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ABSTRACT

Maternal malignancies complicate approximately one of every 1 000 pregnancies.
These neoplasms arise more frequently from the breasts, cervix and hematopoietic
system. Brain tumors in pregnancy are extremely rare. Cerebellar medulloblastomas
are the most common malignant brain tumors in childhood. They are considered
as embryonic tumors and represent 4% of all intracranial neoplasms; they are
extremely rare during pregnancy. We present the case of a 21-year-old patient with
a 16-week pregnancy who suffered of intense headache in the occipital region,
accompanied by photophobia, slight alteration of coordination, unstable gaits and
vomiting. Neurological evaluation was normal but for positive Romberg sign and
ataxic gait. Cerebral magnetic resonance imaging showed a comple, ill-defined
tumor occupying the cerebellar space. The patient underwent surgical reduction of
the tumor. Histopathological analysis revealed grade IV cerebellar medulloblastoma.
Adjuvant radiotherapy was administered. Cesarean section was performed at 34
weeks of gestation with live newborn. Following delivery, treatment was completed
with external radiation therapy to the craniospinal axis.

Key words: Cerebellar medulloblastoma, Pregnancy, Malignant neoplasms,
treatment.

RESUMEN

Las neoplasias malignas maternas complican aproximadamente uno de cada 1 000
embarazos. Estas neoplasias surgen con mayor frecuencia de las mamas, cuello
uterino o sistema hematopoyético. Los tumores cerebrales en el embarazo son
extremadamente raros. Los meduloblastomas cerebelosos son los tumores
cerebrales malignos mas comunes de la infancia. Se les clasifica como tumor
embrionario y representan el 4% de todas las neoplasias intracraneales; es
extremadamente raro que aparezcan durante el embarazo. Se presenta un caso de
una paciente de 21 afios con embarazo de 16 semanas quien consulté por presentar
cefaleaintensa en la regién occipital, acompafiada de fotofobia, alteracion ligera de la
coordinacién, marcha inestable y vomitos. El examen neurolégico fue normal, aparte
del signo de Romberg positivo y marcha ataxica. La resonancia magnética cerebral
mostré tumoracién compleja, mal definida, que ocupaba el espacio cerebeloso.
La paciente fue sometida a reduccién quirlrgica. El analisis histopatolégico reveld
meduloblastoma cerebeloso de grado IV. Se administré radioterapia adyuvante. La
cesdrea fue realizada a las 34 semanas de gestacién, obteniendo un recién nacido
vivo. Después del parto, la radioterapia externa hacia el eje craneoespinal complet6é
el tratamiento.

Palabras clave. Meduloblastoma cerebeloso, Embarazo, Neoplasias malignas,
tratamiento.
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INTRODUCCION

Los tumores cerebrales durante el embarazo
son extremadamente raros y solo existen algu-
nos informes en la literatura®. Durante el em-
barazo, los sintomas tipicos de la eclampsia son
cefalea, cambios en el estado mental y convul-
siones. Sin embargo, se debe tener en cuenta
gue estos también pueden ser causados por tu-
mores intracraneales®?.

Los meduloblastomas son tumores sélidos, ma-
lignos y de crecimiento rapido, que parecen ori-
ginarse de células madres ubicadas en la matriz
germinal subependimaria o en la capa granular
externa del cerebelo®. Estan clasificados como
grado 1V, segun la Organizacion Mundial de la
Salud. Representan 15 a 30% de los tumores ce-
rebrales pediatricos y menos del 1% de los tu-
mores cerebrales primarios. Por el contrario, es
poco frecuente en la edad adulta. En la mayoria
de los casos ocurren entre la tercera y cuarta
década de vida, y su incidencia anual varia de 2
a 20/1.000.000%. Su tratamiento consiste en re-
seccion total del tumor, radioterapia adyuvante
al eje craneoespinal con dosis aumentadas en
el sitio del tumor, con o sin quimioterapia®. No
obstante, las opciones de tratamiento son dife-
rentes en las mujeres embarazadas. Se presenta
un caso de meduloblastoma cerebeloso durante
el embarazo.

REPORTE DE CASO

Se trata de paciente de 21 afios, V gestas, IV pa-
ras, con embarazo de 16 semanas, quien con-
sulté por presentar cefalea intensa en la region
occipital, acompafiada de fotofobia, alteracion
ligera de la coordinacion, marcha inestable, vo-
mitos. Referia antecedentes de meningitis en la
infancia y vémitos desde el inicio del embarazo.
Negaba antecedentes personales o familiares de
cancer.

Al examen fisico, la paciente estaba en regulares
condiciones generales. El examen fisico general
y la revisién de los sistemas fueron normales. La
evaluacién neuroldgica fue normal, aparte del
signo de Romberg positivo y marcha ataxica. Las
pruebas bioquimicas no presentaron anoma-
lias en las pruebas de rutina y en los valores de
marcadores tumorales. Los resultados de la re-
sonancia magnética mostraron una tumoracion
compleja, mal definida, que ocupaba el espacio
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cerebeloso, junto a edema vasogénico que cau-
s6 efecto de masa y herniacion de la amigdala
cerebelosa derecha a través del foramen magno
(figura 1). No se encontré evidencia de afeccion
del neuroeje. Se inicidé tratamiento con corti-
coesteroides, para disminuir el edema cerebral.
El estudio con tomografia computarizada de to-
rax, abdomen y pelvis fue negativo para sitios
de neoplasias malignas primarias. Se excluyo la
diseminacion tumoral espinal mediante citologia
del liquido cefalorraquideo y resonancia magné-
tica espinal.

La paciente fue referida al servicio de oncologia,
donde se la programo para craneotomia media
suboccipital para reseccién del tumor. El exa-
men histopatolédgico del tumor mostré laminas
uniformes de células redondeadas, ahusadas,
azuladas, densamente empaquetadas con nu-
cleos ovoides y profundamente basofilicos, y ci-
toplasma escaso. Todo junto a dreas extensas de
necrosis y focos hemorragicos. La tincién inmu-
nohistoquimica fue positiva para sinaptofisina y
negativa para proteina acida fibrilar glial, anti-
geno de membrana epitelial, S-100 y vimentina.
Todo esto fue compatible con meduloblastoma
cerebeloso grado IV.

La paciente fue informada sobre la naturaleza
agresiva del tumor y la necesidad de radiote-
rapia para controlar la progresion. Luego de la
recuperacion postoperatoria, la paciente fue
sometida a radioterapia adyuvante del sistema
nervioso central con dosis aumentada en el sitio

FIGURA 1. IMAGEN DE RESONANCIA MAGNETICA QUE MUESTRA TUMORA-
CION QUE OCUPA EL ESPACIO CEREBELOSO.
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del tumor. Debido al embarazo, no se pudo rea-
lizar la radioterapia del eje craneoespinal. Los ci-
clos de radioterapia se completaron después de
2 meses, a las 30 semanas de embarazo.

El control prenatal a las 23 semanas reveld
embarazo con desarrollo fetal normal. A las 31
semanas, se detectd restriccion del crecimien-
to intrauterino (peso fetal aproximado de 800
gramos) y disminucion del volumen de liquido
amnidtico. El Doppler de los vasos fetales es-
taba dentro de limites normales. Se seleccion6
manejo conservador y se inici6 induccién de la
madurez pulmonar fetal con betametasona.
La interrupcion del embarazo fue programada
para las 34 semanas. La cesarea fue realizada
bajo anestesia general, obteniéndose recién
nacido vivo masculino, en buenas condiciones
generales, de 1 410 gramos, con puntuacién
Apgar de 6y 7 puntos al minuto y a los 5 minu-
tos, respectivamente. Durante el seguimiento,
el neonato no mostroé alteraciones.

Después del parto, la paciente se sometio a ra-
dioterapia craneoespinal completa adyuvante.
Luego de seis meses de seguimiento, la reso-
nancia magnética cerebral no mostrd recaidas
tumorales ni metastasis espinales. Actualmente
se encuentra en seguimiento por el servicio de
oncologia, sin evidencia de enfermedad después
de 18 meses.

DiscusioN

El meduloblastoma es el tumor cerebral malig-
no mas comun de la infancia; su relaciéon con
otros tumores embrionarios del sistema ner-
vioso central es cuestionable. Surge con mayor
frecuencia en el vermis cerebeloso, pero su
presencia en los hemisferios cerebelosos no
es rara, especialmente en adultos. El acueduc-
to de Silvio y la cisterna magna pueden estar
afectados mientras crece. Tiene alta capacidad
de producir metastasis al espacio subaracnoi-
deo, cerebro y meédula espinal, lo cual es mas
comun en nifios. En los adultos, aproximada-
mente la mitad de los tumores se localizan la-
teralmente en los hemisferios cerebelosos, lo
gue sugiere una via patogénica alternativa con
una célula de origen diferente®. Fuera del sis-
tema nervioso central, las metastasis son poco
frecuentes y afectan la médula 6sea, pulmo-
nes e higado.

Aunque la etiologia y patogenia no son conocidas
completamente, algunos estudios recientes han
proporcionado informacion sobre posibles meca-
nismos de la enfermedad. Se ha propuesto que el
tumor surge de células madre multipotentes en la
region subependimaria-subventricular. Otros in-
vestigadores sugirieren que se desarrolla a partir
de restos de las células embrionarias que se en-
cuentran enla capa granular externa del cerebelo®.

Existen cuatro grupos histolégicos de medulo-
blastoma: uno clasicoy tres variantes (desmopla-
sico/nodular, anaplasico y de células grandes). El
mas comun es el desmoplasico, especialmente
en adultos, el cual tiene mejor prondstico que
la forma clasica. Ademas, la nueva clasificacion
de la Organizacion Mundial de la Salud los ha
clasificado segun sus propiedades moleculares.
Ahora se identifican cuatro subgrupos, Wingless
(WNT), Sonic Hedgehog (SHH), grupo 3y grupo
4@_El patrén histolégico desmoplasico/nodular
se ve casi exclusivamente en el subgrupo SHH,
que tiene un prondstico bueno a intermedio.
El subgrupo WNT tiene mejor tasa de supervi-
vencia general, seguida por el SHH y el grupo 4,
mientras que el grupo 3 tiene el peor prondstico
y la tasa mas alta de metastasis. Las variantes de
células grandes y anaplasicas tienen peor pro-
noéstico, en comparacion con la forma clasica®.

Debido a su origen en la fosa posterior, los sin-
tomas del meduloblastoma son inespecificos. La
presentacion depende de la ubicacion, tamafio
y compresion de las estructuras circundantes.
Como surgen del cerebelo y tronco cerebral,
la primera caracteristica es inestabilidad de la
marcha. La ataxia surge a medida que el tumor
comprime los hemisferios cerebelosos. Cuando
existe compresién del tronco encefalico, aparece
mas dificultad en los movimientos. El tumor pue-
de bloquear el acueducto de Silvio o las salidas
del cuarto ventriculo, produciendo hidrocefalia.
Esto a su vez aumenta la presion intracraneal,
ocasionando cefalea, nauseas, vomitos, irritabi-
lidad, letargo, alteracién del comportamiento,
cambio de personalidad y memoria o atencion
alteradas. Las manifestaciones respiratorias y
cardiacas pueden ser debidas al compromiso
del centro cardioneumoentérico en el tronco ce-
rebral®).

La baja incidencia de meduloblastoma en la
edad adulta dificulta el diagndstico preoperato-
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rio, que puede presentarse en formas diferentes
e inusuales. Tanto la tomografia como la reso-
nancia magnética son herramientas utiles para
el diagnostico de meduloblastoma. En la tomo-
grafia computada, el tumor aparece con realce
intenso homogéneo y bien definido en vermis
o hemisferios cerebelosos. La hidrocefalia pue-
de estar presente en 90% de los casos. La reso-
nancia magnética permite evaluar la ubicacién
del tumor, infiltracion cercana y diseminacion
subaracnoidea. También permite determinar
la cantidad de tumor residual, que se relaciona
con el prondstico. Las imagenes generalmente
muestran tumoracién isointensa compacta, en
ocasiones con componente quistico. El neuroeje
debe visualizarse, debido a las altas tasas de di-
seminacion. El analisis citoldgico del liquido cefa-
lorraquideo contribuye a definir la diseminacién
subaracnoidea y debe realizarse junto a la reso-
nancia magnética en todos los casos®.

Los diagnosticos diferenciales incluyen metas-
tasis, ya que es la lesion de fosa posterior mas
frecuente en adultos. Otras entidades son as-
trocitoma pilocitico, ependimoma, tumores te-
ratoides/rabdoideos atipicos, enfermedades
inflamatorias, granuloma, glioma del tronco ce-
rebral exofitico y papiloma del plexo coroideo,
asi como hemangioblastoma en pacientes con
sindrome de Von Hippel-Lindau®.

El manejo de embarazadas con meduloblastoma
cerebeloso plantea un dificil dilema. Esto incluye
el bienestar de la paciente-feto, asociado con la
toxicidad del tratamiento, por lo que es obliga-
torio el manejo multidisciplinario. Un enfoque
conservador, que permite la madurez fetal, es
dificil de adoptar, debido a la naturaleza maligna
del tumor. El retraso en el parto puede exponer
a la madre y al feto a riesgos innecesarios de la
enfermedad primaria. Ademas, la interrupcion
del embarazo debe ser tan pronto como sea
posible, ya que el tratamiento puede afectar el
desarrollo fetal®.

Los procedimientos neuroquirurgicos ideales
para pacientes con meduloblastoma cerebelo-
so incluyen ventriculostomia y/o reseccion del
tumor. Pero, la cirugia sola se asocia con eleva-
do riesgo de recurrencia®. Las dosis de radia-
cion deben exceder 52 Gy para lograr un mayor
porcentaje de supervivencia sin enfermedad, y
debe iniciarse en los 90 dias siguientes a la ci-
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rugia®. Las opciones de tratamiento durante
el embarazo se reducen, ya que la radioterapia
puede causar dafio fetal. Los efectos de la radio-
terapia (retraso mental y malformaciones corpo-
rales) parecen surgir solo en dosis superiores de
0,1-0,2 Gy. Generalmente, no se alcanza esta do-
sis con radioterapia curativa durante el embara-
zo, siempre que el tumor se encuentre lejos del
feto y que se hayan tomado precauciones para
protegerlo. Ademas, el riesgo fetal es minimo
cuando las embarazadas con tumores cerebra-
les fueron tratadas después de las 26 semanas
de gestacién®. Se aconseja a las embarazadas
con neoplasias malignas posponer la radiote-
rapia, si es posible, hasta después del parto. La
eficacia de la quimioterapia, con o sin radiotera-
pia postoperatoria, ha sido bien establecida en
la poblacion pediatrica; sin embargo, no existen
datos suficientes para definir su uso en adultos.
Por lo tanto, este subconjunto de pacientes es
tratada con radioterapia adyuvante sola®®. En el
presente caso se observo restriccion de creci-
miento intrauterino a las 28 semanas y no esta
claro sila causa fue la radioterapia.

La supervivencia libre de progresién a 5 afios es
de 47% y 59% en pacientes con y sin disemina-
cion metastasica, respectivamente®. La disemi-
nacion del meduloblastoma dentro de las vias
del liquido cefalorraquideo es de mal prondstico.
Los subtipos histopatologicos y moleculares tie-
nen impacto directo en la tasa de supervivencia
general y de supervivencia libre de progresion. A
diferencia de los casos de la infancia, cuando los
subtipos desmoplasico/nodular han sido relacio-
nados con mejor supervivencia que el medulo-
blastoma clasico, no parece existir diferencia en-
tre ambos subtipos en adultos. Los tumores con
variantes anaplasicas tienen peor prondstico®.

En conclusion, el meduloblastoma cerebeloso
es un tumor altamente agresivo que debe ser
tratado con cirugia y radioterapia craneoespi-
nal. Su baja incidencia dificulta el diagndstico
preoperatorio. Sintomas como cefalea, cambios
en el estado mental y convulsiones son manifes-
taciones comunes de la eclampsia, pero se debe
tener en cuenta a los tumores intracraneales du-
rante el embarazo como diagndstico diferencial
importante. Las opciones terapéuticas parecen
reducirse en las embarazadas; estas dependen
del estado de la paciente y la edad gestacional al
momento del diagndstico.
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