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Resumen La radiocirugia estereotactica ha demostrado efectividad en el tratamiento multimodal de los tumores
de base de craneo, de todas maneras se sugiere que en areas radiobiolégicamente sensibles (ej.
nervios Opticos y tronco cerebral) la dosis radiante deberia reducirse por los efectos radiotoxicos. Para evitar
la ineficacia terapéutica, una alternativa recientemente implementada es la radiocirugia multisesion (RCH). Se
analizé en forma retrospectiva una serie de tumores de base de craneo, con el fin de evaluar el tratamiento con
RCH a través del control tumoral en las imagenes post-tratamiento. Se evalué también edad, sexo, histologia
tumoral, volumen tumoral, protocolo radiante, Karnofsky performance status (KPS) pre-tratamiento y neurocirugia
y tratamiento radiante previos. Fueron tratados 84 pacientes entre enero 2009 y enero 2017. La mediana de edad
fue 51.5 afos; sexo femenino: 53.6%. Hubo un 92.7% de no-progresion luego del tratamiento, con una mediana
de tiempo de seguimiento de 36 meses. Los tumores tratados fueron principalmente adenomas hipofisarios,
neurinomas del acustico, y meningiomas de base de craneo. La mayoria de los pacientes recibié un esquema
de tratamiento fraccionado de 5 dias, con una dosis total de 25 Gy. No se observo radiotoxicidad tardia clini-
camente manifiesta. En el analisis multivariado, un KPS alto pre-tratamiento fue significativamente asociado a
la no-progresion tumoral. En esta serie, la alta incidencia de no-progresion tumoral indicaria que el tratamiento
con RCH podria ser una opcion terapéutica en algunos casos de tumores de base de craneo, principalmente
recurrencias o remanencias tumorales de adenomas hipofisarios, neurinomas y meningiomas.
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Abstract Stereotactic brain radiosurgery in the treatment of skull base tumors. Stereotactic radiosur-
gery has shown effectiveness in the multimodal treatment of skull base tumors, however it is sug-
gested that in radiobiologically sensitive areas (eg. optic nerves and brainstem) the radiation dose should be
reduced due to radiotoxic effects. To avoid the consequent therapeutic ineffectiveness, a recently implemented
alternative is multisession radiosurgery (RCH). We retrospectively analyzed a series of patients with skull base
tumors, in order to evaluate the treatment with RCH through tumor control in the post-treatment images. Age, sex,
tumor histology, tumor volume, radiation protocol, pre-treatment Karnofsky performance status (KPS) previous
neurosurgery and radiant treatment were also evaluated. Eighty-four patients were treated between January 2009
and January 2017. The median age was 51.5 years; females: 53.6%. There was a 92.7% non-progression after
treatment, with a median follow-up time of 36 months. Treated tumors were mainly pituitary adenomas, acoustic
schwannomas, and skull base meningiomas. Most of the patients received a 5-day fractionated treatment scheme,
with a total dose of 25 Gy. No clinically manifest late radiotoxicity was observed. In the multivariate analysis, a
high pre-treatment KPS was significantly associated with tumor non-progression. In our series, the high incidence
of tumor non-progression would indicate that treatment with RCH could be a therapeutic option in some cases of
skull-base tumors, mainly recurrences or tumor residuals of pituitary adenomas, neurinomas and meningiomas.
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El tratamiento de los tumores de base de craneo
es complejo y requiere un enfoque multidisciplinario.
El tratamiento con radioterapia es una de las opciones
implementadas’, siendo las principales indicaciones de
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tratamiento radiante las lesiones profundas no resecables,
las recurrencias o remanencias tumorales, asi como
casos seleccionados en los que la radioterapia confiere
una reduccion significativa del riesgo neuroldgico, al
evitar la intervencion quirargica (p. €j., glomus yugularis
infiltrativos). Sin embargo, aun no ha sido posible definir
claramente la modalidad de radiacion que proporcione
los mejores resultados terapéuticos con el menor riesgo
de radiotoxicidad'”.
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En las ultimas tres décadas, se ha logrado demostrar
la efectividad de la radiocirugia estereotactica unisesion
(RC) para el control tumoral en lesiones de base del
craneo??® 121418 _Sin embargo, esta modalidad de radio-
terapia debe restringirse a lesiones intracraneales que
estén al menos a 3 mm de distancia de las estructuras
radiosensibles, como los nervios opticos y el tronco
cerebral. Por otra parte, las dosis en estos casos estan
limitadas a la tolerancia tisular radiobioldgica de estas
estructuras, que generalmente estéd en el orden de 6
a 12 Gy' '®#20_ En el caso de lesiones de la base del
craneo, como los adenomas de hipdfisis, se ha estable-
cido que la dosis necesaria para detener el crecimiento
del tumor (efecto antiproliferativo) y/o la estabilidad
endocrinolégica es de 18 Gy para tumores no funcio-
nantes y 25 Gy para adenomas hormono-secretores'.
Sin embargo, estas dosis suelen ser perjudiciales para
las estructuras adyacentes si se administran en una
sola fraccién.

Bajo estas premisas, algunos autores proponen desde
hace algunos afos que el fraccionamiento, con eficacia
probada en radioterapia, proporcionaria una solucion a
este respecto en el campo de la radiocirugia estereotac-
tica. El fraccionamiento de la dosis permite preservar los
tejidos normales a través de los mecanismos intactos de
reparacion de ADN, mientras produce lesion de las células
tumorales?2'?%, De este modo, la radiocirugia multisesion
o hipofraccionada (RCH) brinda los beneficios de la RC
de fraccion unica para el control tumoral al tiempo que
preserva las estructuras adyacentes, lo que es particu-
larmente deseable en el tratamiento de las lesiones de
la base del craneo?'2,

En el presente articulo, presentamos nuestra experien-
cia en el tratamiento de pacientes con diversos tumores
de la base del craneo que se sometieron al tratamiento
de radiocirugia estereotactica multisesion.
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Materiales y métodos

Se analiz6 en forma observacional y retrospectiva una cohorte de
pacientes con tumores de base de craneo con el objetivo de eva-
luar el tratamiento de radiocirugia hipofraccionada (multisesion).
Los datos fueron obtenidos de archivos individuales e historia
clinicas. Se analizaron las siguientes variables: edad, sexo, his-
tologia tumoral, volumen tumoral, esquema radiante, Karnofsky
performance status pre-tratamiento, neurocirugia y radioterapia
previas. Todos fueron sometidos a diferentes esquemas de dosis
a través de equipos de acelerador lineal (ALE) Varian Clinac
(Varian Medical Systems, Palo Alto, CA) empleando un haz de
fotones con una energia de 6 mega-volt (MV).

Todos los pacientes fueron tratados con un dispositivo de
inmovilizacion recolocable no invasivo, compuesto por una
malla termopléastica con una parte inferior y una parte superior
ajustadas con precision a la anatomia craneofacial de cada
uno. Ambos lados estan unidos al borde horizontal del marco
estereotactico y se fijan a la mesa de tratamiento, por lo que
la cabeza permanece inmovilizada durante cada sesion de
irradiaciéon, cumpliendo el objetivo de la plena coincidencia
de la posicion de la cabeza (Fig. 1).

La reproducibilidad del reposicionamiento se verifico dia-
riamente comparando las imagenes radioscopicas realizadas
con un sistema de vision portal conectado al equipo con la
reconstruccion radiogréafica digital (DRR) obtenida de la pla-
nificacion de la tomografia axial computarizada (TAC), en el
plano del isocentro de la lesion.

La planificaciéon se realizé6 con una TAC como estudio de
referencia, obtenida en condiciones estereotacticas, y luego se
fusiond la misma con imagenes de resonancia magnética (RM)
cuando fuera necesario. Para el plan de tratamiento, utilizamos
el software Radioplanner® para RCH, el cual permitié delimitar el
blanco volumétrico, realizar el célculo de coordenadas, conformar
la constriccion del haz mediante el uso de colimadores cénicos
adicionales, establecer los haces de radiacion y la dosimetria.
Las coordenadas fueron establecidas por un localizador basado
en laser, que permitié definir con absoluta precisién la entrega
de los haces. El volumen tumoral global (GTV) se definié como
el volumen lesional que realzaba luego de la administraciéon de
contraste y se definié como equivalente al volumen clinico (CTV).
El volumen de planificacion (PTV) se definié como el GTV més
un margen de hasta 2 mm segun el tipo de tumor, para integrar
el sesgo de precision del sistema de fijacion.

Fig. 1.— A: Dispositivo de inmovilizacién no-invasivo y marco de estereotaxia, con sus
diferentes elementos. En la parte inferior se observa el soporte metalico que provee la
no-deformabilidad. 1-1,1-2,1-3,1-5,1-6 y 1-7 placa de policarbonato; 1-4. Marco este-
reotactico; 1-8. Malla termoplastica. B: Paciente con dispositivo colocado. C: Cabezal
del equipo del acelerador lineal en posiciéon para comenzar un arco de tratamiento
(Las fotos son descriptivas con modelos humanos para propdsitos demostrativos)
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En cada plan de tratamiento, la dosis recibida en el érgano
en riesgo (OAR) delimitada por histogramas de dosis-volumen
(DVH), se evalud obteniendo valores de dosis maxima y mini-
ma de acuerdo con el volumen de cada 6rgano y el PTV. La
dosis se prescribié a un punto de referencia (centro de GTV),
que era el isocentro. De acuerdo con publicaciones previas so-
bre dosimetria de este tipo de lesiones, establecimos la dosis
maxima diaria de 5 Gy para tratar las lesiones adyacentes a
OAR de forma segura. En este caso, la tolerancia radiolégica
a la dosis es de 8 Gy para el cristalino y los nervios 6pticos,
y 12 Gy para el tronco cerebral. Los haces de radiacién sur-
gidos del ALE de acuerdo con el plan computarizado final,
convergen en el blanco a través de arcos de apertura angular
de 100° y 120°, en numero de 2 a 6.

Todos fueron tratados de forma ambulatoria, y después
del tratamiento se realizé un seguimiento con una RM o TAC
(cuando la RM estaba contraindicada) a los 30, 90 y 180
dias, y luego cada 6 meses después del tratamiento. Toda
la informacién de los estudios por imagenes se obtuvo de los
registros de cada paciente. La informacién de las imagenes
postoperatorias se obtuvo de los informes especificos emitidos
por el especialista en diagndstico por imagenes, con la infor-
macion sobre cualquier cambio de tamafio en comparacién
con estudios anteriores.

El Comité de Docencia e Investigacion Institucional aprobd
la ejecucion del estudio. Durante el procesamiento de los
datos en el momento del analisis, la identidad del paciente
permanecié anénima. Todos los procedimientos realizados en
estudios con participantes humanos se ajustaron a las normas
éticas del comité de investigacion institucional y/o nacional
y a la declaracion de Helsinki de 1964 y sus modificaciones
posteriores o normas éticas comparables.

El resultado primario fue la apariencia radioldgica de la
lesion tratada durante el seguimiento. Esta variable se clasi-
fico en 3 categorias con respecto a la morfologia de la lesion
en imagenes: 1) reduccién, 2) estabilidad y 3) progresion.
Tenemos que considerar que, para este tipo de lesiones, la
efectividad del tratamiento se logra cuando no hay progre-
sion tumoral a lo largo del tiempo. Luego, para simplificar la
evaluacion, la variable se reclasificé en: A) cualquier reduc-
cion o estabilidad de tamafio en las imagenes posteriores al
procedimiento, y B) progresion de la lesion en las imagenes.
Las otras variables continuas y discretas con multiples cate-
gorias se reestructuraron de la siguiente manera: la edad se
dividié en dos categorias dependiendo de si el valor era igual
o superior a 60 anos, o inferior. El volumen se dividié en dos
grupos, dependiendo de si el valor era inferior o superior a
9 cm?® (tumores pequefios frente a tumores mas grandes).
La histologia se dividié en cuatro categorias: tumores hi-
pofisarios, meningiomas, schwannomas y varios (tumores
menos frecuentes). Se excluyeron los adenomas hipofisarios
secretores de hormonas dado que el resultado adecuado en
este caso no es la no progresién tumoral, sino la normaliza-
cion bioquimica de la secrecién de hormonas. El KPS previo
al tratamiento: los pacientes se clasificaron de acuerdo a si
tenian un KPS previo > 90 (buen performance status) o < 90
(bajo performance status).

La ausencia de progresién se estimé utilizando el método
de Kaplan-Meier. Se realizé un andlisis univariado con log-
rank testy modelos simples de regresion de Cox para analizar
la relacion entre las variables independientes y el resultado.
Para evaluar la existencia de variables predictivas de mejor
resultado, se realizé un modelo multiple de riesgos propor-
cionales de Cox. Se construyd incorporando gradualmente
las variables con un valor de p < 0.2 en el analisis univa-
riado, y luego las variables con p > 0.2 buscando detectar
la interaccion. Un valor de p < 0.05 fue establecido como
significativo. El analisis estadistico se realizé utilizando el
software STATA®.
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Resultados

Se analizaron un total de 84 adultos tratados consecuti-
vamente entre enero de 2009 y enero de 2017. El tiempo
medio de seguimiento fue de 36 meses (rango 16-96
meses), y el seguimiento finalizé en enero de 2018. Las
caracteristicas basales de la poblacion se presentan en
la Tabla 1. La distribucion del tipo de tumor se describe
en la Tabla 2.

Punto final primario: se observé estabilidad tumoral
en el 80.5% de los pacientes durante el seguimiento. El
12.2% mostré reduccion tumoral y el 7.3% tuvo una pro-
gresion en el tamafio del tumor después del tratamiento.
La supervivencia libre de progresién a los cinco afios para
los tumores hipofisarios fue del 96.3%, para los meningio-

TABLA 1.— Caracteristicas basales de los pacientes

Variable n %

Sexo femenino 45 53.4
Mediana de edad (afos) 51

KPS previo 90-100 76 90

Radioterapia intracraneana previa 5 5.9
Neurocirugia previa 65 77

Complicaciones 9 10.7
Reduccion o estabilidad lesional 79 92.7

post-tratamiento

KPS: Karnofsky performance status

TABLA 2.— Desglose y descripcion histoldgica de los
tumores con sus correspondientes cantidades

N

Tumores hipofisarios 29
Adenomas 24
Otros 5
Schwannomas vestibulares 22
Meningiomas 21
Petroclivales 9
Seno cavernoso 10
Vaina del nervio optico 2
Tumores miscelaneos 12
Glomus yugularis 4
Cordoma 2
Adenocarcinoma de base de craneo 1
Carcinoma adenoide quistico de la parétida 2
Carcinoma adenoide quistico del canal auditivo externo 1
Condrosarcoma de la base de craneo 1
Sarcoma 1
Total 84
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mas 95.4%, para los schwannomas vestibulares 95% y
para el grupo miscelaneo 55% (Fig. 2). Ejemplos de casos
tratados se muestran en las Figuras 3y 4.

Factores predictivos de mejor resultado: en el analisis
de log-rank test no hubo diferencias estadisticamente
significativas en las variables sexo, edad, neurocirugia
previa, volumen vy tipo de protocolo de tratamiento,
asociadas con el resultado. Se observaron diferencias
estadisticamente significativas en el andlisis univariado
en el tipo histolégico, KPS y radioterapia previa. En el
modelo multivariado, no se observé interaccion ni efecto
de confusion; solo se encontrd significacion estadistica
con la variable KPS. Las diferencias en las proporciones
de resultados en cada categoria de KPS fueron estadisti-
camente significativas tanto en el log-rank test (p < 0.001)
como en el modelo de riesgos proporcionales de Cox
(p = 0.011). Con estos resultados, podriamos decir que
los pacientes con un alto score de KPS pre-tratamiento
tuvieron un mejor resultado que aquellos con un KPS
bajo (HR: 0.015; 95% IC: 0.0006-0.38) (Tabla 3) (Fig. 5).

Volumen: la mediana de volumen tumoral para los
tumores hipofisarios fue de 9.8 cm? (rango: 1.4-25.7 cm?);
meningiomas: 11 cm?® (rango: 1.6-49.7 cm®); schwanno-
mas vestibulares: 5.5 cm? (rango: 1.2-61.9 cm?) y varios:
23.4 cm? (rango: 4.9-71.3 cm?®).

Neurocirugia: de todos los pacientes derivados para
tratamiento con RCH, el 77% habia sido tratado previa-
mente con reseccion tumoral. La incidencia mas alta
de cirugia previa se observé en el grupo con tumores
hipofisarios (100%). La proporcion méas baja de reseccion
previa se observo en el grupo con meningiomas (63%).

Esquemas de tratamiento: la dosis media entregada en
el isocentro fue de 25 Gy (rango 15- 25 Gy). El fracciona-

Fig. 2.— Curvas de Kaplan-Meier para la supervivencia libre
de progresion (Kaplan-Meier survival estimates) en las
diferentes categorias tumorales. En la ordenada se ex-
presa la supervivencia libre de progresion (Progression
free survival en el grafico). En la abscisa se expresan los
meses de supervivencia para cada categoria (Months en
el gréfico)
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Fig. 3.— A: RMN con gadolinio (corte coronal) que evidencia
un adenoma de hipdfisis con extension supraselar, tratada
con radiocirugia multisesiéon en 2013. B: Reduccion tumoral
en la ultima RMN en 2017

Fig. 4.— Secuencia de cortes axiales de RMN con gadolinio,
antes y después del tratamiento con radiocirugia multi-
sesion A: Pequefia remanencia tumoral de schwannoma
vestibular resecado en 2010, que aumenté de tamafo
en el afo 2011. B: Se realiz6 radiocirugia el mismo afio,
observandose ligera reduccion del tamafio tumoral en las
ultimas RMN de control (C y D).

miento oscild entre 3 y 5 dias como maximo. El protocolo
mas utilizado (96% de los casos) fue el de 25 Gy con un
fraccionamiento de 5 Gy por dia.

Toxicidad: durante el seguimiento clinico con el equipo
de radiocirugia, se observo un 10.2% de efectos adver-
sos agudos relacionados con el procedimiento, como
nauseas, vomitos, cefalea, fatiga y alopecia transitoria.
Hasta el final del estudio, no se informaron complicacio-
nes relacionadas con radiotoxicidad tardia sintomatica.
No hubo mortalidad asociada con el procedimiento en
ningun caso. Se observd pseudoprogresion en un solo
caso de schwannoma vestibular donde el tumor tenia un
volumen mayor que la mediana de su grupo. El paciente
no presento ningun sintoma relacionado y el fendmeno
se evidencio solo en la RM en el seguimiento. El caso se
describe en la Figura 6.

Discusién

La reseccion quirdrgica de los tumores de base del cra-
neo es el tratamiento de primera eleccién, pero cuando
el control tumoral no es posible, o la cirugia esta con-
traindicada debido a los altos riesgos neuroldgicos, la
progresion precoz o la recurrencia del tumor pueden dar



RADIOCIRUGIA EN TUMORES DE BASE DE CRANEO 457
TABLA 3.— Analisis estadistico uni y multivariado
Variable Grupo n Log-rank test Regresién de Cox HR 95% ClI
Sexo 0.643 0.379 0.324 0.02-3.97
Masculino 39
Femenino 45
Edad 0.744 0.543 2.3 0.15-33.73
> 60 anos 29
< 60 anos 55
Histologia 0.04 0.12 2.33 0.8-6.83
Th 29
Men 21
Sv 22
Mis 12
Volumen 0.743 0.402 2.96 0.23-37.53
<9cm?d 42
>9.cm? 42
KPS < 0.001 0.011 0.015 0.006-0 .38
> 90 76
<90 8
NC 0.805 0.993 117 0.036-37.7
Si 65
No 19
RT 0.014 0.89 1.26 0.04-37.9
Si 5
No 79
Protocolo 0.815 1 1.1 NA-NA
25 Gy 80
Otros 4

Th: tumores de hipdfisis; Men: meningioma; Sv: schwannomas vestibulares; Mis: misceldaneos; KPS: Karnofsky performance status;
NC: neurocirugia; RT: radioterapia; HR: hazard ratio; Cl: intervalo de confianza; NA: no aplicable

lugar a sintomas debilitantes. Es en esta instancia en que
el tratamiento radiante entra en consideracion®.

El tratamiento con radioterapia estereotactica frac-
cionada (FSRT, por sus siglas en inglés) se ha utilizado
ampliamente desde la década de los 90 con buenos
resultados en términos de control tumoral; tiene las
desventajas del nimero prolongado de sesiones y dosis
totales bastante altas (hasta 60 Gy) como se ha comuni-
cado. Esta modalidad también ha mostrado una incidencia
alta de neuropatias y progresion tumoral®'. Las técnicas
de radioterapia de alta conformalidad, como la guiada
por imagenes, la de intensidad modulada, la terapia de
particulas y la RC, han demostrado tener éxito en el tra-
tamiento radiante de la base del craneo'#81215.17. 29, 32:35
Logran una caida abrupta de la dosis en los limites del
volumen blanco, disminuyendo la dosis en las estructuras
circundantes reduciendo la posible radiotoxicidad. Las
opciones de radiocirugia actualmente admitidas son la
RC de dosis unica estandar y la radiocirugia multisesion
cuando se administra una dosis total mayor en fraccio-

nes (2 a 5)25%%, En el caso de la anatomia de la base
del craneo, la RCH parece ser prometedora con menor
toxicidad y mayor conveniencia 222253437,

En el analisis descriptivo de nuestra serie, observamos
una distribucion equilibrada de sexo y una edad media que
refleja una serie con predominio de adultos. En cuanto a
la distribucion etioldgica, se observa una mayor inciden-
cia de tumores hipofisarios, seguidos de meningiomas y
schwannomas vestibulares.

En nuestra serie observamos un alto grado de control
tumoral local luego del tratamiento, predominantemente
en el grupo con tumores benignos. Estos resultados
estan de acuerdo con los informados en la literatura, con
prevalencias que oscilan entre 34y 100%?2 15:29.30.33.34 En
algunos casos, como en los meningiomas y los schwanno-
mas, el control tumoral puede llegar al 100%25 29 %0. 32.33,37,
38, Se espera que algunos tumores (p. ej., meningiomas)
crezcan lentamente vy, por lo tanto, la estabilidad no sea
una respuesta de tratamiento después de todo, sino el cur-
so natural de la enfermedad. Un fenémeno que se asocia
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frecuentemente con la RCH es la pseudo- progresion (por
ejemplo, schwannomas vestibulares). Puede ocurrir hasta
en un 30% de los casos durante los primeros seis meses
y hasta el primer afio posterior a la RCH. Esta pseudo
progresion puede remitir a los dos afios posteriores al
tratamiento. En algunos casos puede ser sintomatico, y
requerir tratamiento con corticosteroides? .

La mayoria de nuestros pacientes presentaron buen
performance status en el momento de ser sometidos a
RCH, como demuestra el alto KPS informado. Creemos
que esto puede estar asociado con el sesgo de selec-
cion ya que, en la modalidad de tratamiento ambulatorio
establecido como requisito de la RCH, el paciente debe
estar en buen estado general para someterse a los es-
tudios de neuroimagenes, planificacion y tolerancia del
dispositivo de inmovilizacion. En muchos casos, con un
bajo perfomance (KPS < 80) la condicion fue secundaria
a un déficit neuroldgico que el tratamiento de radiacion
buscé mejorar. Se demostré que un KPS alto podria aso-

Fig. 5.— Curvas de Kaplan-Meier para la supervivencia libre de
progresion en las dos categorias de Karnofsky performan-
ce status score pre-tratamiento (KPSpre). En la ordenada
se expresa la progresion libre de enfermedad (Progression
free survival en el gréafico) y los meses de duracién en la
abscisa (Months en el gréafico). Los pacientes con un score
alto de KPSpre (High KPS en el gréafico) evidenciaron mejor
resultado en términos de estabilidad o reduccion tumoral
que aquellos con bajo KPSpre (Low KPS)

Kaplan-Meier survival estimates
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ciarse con mejores resultados medidos en la respuesta
al tratamiento. Sin embargo, estos resultados deben
considerarse cuidadosamente, dado que el numero de
pacientes en la categoria de “KPS bajo” fue reducido. Un
estudio comparativo seria necesario para confirmar estos
resultados en el futuro.

En cuanto a los tipos de tumores tratados en nuestra
serie, aunque no hubo asociacion estadisticamente sig-
nificativa, observamos una tendencia hacia una mayor
progresion en el grupo de tumores miscelaneos, com-
parado con los tumores benignos (tumores hipofisarios,
meningiomas y schwannomas).

La proporcion de pacientes que previamente habian
recibido radioterapia fue baja. Esto se explica en que los
tumores analizados en esta cohorte son histolégicamente
benignos en su mayoria, y rara vez requieren radiotera-
pia como tratamiento inicial. En el grupo de patologias
miscelaneas, la mayoria de los tumores fueron malignos
o de naturaleza agresiva, con una mayor proporcion de
radioterapia previa. En este grupo la radiocirugia gene-
ralmente se indicé como terapia de rescate después de
que los tratamientos estédndar no lograron controlar los
tumores?+4%.41_Un mayor grado de progresion tumoral se
asocio con este grupo, pero esto no fue estadisticamente
demostrable en el andlisis multivariado.

Laincidencia mas alta de cirugia previa se observo en
los tumores hipofisarios. Esto coincide con los estanda-
res actuales de aplicacion para esta enfermedad, en los
cuales la radiacién no es la primera opcion terapéutica?'.
En los otros grupos la proporcion fue menor, y esto se
explica en que, en algunos casos, como los pequefios
schwannomas vestibulares, esta establecido segun datos
recientes, que se puede recomendar la radiocirugia como
opcion de tratamiento inicial'>'®. En otros casos, como los
pequefos meningiomas del seno cavernoso, actualmente
se desaconseja la cirugia o incluso la biopsia, ya que se
ha demostrado el alto riesgo neuroldgico inherente®® 42,
Esto explica por qué algunos pacientes fueron some-
tidos a radiocirugia sin cirugia previa. En ausencia de
un diagndstico patolégico especifico los elementos que
apoyan la indicacion de radiocirugia inicial se basaron en
las caracteristicas de los estudios por imagenes de las

Fig. 6.— Ejemplo de pseudoprogresion. A: Corte axial de RMN de una paciente con
un schwannoma vestibular izquierdo que rechazé el tratamiento quirurgico, y fue
sometida a radiocirugia multisesion en agosto de 2016. B: Seis meses después se
observa crecimiento tumoral (pseudo-progresion) en el corte axial de la RMN de
control con gadolinio. C: Un afo luego del tratamiento, se evidencia reduccion tu-
moral comparada con la RMN realizada a los 6 meses post radiocirugia multisesion
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lesiones (espectroscopia por RM o tensor de difusién) y
también en la localizacion, la cual fue considerada sufi-
cientemente confiable como para justificar el tratamiento
si se cumplian las indicaciones*.

Se observaron volumenes tumorales de medianos a
grandes en meningiomas y tumores miscelaneos. En el
primer caso porque las lesiones son heterogéneas; desde
pequenos tumores del seno cavernoso hasta voluminosos
meningiomas petroclivales residuales. En la mayoria
de tumores del grupo miscelaneo, como se mencioné
anteriormente, son lesiones malignas o de naturaleza
agresiva, que eventualmente recayeron con un rapido
crecimiento luego del fracaso de la terapia convencional®*
4. No es el caso de los schwannomas vestibulares, donde
se observo la mediana de volumen tumoral mas baja. Se
explica porque la mayoria de ellas son lesiones peque-
nas en las que la radiocirugia se sostiene actualmente
como tratamiento de primera eleccién segun sus mejores
resultados en términos de preservacion de la audicién y
la funcién del nervio facial'® 3.

Nuestro régimen de dosimetria esté acorde con los
esquemas de tratamiento descriptos actualmente para
RCH. Aunque existe cierta variabilidad entre los autores
y los tipos de tumores, muchos informan un espectro de
dosis total que va de 24 a 30 Gy, en un maximo de 5
fracciones para tumores de base de craneo?' 2% 25 34 37,
4. Esos protocolos cumplen con el concepto actual de
radiocirugia e intentan garantizar el principio de méxima
eficacia terapéutica con una menor incidencia de efectos
adversos. En nuestros resultados, el alto predominio del
plan de 25 Gy excluye cualquier conclusién acerca de
la efectividad de los otros protocolos implementados en
esta serie. Sin embargo, los esquemas de dosis éptima en
RCH requieren mas investigacion desde el punto de vista
biofisico para determinar la dosimetria en esta modalidad,
dado que no esta regido exactamente por los principios
de radiocirugia, ni por los de la radioterapia convencional
fraccionada’ 2.

La proporcion de complicaciones agudas en nuestra
serie fue baja y no esté tan lejos de lo que se describe en
publicaciones recientes de RCH, principalmente en compa-
racion con las complicaciones en la serie de RC" >4, Una
de las principales ventajas observadas sobre los esquemas
de fraccionamiento en la radiocirugia de base de craneo es
la reduccion de la neurotoxicidad tardia® 2.

Las limitaciones del presente estudio son su naturaleza
retrospectiva, con una seleccion sesgada de pacientes,
la falta de informacion que quizas podria comprender un
ensayo prospectivo y una cohorte mixta con diferentes
tumores. Sin embargo, todavia no hay un volumen con-
siderable de evidencia sobre la implementacion de la
radiocirugia estereotéactica hipofraccionada en las lesio-
nes de base de craneo. La mayoria de las publicaciones
sobre esta nueva modalidad son pequefas cohortes.
Muchos de ellos se basan en un subtipo de tumor par-
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ticular; otros son series generales de tumores de base
de craneo; casi todos tienen informacién diferente con
respecto a la dosimetria, las modalidades de radiaciéon y
las tecnologias implementadas. Ademas, la mayoria de
los datos provienen de estudios retrospectivos de centros
individuales; pocos son prospectivos, y ninguno de ellos
son ensayos controlados aleatorizados. En este contexto,
creemos que nuestra serie, aunque general, proporciona
informacién clinica y técnica sustancial sobre el resulta-
do del tratamiento de esta nueva modalidad especifica
de tratamiento radiante en los tumores mas comunes
de base de craneo. Por otro lado, reconocemos que el
tiempo medio de seguimiento quizas no sea tan extenso
para tumores predominantemente benignos, y que seria
deseable un seguimiento mas prolongado, pero creemos
que esto solo se puede lograr adecuadamente mediante
un ensayo prospectivo. De todas formas, vale destacar,
que la mayoria de las series de RCH publicadas en la
literatura son recientes y no incluyen un seguimiento
significativamente mayor del que hemos comunicado?®'-%
82:34,37.38. 44 Independientemente de la ausencia de ensa-
yos clinicos aleatorizados prospectivos sobre este tema
que determinen la tecnologia apropiada, la dosimetria
y la modalidad de radiacion especifica, creemos que la
informacion proporcionada por el presente estudio podria
contribuir al conocimiento del tratamiento radiante en los
tumores de base de craneo.

En esta serie de pacientes la alta incidencia de no
progresion tumoral indica que el tratamiento con radiociru-
gia estereotactica hipofraccionada podria ser una opcién
vélida en el arsenal terapéutico de algunas lesiones de
base de craneo, principalmente remanencias o recidivas
tumorales de adenomas hipofisarios, schwannomas y
meningiomas.

Conflicto de intereses: Ninguno para declarar
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