se ha considerado la mejor
técnica no invasiva preoperatoria para identificar el
trayecto de las fibras blancas adyacentes a la lesion.
En los casos reportados en este articulo, asi como
en la publicacion de Castellano, et al.’8, el uso prequi-
rurgico de tractografia contribuy6é de forma positiva
en la planeacion de una mejor estrategia quirdrgica
para la reseccion, aumentando el drea de reseccion
al visualizar los trayectos de las fibras desplazadas
sin infiltracién”18°,

Aunado a esto, se utilizan herramientas como la neu-
ronavegacion, que basada en estudios de gabinete pre-
vios a la cirugia genera impresiones individualizadas
de la relacion entre las areas funcionales y la lesion
tumoral, facilitando la reseccion al permitir visualizar los
limites tumorales en el momento quirtirgico*'%%°.

La cirugia en pacientes con gliomas difusos tiene
como objetivos el diagndstico, maximizar la reseccion,
minimizar los riesgos de transformacion maligna y
aumentar el tiempo medio de supervivencia mante-
niendo la calidad de vida de los pacientes®%. Esto se
logra con la estimulacion directa cortical o subcortical,
que se considera el método de referencia para mapear
los limites funcionales de tumores cerebrales. Esta se
lleva a cabo con un electrodo bipolar; la estimulacion
producird un movimiento clénico con contraccion téni-
ca del area estimulada, permitiendo diferenciar entre
las areas elocuentes y las que no lo son. Debido a la
probabilidad de generar crisis convulsivas inducidas
por la estimulacion, es necesario tener disponible so-
lucion cristaloide para disminuir la reaccién cerebral
por el estimulo generado®. Con el uso de mapeo por
estimulacion directa cortical y subcortical se ha de-
mostrado una reduccion de la morbilidad neurolégica
posquirdrgica a menos del 1.5%*2'22, En un metaana-
lisis realizado por De Witt Hamer, et al.?® en 2012 se
concluyé que el mapeo intraoperatotrio se asocia con
una reduccién dos veces mayor de presentar déficits
neuroldgicos tardios en comparacion con no realizar
dicho mapeo, ademds de lograr una mayor extension
de la reseccion tumoral de las lesiones que involucran
areas elocuentes. Otras herramientas, como la RM
intraoperatoria, han demostrado ser Utiles para lograr
resecciones mas amplias, pero no garantizan que se
respeten las areas elocuentes durante la cirugia y el
tiempo de realizacién de la RM puede ser de hasta
30 minutos, por lo que es dificil mantener al paciente
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despierto y tranquilo durante el mapeo. Barbagallo,
et al.* reportan una serie de casos utilizando la tomo-
grafia intraoperatoria para verificar la maxima resec-
cion posible y ajustar la navegacion, ya que después
de iniciar la reseccion por la pérdida de volumen se
genera el fendmeno llamado brain shift, que hace que
el registro del navegador sea menos preciso. En este
estudio se utilizd el mapeo con paciente despierto
para verificar las areas funcionales. Selbekk, et al.®
reportan el ultrasonido transquirurgico como otra he-
rramienta para verificar el volumen de reseccion y
ajustar el brain shift del navegador, pero con el ultra-
sonido transquirdrgico tampoco es posible asegurar
que se respetan las areas funcionales.

En nuestro estudio se utiliza DTI para determinar si
las fibras subcorticales se encuentran infiltradas o
desplazadas, y en su caso en qué direccion, y la
neuronavegacion para la planeacion inicial del abor-
daje y la ubicacion del tumor, pero una vez iniciada
esta, es con el mapeo directo cdrtico-subcortical
como aseguramos que no se lastimardn &reas elo-
cuentes (como se muestra en el primer caso, en el
que se interrumpid la reseccién por encontrar zonas
postivas en el mapeo a pesar de que el DTl mostraba
el fasciculo corticoespinal libre de infiltracién), ya que
segun los estudios previamente descritos es la herra-
mienta mas precisa para lograr la maxima reseccion
funcional posible, recomendando ampliamente (si se
tienen disponibles) la combinacién del ultrasonido
transquirudrgico y la tomografia intraoperatoria con el
mapeo directo para lograr mejores resultados.

Conclusiones

Los gliomas difusos tienen un patrén de invasion
significativo a dreas elocuentes. En estos casos, el 16-
bulo central constituye una unidad funcional con areas
tanto motoras como sensitivas mezcladas, y no franca-
mente delimitadas como en las descripciones anatémi-
cas clasicas. Por este motivo, la individualizacion en el
abordaje con ayuda de los estudios de gabinete, como
la RMy la tractografia por DTI, permite tanto un mayor
entendimiento de las alteraciones provocadas en la
neuroanatomia de cada paciente como una mejor pla-
neacion del procedimiento quirurgico con el propdsito
de lograr una cirugia mas segura. Las técnicas usadas
durante el procedimiento quirdrgico, como el mapeo
cerebral con estimulacion directa cortical y subcortical,
y la neuronavegacion, son fundamentales para lograr
una mayor reseccion tumoral y disminuir las complica-
ciones neuroldgicas posquirdrgicas.
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