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Tumor neuroepitelial disembrioplastico: experiencia en material de
biopsias de tres hospitales pediatricos de concentracion
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RESUMEN

Antecedentes: las neoplasias del sistema nervioso central (SNC) en nifios ocupan el segundo lugar en frecuencia y el primero como
causa de mortalidad por cancer en la edad pediatrica. El propoésito de este informe es el de dar a conocer la casuistica conjunta de los tres
hospitales pediatricos de concentracién mas importantes de la Ciudad de México de uno de los tumores del SNC, el tumor neuroepitelial
disembrioplastico, por ser una entidad clinico-patolégica poco frecuente, pero ya bien caracterizada y que es indispensable reconocerla
para diagnosticarla tempranamente y evitar el tratamiento farmacoldgico innecesario, ya que se cura soélo quirirgicamente, asi como
proporcionar a los padres una orientacién adecuada en cuanto a prondstico.

Material y método: se trata de un estudio descriptivo, retrospectivo, transversal y colaborativo de casos de biopsia de TNED recibidos
en tres hospitales de tercer nivel de atencion de la Ciudad de México, a saber: 1) Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional del
Instituto Mexicano del Seguro Social S. XXI (HPCMN), 2) Hospital Infantil de México Federico Gomez (HIM FG) y 3) Instituto Nacional de
Pediatria (INP). Los casos se colectaron en lapsos de seis, diez y trece afios respectivamente.

Resultados: de un total de 1,395 tumores del SNC el 1.5% son TNED. La edad promedio de presentacién al momento del diagndstico es
de 7.6 afios; existe un ligero predominio en varones; las crisis convulsivas son manifestacion clinica de todos los casos y las topografias
mas frecuentes son la frontal y temporal.

Conclusién: aunque ésta es una entidad ampliamente descrita e informada, bien caracterizada desde los aspectos: clinico, radioldgico y
anatomopatolégico, que aparentemente se origina por un proceso displasico durante la embriogénesis, para nosotros es muy importante
presentar la primera casuistica conjunta sobre la misma, de los tres hospitales pediatricos de concentracion mas importantes de la Ciudad
de México.
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ABSTRACT

Background: Tumors of the central nervous system are the main cancer-related cause of mortality in children. The purpose of this work
is to present the experience on dysembryoplastic neuroepithelial tumour (DNET) in a group of children from three pediatric reference
hospitals in Mexico City.

Materials and methods: This is a prospective, descriptive, retrospective study. Files from the Pathology Departments of Hospital de
Pediatria del Centro Medico Nacional Siglo XXI, Hospital Infantil de Mexico Federico Gomez and Instituto Nacional de Pediatria were
reviewed in a 6, 10 and 13 years respectively. Relevant clinical data were also reviewed.

Results: From 1,395 central nervous system tumors reviewed, 1.5% corresponded to DNET. Patients age average 7.6 years; slight men
predominance was observed. Epileptic seizures were present in all cases, frontal and temporal lobes were the more frequent regions affected.
Conclusion: Dysembryoplastic neuroepithelial tumour is a rare neoplasia of the central nervous system; in our cases it presented in young
scholar children, mainly in the frontal and temporal areas.
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*  Anatomopatéloga del Hospital de Pediatria, Centro Médico Recibido: junio, 2011. Aceptado: agosto, 2011.
Nacional Siglo XXI, IMSS.

**  Anatomopatélogo del Hospital Infantil de México Federico Este articulo debe citarse como Rodriguez-Velasco A, Perezpefia-
Gomez, SS. Diazconti M, Ridaura-Saenz C. Tumor neuroepitelial disembrioplas-
*** Anatomopat6loga del Instituto Nacional de Pediatria, SS. tico: experiencia en material de biopsias de tres hospitales pediatri-

cos de concentracion. Patologia Rev Latinoam 2011;49(3):210-216.
Correspondencia: Dra. Alicia Rodriguez Velasco. Cuauhtémoc
330, colonia Doctores, México, DF, CP 06720. Correo electrénico:
alirove0101@yahoo.com

210 Patologia Revista latinoamericana Volumen 49, nim. 3, julio-septiembre, 2011



Tumor neuroepitelial disembrioplastico

as neoplasias del sistema nervioso central (SNC)

en nifilos son muy importantes, porque ocupan

el segundo lugar en frecuencia y el primero

como causa de mortalidad por cancer en la edad
pediatrica, segun distintas publicaciones.? Ademas, en
los servicios de patologia pediatrica es el tipo de biopsia
neoplésica que se recibe con mayor frecuencia. Su inci-
dencia anual es de 2 a 5 casos por cada 100,000 menores
de 19 afios.? Se ha informado que ha habido un incremento
significativo en su incidencia a partir de la década de 1970,
debido a que desde entonces se diagnostican cada vez mas
y mejor gracias a la tomografia computarizada (TC) y ala
resonancia magnética (RM).*

A pesar de su importancia epidemiolégica la sospe-
cha diagnéstica es baja en primero y segundo niveles de
atencion,’ asi se explica el hecho de que haya variantes
clinico-patoldgicas en las que los padres refieran como tni-
co sintoma las crisis convulsivas parciales y médicamente
se hable de ellas como resistentes a tratamiento farmaco-
I6gico, lo cual nos orienta a pensar que en esos casos se
instaura primero un tratamiento por algun tiempo antes de
buscar la causa de las mismas, lo que motiva retardo en el
diagndstico. Lo mismo ocurre cuando los padres llevan a
los nifios a consulta por cefalea.®?

Su pronostico depende, ademas de la extension del
tumory de la edad del paciente, en gran parte, de su grado
histopatolégico. La frecuencia de los diferentes tipos histo-
patoldgicos es similar en diferentes series publicadas.'?
Los méas comunes son los astrocitomas, seguidos de los
tumores embrionarios (meduloblastoma) y ependimomas.

El tratamiento de primera eleccion en los tumores del
SNC es el quirurgico y en caso necesario se complementa
con quimio, radioterapia (o ambas). El sobretratamiento
con radioterapia, quimioterapia (o ambas) puede ser muy
deteriorante, por tanto, el reconocimiento de neoplasias
grado I, es indispensable.

El proposito de este informe es dar a conocer la ca-
suistica conjunta de los tres hospitales pediatricos de
concentraciéon mas importantes de la Ciudad de México,
de uno de los tumores grado | menos frecuentes del
SNC, el tumor neuroepitelial disembrioplastico (TNED),
cuyo cuadro clinico principal es el de crisis convulsivas
parciales farmaco-resistentes y que se cura, en la gran
mayoria de los casos, sélo con cirugia. Por ser una enti-
dad clinico-patoldgica poco frecuente es indispensable
reconocerla para evitar el tratamiento, innecesario y

proporcionar a los padres una orientacién adecuada en
cuanto a prondstico.

MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio descriptivo, retrospectivo, trans-
versal y colaborativo. De las bases de datos de casos
de quirurgicos de los servicio de patologia de los tres
hospitales de tercer nivel de atencién de la Ciudad de
México, a saber: 1) Hospital de Pediatria del Centro Mé-
dico Nacional del Instituto Mexicano del Seguro Social S.
XXI (HPCMN), 2) Hospital Infantil de México Federico
Goémez (HIM FG) y 3) Instituto Nacional de Pediatria
(INP), en lapsos de seis, diez y trece afios respectivamente,
se seleccionaron los casos cuyo diagndstico anatomopa-
tologico fuera el de TNED. Se revisaron las laminillas
tefiidas con hematoxilina y eosina y se incluyeron sélo los
casos en los que se confirmo el diagndstico. Del hospital
1 se elimind un caso que al revisarlo se identifico como
astrocitoma grado 1, mismo que inclusive habia recibido
quimio y radioterapia. De la solicitud de estudio se obtuvo
la informacion clinica pertinente: edad (al diagnostico),
sexo y localizacion de la lesién. Se utiliza la estadistica
descriptiva para presentar los resultados.

RESULTADOS

Cada hospital proporciona un nimero de casos similar pero
colectados en periodos que van de seis a trece afios (Cuadro
1). El nimero de tumores de SNC recibidos en los lapsos
mencionados es de 280, 435 y 635 para los hospitales 1, 2
y 3, respectivamente. Las caracteristicas relevantes de los
22 casos de TNED encontrados se describen en el cuadro 1.
Noventa y uno por ciento de los casos son supratentoriales
y los l6bulos més afectados son frontal y temporal, con
6 (27 %) y 5 (22.7 %) casos, respectivamente. Las carac-
teristicas de imagen (RM) valoradas en uno de los casos
se muestran en la Figura 1 y del mismo caso se presentan
los hallazgos anatomopatolégicos en las Figuras 2y 3. En
ninguno de los casos se especifica si la histopatologia es
la de un tumor simple o compuesto.

DISCUSION

Esta revision de casos pone de manifiesto que en los tres
hospitales pediatricos de concentracion de la Ciudad de
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Cuadro 1. Caracteristicas del TNED en 22 casos de tres hospitales de tercer nivel de atencién de la Ciudad de México

Hospital
(lapso en el que se colectaron los casos)
Hall INP Hosp. Infantil Méx. Hosp. Ped. Total
aflazgos (1998-2010) Federico Gomez CMN S. XXI IMSS ol
(2000-2010) (2005-2010)
Numero tumores de SNC 680 435 280 1395
% TNED (n) 0.9 (6) 2.0 (9) 2.5(7) 1.5 (22)
Sexo: HM 4/2 5/4 4/3 13/9 (1.4:1)
Edad, afios: 3.6 a 15 (7.5). De 4a16(9.4) 0.5a16(12.4) 0.6 a 16 (7.6)
intervalo (media) cinco casos
Topografia:
Frontal 2 3 1 6
Parietal 1 0 1 2
Occipital 0 1 0 1
Temporal 1 1 3 5
Fronto-parietal 0 1 1 2
Fronto-temporal 0 1 1
Parieto-temporal 1 0 1
Fosa posterior 1 1
Cuadro clinico:
Crisis convulsivas 6 6 7 13

- ¥ e 5 R e -
Figura 2. Tumor neuroepitelial disembrioplastico. Aspecto pano-
ramico de la neoplasia en la que se ven los septos conformados
por axones y que se disponen perpendicularmente a la superficie
cortical. Las figuras de este articulo aparecen a color en el anexo
7 de este numero.

México los tumores del SNC son en material de biopsias
las neoplasias mas frecuentes. A pesar de que son los tumo-
res solidos mas frecuentes en nifios y de que son la primera
causa de muerte por cancer en la edad pediatrica, existe
retraso en su diagndstico porque se piensa que son menos

Figura 1. Resonancia magnética. Lesion parietal que deforma la ; >
calota adyacente, sin evidencia de edema peritumoral. frecuentes de lo que en realidad son. Su prondéstico depen-
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Figura 3. Tumor neuroepltellal dlsembrloplastlco. Forma histopato-
l6gica simple con patrén alveolar. Las columnas son perpendicular
a la superficie cortical (flecha larga). La inmunohistoquimica resalta
la presencia de células semejantes a oligodendrocitos S-100 + y
PAGF -; el componente de astrocitos estelares PAGF +y el de las
neuronas que parecen flotar en una matriz practicamente incolora.

de tanto de la edad a la que se presentan como del grado
histopatoldgico, del que existen cuatro grados, y de la etapa
clinica en la que se diagnostican. Desafortunadamente
los mas frecuentes son los que tienen un comportamiento
bioldgico mas agresivo: astrocitoma, meduloblastoma y
ependimoma gque también forman parte de la categoria de
los tumores neuroepiteliales en la clasificacion de la OMS
como el TNED.

El propésito de este informe es dar a conocer una serie
de 22 casos de uno de los tumores poco frecuentes del
SNC, el TNED. En primer término porque es una entidad
clinico-patoldgica en la que se piensa poco por su baja
incidencia y asi se relaciona con un sindrome conocido
como “crisis convulsivas farmaco-resistentes” frecuente-
mente asociado con pacientes con TNED, lo que habla de
que su diagnostico puede llevar varios afios, a pesar de que
para su identificacion son muy utiles la TC y la RM. En
segundo lugar porque aungue ya se han publicado algunas
series mayores a 22 casos en todo el mundo, desde que
se informo por primera vez en 1988,%1° ésta es la primera
vez gue se publica una serie conjunta, sobre esta entidad,
de tres de los hospitales pediatricos mas importantes de
la Ciudad de México.

El TNED es un tumor mixto, neuronal y glial, que
forma parte del grupo VI de la clasificacion, revisada en
2007, de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),

que a su vez pertenece a la primera de las seis categorias
(tumores neuroepiteliales).'® El periodo en el que se reco-
lectaron los casos para este reporte varia de un hospital a
otro porque s6lo en uno de ellos (INP) hay base de datos
computarizada que permite tener acceso a la informacion
facilmente. Su frecuencia va de 0.2 a 1.5% del total de los
tumores neuroepiteliales del SNC, dependiendo basica-
mente de si se presentan en pacientes mayores a menores
de 20 afios respectivamente,!”'® frecuencia, esta Ultima,
similar a la encontrada en los hospitales 2 y 3, aunque
dicha frecuencia aumentaria si se considera s6lo a los
tumores neuroepiteliales y no a todas las categorias, como
lo hicimos nosotros. En el HPCMN, el porcentaje es poco
maés del doble probablemente porque es un hospital que
recibe solo poblacién derechohabiente del IMSS y a él se
canalizan la mayoria de los casos de tumores del SNC de
los ninos derechohabientes, a diferencia de los otros dos
que son hospitales no sujetos a poblacion derechohabiente.

El TNED es una neoplasia que habitualmente se
manifiesta en pacientes menores de 20 afios de edad. La
edad de presentacion en nuestros casos varié de 0.5 a 16
aflos, con un promedio de 7.6 afios, aunque no en todos
los casos tuvimos disponible este dato, ya que una gran
limitante en nuestros servicios es que no hay acceso facil
al expediente clinico. El promedio de edad al momento de
la presentacion en nuestros casos es similar a lo referido
en la mayoria de los reportes. En la descripcion original
de la entidad se incluyen sélo pacientes menores de 20
aflos, pero se han descrito casos, encontrados inciden-
talmente, en adultos mayores, curiosamente los dos que
aqui se refieren estaban localizados en el hipocampo.!*
La relacion hombre:mujer informada es de 2:1,° mientras
que en nuestra serie es de 1.4:1, lo que muestra también
un predominio ligero en varones.

El sintoma principal en 19 de los casos es el de crisis
convulsivas, sin que se detalle su semiologia ni el tiempo
transcurrido entre su inicio y el momento del diagnéstico.
Debe tomarse en cuenta que ante pacientes con un cuadro
clinico caracterizado por crisis convulsivas, simples o
complejas, de dificil control, siempre hay que considerar
al TNED como etiologia probable ya que ocurre, segiin
distintas series hasta en 25 % de ellos.? El aspecto mas
sobresaliente relacionado con el primer informe de la
entidad como tal fue precisamente el de las crisis convul-
sivas en pacientes menores de 20 afios, quirurgicamente
curables, con tiempo de evolucion que varid de 1 a 19 aiios,
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con un promedio de 9 afios,” |0 que nuevamente pone de
manifiesto lo tardio que puede llegar a ser el diagnostico
en algunos tumores del SNC. Todos los informes revisa-
dos mencionan que la manifestacién clinica habitual es el
de crisis convulsivas parciales sin deterioro neurolégico
secundario, farmaco-resistentes.?22¢ Afortunadamente la
reseccion quirdrgica de estas lesiones es curativa en la
mayoria de los casos, aunque una reseccion incompleta,
mayor edad en el momento de la cirugia y la presencia de
displasia cortical adyacente al tumor se han relacionado
con falta de control de las crisis.?

Su topografia més frecuente es la corteza supratento-
rial, como ocurri6 en 20 (91%) de nuestros casos. Hasta
el 50% de los casos de TNED que se obtienen durante la
cirugia por epilepsia son del 16bulo temporal e involucran
su region mesial.”!® Entre nuestros casos la topografia
mas frecuente fue la regidn frontal, sin que tengamos
una explicacion para ello. Se han informado casos de
tumores originados en distintos sitios: ndcleo caudado,
cuerpo calloso, intraventricular y cerebelo.?”2° Sélo uno
de nuestros casos tuvo localizacion infratentorial. La
topografia cortical de la lesion es uno de los criterios im-
portantes para su diagnostico y cuando se localiza fuera
de ella debe diferenciarse de gliomas mas frecuentes. No
esta dentro de los propésitos de nuestro informe revisar
los aspectos radioldgicos de los casos; sin embargo,
consideramos pertinente mencionarlos porgue con base
en ellos se fundamenta el diagnostico de TNED. Se
muestran a manera de ejemplo los hallazgos radioldgicos
de uno de nuestros casos, donde lo caracteristico en la
RM es una lesion cortical acompaifiada de alteracion en
la calota adyacente (Figura 1), dato éste ultimo que debe
orientar fuertemente hacia el diagnostico de TNED.3!-3
En la mayoria de los casos no hay edema peritumoral ni
efecto de masa.

Desde el punto de vista histopatoldgico lo caracteristico
es la presencia de lo que se refiere como “elemento glio-
neuronal especifico”, conformado por columnas orientadas
perpendicularmente a la superficie cortical (Figura 2),
formadas por axones alrededor de los cuales se disponen
células semejantes a oligodendrocitos, S-100 positivo y
PAGF negativo, mezcladas con escasos astrocitos estela-
res PAGF positivos. Entre dichas columnas neuronas de
apariencia normal parecen flotar en una matriz eosinofi-
lica pélida (Figura 3). Estas caracteristicas son las que se
refieren a lo que ahora se conoce como la forma simple.

Actualmente hay referencias sobre la histopatologia de
este tumor como una neoplasia polimorfica debido a que
sus componentes: astrocitos, oligodendrocitos y neuronas
varian de un area a otra dentro del mismo tumor y de un
caso a otro. La forma compleja del tumor tiene un aspecto
nodular y en ésta se pueden encontrar areas que semejan
gliomas de bajo grado, mitosis, necrosis y proliferacion
microvascular,® 3 por lo que es importante reconocer
estas formas para no condicionar tratamiento oncoldgi-
co adicional (quimio y radioterapia) que puede ser mas
deteriorante que la neoplasia en si; aunque hay informes
publicados en los que se refiere transformacion maligna
muy ocasional de la forma compleja.’**° En nuestra serie
no se especifica variedad alguna desde el punto de vista
histopatolégico.

En conclusién, aunque ésta es una entidad ampliamente
descrita e informada, bien caracterizada desde los aspectos:
clinico, radiolégico y anatomopatoldgico, que aparen-
temente se origina por un proceso displasico durante la
embriogénesis, para nosotros es muy importante presentar
la primera casuistica conjunta sobre la misma de los tres
hospitales pediatricos de concentracion de la Ciudad de
México, en la que se describen los aspectos mas generales
de una lesidn benigna poco frecuente, dentro del grupo
de neoplasias responsables del mayor nimero de muertes
en los nifos con cancer, las del SNC. Una limitante de
esta serie es precisamente que los aspectos descritos son
muy generales porque desafortunadamente carecemos
de bases de datos y de acceso a los expedientes clinicos,
ahora parcial o totalmente electronicos, que nos faciliten
la tarea de hacer informes detallados. Nos enfocamos en
esta neoplasia porque es ejemplo fehaciente de lo que
significa el retraso en el diagndstico de entidades que en
un momento dado pueden poner en peligro la vida de los
nifios, los tumores del SNC, ya que se pone poca atencion
a los sintomas vagos que se presentan cuando apenas
empiezan. E1 TNED es importante porque, aunque es una
lesion benigna lleva, en promedio, nueve afios llegar al
diagnéstico. En nuestra opinion los paciente menores de
20 afios con crisis convulsivas parciales deben ser some-
tidos a estudios radioldgicos como la TC y la resonancia
magnética donde se encuentran las caracteristicas muy
particulares del TNED, y dejen de ser sometidos a tra-
tamiento farmacol6gico prolongado innecesario ya que
son curables con cirugia y mientras mes tempranamente
se realice ésta, el prondstico es mejor.
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