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METASTASIS CEREBRALES HASTA 7 VECES MAS FRECUENTES QUE T 10

CBTRUS Statistical Report: Primary Brain and Other Central Nervous

System Tumors Diagnosed in the United States in 2017–2021

GLIOMAS: 25%



NIÑOS Y ADOLESCENTES ADULTOS

Distribution of Primary Spinal Cord, Spinal Meninges, and Cauda Equina Tumors by Histopathology in A) 
Children and Adolescents (Ages 0-19 Years, Five-Year Total=1,368; Annual Average Cases=274) and B) 
Adults (Ages 20+ Years, Five-Year Total=18,966; Annual Average Cases=3,793)
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Annual Age-Adjusted Incidence Ratesa and Annual Percent Change of Selected Brain and 
Other Central Nervous System Tumors by A) Behavior, B) Meningiomas and Select
Gliomas, and C) Embryonal Tumors



ETIOLOGÍA

• Factor hereditario en 10 % de gliomas.

• 15 % historia familiar de cáncer.

• Radiaciones ionizantes (sarcomas, meningiomas y gliomas) 2,3% PWBI

• LPSNC (inmunodepresión, virus VEB, HIV)

• CMV?  GB

• Exposiciones prolongadas a OEM-RF? IARC 2011 posible 
carcinogénico

• Hormonas exógenas (reemplazo hormonal, ACO) Meningiomas



Sind. De Turcot: MDB, GB y poliposis gastrointestinal APC (5q).

Sind. De Li Fraumeni: MDB, ca de mama y sarcoma de partes blandas 
p53 (17p).

Enf. De Von Recklinghausen: glioma del óptico o del cerebelo, 
meningiomas, neurinomas  NF1 (17q) neurofibromina

Neurofibromatosis tipo II: meningiomas, gliomas, neurinomas del 
acústico, ependimomas, ca renal y feocromocitoma NF2MERLINA

Enf. De Cowden: hamartomas en piel, encéfalo, meningiomas, ca de 
tiroides y mama PTEN (10q). MATCHS

Enf de Von Hippel Lindau: ca ce claras riñón, hemangioblastomas

Esclerosis tuberosa: astro subependimario de células gigantes, 
hamartomas cerebrales TSC1 y 2  hamartina y tuberina vía AKT

Sind de Gorlin: MDB,  meningiomas, ca basocelular PTCH (9q)

NEM 1: ADENOMAS DE HIPÓFISIS 



CRITERIOS DE SOSPECHA DE SINDROME TUMORAL

HEREDITARIO

 5-10% de todos los cáncer

 Varios miembros de la familia afectados

 Edad precoz al diagnostico

 Afectación bilateral de tumores en órganos pares 

 Alto riesgo de tumores primarios múltiples

 Alteraciones benignas o características de determinados síndromes

hereditarios ya conocidos

TEST GENETICO  PREVENCION DETECCION PRECOZ  CONSEJO GENETICO



LOCALIZACION
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ANATOMÍA PATOLÓGICA

• TNM

• TIPO DE BIOPSIA

• PERFIL MOLECULAR

• GRADOS DE LA OMS (1 – 4)

- atipía nuclear

- número de mitosis

- proliferación vascular

- necrosis

• WHO 2016 Biología molecular: 1p19q, IDH1

• WHO 2021 diagnostico integrado y en capas, histología (grado), IHQ, biología

molecular, perfil de metilación del ADN 







DISCREPANCIAS EN EL DIAGNÓSTICO EN LAS REVISIONES 

PATOLÓGICAS DE TUMORES CEREBRALES
Muggeri Alejandro D., Calabrese Bernadette, Cerrato Sebastian, Arakaki Naomi, 

Sevlever Gustavo, Diez Blanca. 

Las mayores discrepancias se observaron en los 

diagnósticos de oligodendrogliomas, astrocitomas y gliomas 

mixtos grado II y III.

Glioblastomas: acuerdo 82,3% (28/34)

IHQ DISCREPANCIA 

MAYOR

DISCREPANCIA 

MENOR

TOTAL ACUERDO

SÍ

(88)

15 

(35,7%)

11 

(34,3%)

26 

(35%) 

62

(65,3%)

NO

(81)

27 

(56,3%)

21 

(47,3%)

48 

(65%) 

33

(40,7%)

TOTAL 42 32 74 95

X2: 15,11 (p<0,001)

Importante grado de discrepancia en el 

diagnóstico patológico (20-50%), 

en 9% la discrepancia es mayor

En general las muestras son revisadas por 3 

patólogos en los trabajos randomizados y aún así 

hay discrepancias. 

Cómo se traslada eso en la practica diaria?





WHO CNS5*





LPSNC, TUMORES GERMINALES, EPENDIMOMAS, CARCINOMA DE PLEXO

COROIDEOS, NEUROCITOMA ATIPICO O ANAPLASICO, CARCINOMATOSIS 

MENINGEA, PNET, MEDULOBLASTOMAS 



• Grupo heterogéneo de tumores altamente infiltrantes con amplio rango de 

sobrevida (2 GAG – 20 años GBG).

GLIOMAS GENERALIDADES

• Pico de incidencia entre la 2º - 3º década (toda la vida por delante).

• La SLP es muy variable de meses (Glioblastomas) a años (GBG).

• Mayor tendencia en los tumores de bajo grado en localizarse en zonas       

elocuentes.

• GBG: CONVULSIONES 80-90%: Tendencia a invadir estructuras funcionales

cortico subcorticales

• GBG: NO ESTABLES: Crecimiento 4 mm por año

• GBG (NO BENINGNOS): Mediana de SV 6 a 20 años

CRECIMIENTO, MIGRACION Y TRANSFORMACION 

• GENETICAMENTE INESTABLES: 50% sufrirán transformación a formas mas

agresivas a los 5 años del dgo



TUMORES ALTAMENTE INFILTRANTES

TIL↓

Ce T exhaustas

↑Expresión 

IDO y TDO

Trp→Kym

↑VIA STAT3

Señales inmunosupresoras

TGFB, IL-10, VEGF, PGE,CDF15 

Microambiente desfavorable

catabolismo del triptófano

indoleamine 2,3-dioxygenase-1

Triptofano dioxigenasa



No todo lo que realza es alto grado y no todo lo que no realza es bajo grado.

ASTROCITOMA 1p19q NOCODEL, IDH1 mutado, MGMT metilado, CDK2NA/B delecionado



GBG GAG

EDAD 2 - 3 > 3

Cefalea 40% 50%

Convulsiones 65 - 95% 15 - 25%

Hemiparesia 5 - 15% 30 - 50%

Cambios del estado 

mental
10% 40 - 60%

TASA DE 

CRECIMIENTO
+ +++

GADOLINIO ---/+ +++

PERFUSION -/+ +++

CAVIDAD --- +++

ZONA ELOCUENTE +++ +

SOBREVIDA 3-20 años <3 años

NO SON TUMORES

BENIGNOS!!!

• HTE Y SIGNOS FOCALES

• HTE SIN SIGNOS FOCALES

• SIGNOS FOCALES SIN HTE

• FORMA PSEUDOICTAL

PRESENTACION CLINICA





a

b

d

TUMORES ALTAMENTE

INFILTRANTES

GLIOBLASTOMA



MENINGIOMAS

 Radiaciones ionizantes: más de 6 a 10 veces más de riesgo

Alergias factor protector IgE biomarcador de atopia: ptes con meningiomas bajos niveles de IgE 

 Obesidad 1,48 (IC: 1.3-1.69) más de riesgo de desarrollar meningiomas

Estado de inflamación crónica señales mediadas por aumento de adipokininas e IGF 

 Terapia de reemplazo hormonal estudios de casos y control y dos metaanálisis mostraron

incremento del riesgo de desarrollar meningiomas

Síndromes familiares asociados: NF2, SMARCB1 y SMARCE1, sind de predisposición tumoral

BAP1, Cowden, Gorlin, Werner, Li-Fraumeni, Turcot, Gardner, EVHL, MEN1, Síndrome 

Rubinstein-Taybi



 No específicos 

 Específicos de localización o compresión de estructuras vasculares, cerebrales o nerviosas
Cefalea 35%, déficit de nervios craneales 30%, convulsiones 20%, trastornos cognitivos 14%, 

vértigo/mareos 10%, ataxia 6%, 

 Asintomáticos 5-10%

PRESENTACION CLINICA

Déficit focales

Convulsiones

Visión, cefalea, anosmia, co, síntomas psicomotores, trast comportamiento

Crisis Jacksonianas miemb inf, cefalea, papiledema, hemianopsia

Exoftalmos, perdida de la visión

Ataxia, neuropatías nervios craneales (v)

Hidrocefalia obstructiva, papiledema, cefalea matinal

Dorsales: paresia espástica progresiva con o sin dolor radicular o nocturno

Cervical: cuadriparesia espástica, con o sin signos bulbares



Modelo de progresion tumoral

Célula Meningotelial

Meningiomas Grado I
Meningioma Grado I

Meningioma Grado II

Meningioma Grado III

Inactivation NF2 40%

Pérdida de 1p, 6q,10q,14q, 18q

Ganancia de 1q,9q,12q,15q17q, 

20q

Pérdida de 6q, 9p, 10 & 14p

17q amplificación

raro mutación:TP53,PTEN

deleción: CDKN2A (9p) TERT

Otros Factores

VEGF

RP+

Ki 67+

RP-

Ki 67 +++
WHO III 1-3%

WHO II 5-7%

WHO I  93 - 95%

Atypical

Clear Cell (ang ponto)

Chordoid

Rhabdoid

Papillary (chicos)

Anaplastic 20 mitosis/10 CAP

• 4-19 mitosis/10 CAP + 3 de lo siguiente

• Celularidad incrementada

• Alto cociente núcleo/citoplasma

• Nucleolo prominente

• Creciemiento en forma de hoja

• Necrosis



TRATAMIENTO GENERALIDADES

• GLIOMAS BAJO Y ALTO GRADO

• GLIOMAS DE TRONCO

• MEDULOBLASTOMA

• EPENDIMOMAS

• TUMORES DE LA REGION PINEAL

• LPSNC

• MENINGIOMAS



Treatment Strategies for Low-Grade Glioma in Adults 

Nancy Ann Oberheim Bush and Susan Chang,

RNM



VORASIDENIB



KPS≥70,

Sin dispositivos implantables,

CORTI estables o en descenso últimos 7 días

Sin progresión SEGUIMIENTO MINIMO 18 MESES

Cutt of Dec 29, 2014

GLIOBLASTOMAS



END POINT 1º

Two-thirds (n = 141) of patients in the TTFields plus temozolomide group

continued treatment with TTFields after first tumor progression.

Second-line treatments, such as nitrosoureas, temozolomide rechallenge, and 

bevacizumab, were received by 67% of the patients in the TTFields plus 

temozolomide group compared with 57% in the temozolomide alone group; about 

40% of second-line therapies included bevacizumab and about 40% included 

nitrosoureas. The type of chemotherapy used at recurrence was balanced 

between treatment groups.

TMZ/TTF TMZ

Median OS from 

randomization

20,5 15,6

Log-rank P-value 0,0042

HR (95% CI) 0,666 (0.495-0.898)

Median OS from 

diagnosis

24,4 19,4

24 months OS 48%                32%

TMZ/TTF TMZ

Median PFS from 

randomization

7,2 4

Log-rank P-value 0,0013

HR (95% CI) 0,621 (0.468-0.825)

Median PFS from diagnosis 11 7,8

JAMA. 2015;314(23):2535-2543



HG LG



GLIOMAS DE TRONCO

DIFUSOS (75-80%)

CERVICOMEDULARES (10-15%)

FOCALES (20-25%)

EXOFITICO DORSALES

Tratamiento 

ALTO GRADO

IMRT 50-60 Gy + nimotuzumab + vinorelbine

Biopsia!!!

Mutación H3K27M chicos mal pronostico





RT local 54-60 gy
QT CDDP-VP16, CC-VCR,
TMZ, LAPATINIB

22q, 6q Loss, 9q33-34 progresión y trans maligna, 
HER2 + 75%

60% infratentoriales Ca+ (10% diseminación LCR)
40% supra 1,6% LCR (50% ventriculares, 50% parénquima)
Mixopapilares cono, filum o cola de caballo 



TUMORES DE REGIÓN PINEAL

Tumores germinales  - Germinomas  RT 40 Gy + 20 Gy ventrículos
- No germinomas  QT (PEI x 4)  RT

Pineocitoma
TPRP
Pineoblastoma = PNET
Gliomas



LPSNC

FONDO DE OJO CON LÁMPARA DE HENDIDURA
CITOLÓGICO + CITOMETRÍA DE FLUJO
RNM craneoespinal

80 % SUPRATENTORIALES

65 % ÚNICOS

38 % HEMISFÉRICOS

16 % PROFUNDOS

14 % CUERPO CALLOSO

12 % REGIÓN VENTRICULAR

9 % CEREBELO 

20 % COMPROMISO OCULAR

15 % CÉLULAS EN LCR



LPSNC

NO CORTICOIDES!!!



MTX HD > 2,5 gr



TRATAMIENTO MENINGIOMA

Biomedicines 2021, 9(3), 319; https://doi.org/10.3390/biomedicines9030319

https://doi.org/10.3390/biomedicines9030319


MUCHAS GRACIAS POR SU ATENCION

ALEJANDRO DANIEL MUGGERI

Ex JTP Toxicología UBA

Medico clínico

Oncólogo clínico

Especialista en neuro oncología (FLENI y FUNDACION FAVALORO)

amuggeri@fleni.org.ar

dmuggeri@ffavaloro.org

Las batallas ganadas son las que nos permiten seguir adelante, las perdidas son las que duelen, nos hacen

aprender, corregir y reflexionar pero todas deben ser dadas en equipo donde nadie es más importante que 

otro (clínico, imagenologo, radioterapistas, cirujanos, enfermeras y paliativistas)
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