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& OBJETIVO Y

1. Explorar |aS caracteristicas clinicas, epidemioldgicas,
fisiopatologicas y los hallazgos por imagen caracteristicos del
meduloblastoma, un tumor frecuente de fosa posterior.

2. Determinar la posible correlacion entre los distintos subgrupos
Mmoleculares del meduloblastoma (SHH — WNT — Grupo3/Grupo4),

kcon determinadas caracteristicas por imagen en RM. /

/ MATERIAL Y METODOS \

Se recoge una serie de casos de pacientes con diagnostico

histoldgico confiimado de meduloblastoma, desde 2021,
momento en el que se actualiza y renueva la clasificacion de la

OMS de tumores del SNC, hasta la actualidad.

Todos los pacientes provienen del Hospital Universitario Virgen de

la Arrixaca, centro de referencia en oncologia pedidatrica en la

kegién de Murcia. /
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INTRODUCCION

1. El meduloblastoma es un tumor de origen embrionario, grado

1V, de |la clasificacion de tumores del sistema nervioso central
(SNC) de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS).

.Se origina en cerebelo y es el 2° tumor pediatrico mas

frecuente del SNC, sdlo por detrds del astrocitoma pilocitico.

.Es mas frecuente en ninos, aunque los adultos representan

entre el 15-20% del total de casos.

. Muestra ligera predominancia en varones, CcOn UNO

oroporcion de 1,5:1 frente a las mujeres.

.La diseminacion leptomeningea (propagacion a través del

LCR) ocurre en el 15-35% de los casos al diagndstico y en un
50% a lo largo de la evolucion.

. Aungue las metastasis a distancia son raras, pueden afectar

areas como los huesos (metastasis escleroticas), ganglios
infaticos y pulmones.

SeRAIMN ZFeRM RC Ixxssw
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INTRODUCCION

Desde |la ultima actualizacion de fumores del SNC de |a
OMS en 2021, este tumor ha sufrndo varas

modificacliones:

e Por un lado, desde el punto de vista histologico,
desaparecen [oX cuatro subtipos clasicos
(desmoplasico nodular, clasico, nodularidad extensa
v celulas grandes) para hablar de uno unico, el
meduloblastoma histologicamente definido.

e Por ofro lado, si que persisten los cuatro subtipos
moleculares definidos en la ultima actualizacion de
2016: via WNT, via SHH, no WNT/no SHH (arupo 3

qrupo 4).
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LOCALIZACIO

ma de las principales caracteristicas que nos permiten ocercar@
al subgrupo molecular, es la localizacion denfro de las estructuras

de la fosa posterior:

1. Subgrupo SHH: hemisferio cerebeloso (menos frecuyente en vermis
o0 angulo ponto-cerebeloso (APC)) (fig. 1).

2. Subgrupo WNT: pedunculo cerebeloso, linea media y APC (fig 2).

@upo 3/grupo 4: linea media o vermis (fig 3). /

/m_k Imagen axial en secuencic\
potenciada en T2 de un
medulopblastoma SHH, de aspecto
sOlido-quistico, centrado en
hemisterio cerebeloso derecho.

< /
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- Fig 2: Imagen axial T2W de un -

meduloblastoma WNT en
kged()nculo cerebeloso izquierdo.

/

Caso cortesia de “Medulloblastoma,

Hisfologically-Defined”. Disponible en:

https://app.statdx.com/image/0e265
0e2-2925-42ef-9990-335e/8d11cl6

N

B Fig 3: Imagen axial T2W de un

meduloblastoma grupo 3/grupo 4
en linea medig, que oblitera
completamente el IV ventriculo

. /
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CARACTERISTICAS POR IC

En cuanto a las caracteristicas por tomografia computarizada (TC),

destacar que se frata de una lesion hiperdensa (daoda su naturalezao

hipercelular), que puede mostrar pequenos quistes o calcificaciones y suele
asociar edema perilesional (fig. 4).

Ademas, debido al efecto de masa sobre el IV ventriculo pueden

condicionar una hidrocefalia supratentorial (ventriculos laterales y 3er

ventriculo) con signos de actividad (fig. 5). En caso de administrar contraste

yvodado Intravenoso, pueden mostrar un grado variable de realce (fig. 6).

Km_4: IC simple A) Lesion cerebelosa hiperdensa en [inea media (gr. 3/gr. 4). B) Lesién\

cerebelosa en linea media con peqguenas calcificaciones en su margen derecho.
\_ /
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/m_S: 1C simple. Lesion cerebelosa en linea media (gr. 3/gr. 4) con efecto de masa sobre\

el IV ventriculo, que condiciona hidrocefaila supratentorial con edema transependimario
(flechas) y obliteracion difusa del patron de surcos (hidrocefalia activa). )

(e ; ., , . - , , L. N
Fig 6: A) IC simple. Lesion cerebelosa en linea media, con pequenas areas quisticas

(SHH). B) TC con contraste iv. Realce homogeneo del componente sdlido y ausencia de

- realce del componente quistico interno. )
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CARACTERISTICAS POR RM

1.En RM suele mostrarse iso/hipointenso en secuencias TIW e
hiperintensa en T2/FLAIR (fig. 7). No muestra el signo del T2/FLAIR
mismatch (fig. 8).

2. Restringe en difusion, dada su naturaleza hipercelular, con valores

en _ mapas de ADC inferiores a 0,8 x 10= (fig. 9). Esto nos permite

distinguirlo de otros tumores como el astrocitoma pilocitico, que no

suele restringir en difusion y tiene valores de ADC mas altos (fig. 10).

3. El realce post-coniraste i.v. es variable (fig. 11). Se hipotetiza que

los meduloblastomas del grupo 3 suelen mostrar un realce intenso y

homogéneo, frente a un nulo/escaso realce del grupo 4 (fig. 12).

4. En |la espectroscopia suelen mostrar un pico _de coling, con
descenso _del NAA, y caracteristicamente muestran un pico _de

fauring, algo que se describe con mas frecuencia en el grupo

3/grupo 4 (fig. 13).

5. En los mapas de perfusion, puede mostrar un aumento del VSCr

variable, al igual que el grado de realce post-contraste 1.v (fig. 14).
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Fig 7: A) Lesion hipointensa en secuencia TIW. B) Lesion hiperintensa en secuencia T2W.
En este caso se trataba de un meduloblastoma grupo 3/grupo 4.

B

Fig 8: Persiste hipersenal de la lesion en secuencia FLAIR (B) respecto de la secuencia

T2W(A). Esto descarta el signo del T2/FLAIR mismaich, descrito en los astrocitomas IDH

Mmutados, sin la codelecion 1p/19q.
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Fig 9: Meduloblastoma que muestra hipersenal en secuencia DWI (A) y caida de senal en
mapas de ADC (B), en relacion con restriccion en difusion.

Fig 10: Astrocitoma pilocitico cerebeloso, sdlido-quistico, cuyo componente sélido no
restringe en difusion (A) y muestra valores altos en mapas de ADC.
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Fig 11: Secuencia T1W supresion grasa con contraste iv. A) Realce homogéneo central. B)
Realce ausente/muy escaso. Ambos, meduloblastomas grupo 3/grupo 4.

"v

Fig 12: Secuencia TIW supresion grasa con confraste iv. Meduloblastoma confirmado por
AP, en el gue el estudio de metilacion en tejido congelado se confirma el subgrupo 3.
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Fig 14: Mapas de perfusion. A)Meduloblastoma SHH hemisferico cerebeloso derecho sin
aumento significativo del VSCr. B) Meduloblastoma grupo 3/grupo 4 con [ del VSCr en su
componente solido central.
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DISEMINACION LEPTOMENINGEA

1. Se produce al diagnostico (15-35%) — 50% durante la evolucion.

2. Mas frecuente en Gr3/Gr4d v en subgrupo B de SHH.

3. Localizacion:
- Microscopicas: LCR+.
- Fosa posterior.
- Supratentoriales.

- Espinales.

4. Extension (fig. 15):
- MO: Sin diseminacion.
- M1: Citologia + en LCR.

- M2: Diseminacion macroscopica craneal.

- M3: Diseminacion macroscopica espinal.

- M4: Metdastasis exiraneurales.
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Diagnostico:
CELULARIDAD ATIPICA COMPATIBLE CON MEDULOBLASTOMA.

Organo: A - Citologia liquido cefalorraquideo(LCR)

..‘ .‘ .‘.> ‘\

>, :¢4‘§\A

Fig 15: Grado de extensidon. A) Citologia + en LCR (M1). B) Realce giriforme de folias cerebelosas
sugestivo de diseminacion macroscopica craneal en fosa posterior (M2). C) Nodulos

subependimarios en astas frontales (M2). D) Nodulo solido extraaxial frontal parasagital derecho

(M2). E y F) Nodulos sdlidos espinales indicativos de diseminacion leptomeningea (M3).
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL (fig. 16)

1. TUMOR TERATOIDE RABDOIDE ATIPICO:
- Principal diagnostico diferencial (indistinguible por imagen).
- Mucho menos frecuente que el meduloblastoma.

- Tipico de la infancia temprana (3-4 anos).

2. EPENDIMOMA:

- Similitudes en cuanto a edad, localizacion y presentacion clinica.
- Extruye a fravés de los foramenes del IV ventriculo.
- Mdas heterogéneo (Ca2+ y hemorragia frecuentes).

- Valores mas elevados de ADC (menos celularidad).

3. ASTROCITOMA PILOCITICO:

- Tipico de ninos mAas mayores.
- Hemisferio cerebeloso > 4° ventriculo.

- Quiste con nodulo solido mural realzante.

4. PAPILOMA DEL PLEXO COROIDEO:

- Menos frecuente en IV ventriculo.
- Realce marcado y homogéneo.

- Menor efecto de masa.
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Fig 16: Diagnostico diferencial. A) Tumor teratoide/rabdoide atipico. B) Ependimoma infratentorial.
C) Papiloma de los plexos coroideos supratentorial. D) Astrocitoma pilocitico.
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CASOS HUVA 2021 - ACTUALIDAD

n=1l
n (%)

- Media 16.3 anos.

- Rango 4 - 38 anos.
Sexo

-  Hombres 9(818%).

- Mujeres 2 (18.2%).
Subgrupo molecular

- SHH activado. 4(36.3%).

- TP53 nativo. 3
- P53 mutado. ]

- WNT activado. 1(9.1%).

- Grupo 3/Grupo 4 5(45.4%).
Localizacion

- Linea media/vermis 9(81.8%).

- Hemisferio cerebeloso 2(18.2%).

- Angulo pontocerebeloso 0
Complicaciones

- Hidrocefalia 6 (54.5%).

- Hemorragia 1(9.1%).
Diseminacion al diagnostico

- Leptomeningea 2(18.2%).

- Subependimaria 1(9.1%).

N

/Tabla 1: Caracteristicas epidemiologicas, clinicas y caracteristicas por imagen de und
cohorte de 11 pacientes con diagndstico histoldgico de meduloblastoma en el
Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca (2021-actualidad). y

&
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CASOS HUVA 2021 - ACTUALIDAD

Ix Linea media

» >
-

2x Hemisferio cerebeloso
2x Linea media

YA

-

Figura 17: Distribucion anatdmica de los distintos casos de meduloblastoma en
funcion del subtipo molecular.

~
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CASOS HUVA 2021 - ACTUALIDAD

e Tenemos un total de 11 pacientes, con una edad media de 16,3 anos

(rango entre 4-38 anos), de ellos 9 son hombres y 2 son mujeres.

e En cuanto al perfil molecular, 4 se adherian al subgrupo SHH, 1T al WNT vy
5 se enmarcan dentro del grupo 3/arupo 4. Del ultimo paciente no se

pUJO obtener su subgrupo molecular.

e £Es de destacar que, del total de pacientes, en 9 de ellos el tumor se

encontraba en linea media (5 del grupo 3/grupo 4, 1 del WNT y 2 del

SHH), frente a 2 pacientes con un fumor en hemisferio cerebeloso

(amlbos del subgrupo SHH).

e Como podemos ver la variabilidad molecular dentro de |los fumores que

se presentan como una lesion en linea media es muy alta, mientras que
los que se presentfan como un ftumor en hemisferio cerebeloso

corresponden al subgrupo SHH.

e Mas de la mitad de los pacientes, un total de 7, debutaron con una

complicacion (hidrocefalia o hemorragia), y en 3 pacientes el tumor se

encontraba diseminado en el momento del diagndstico (lo mas

frecuente la diseminacion leptomeningeq).
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CONCLUSION

1.No hay marcadores radiologicos fiables que nos
orienten hacia el subgrupo molecular del tumor, @
excepcion de la localizacion en _hemisferio cerebeloso,

orientativos del subtipo molecular SHH.

2. La RM tiene un papel fundamental en el diagnostico vy
diseminacion leptomeningea, en la valoracion de restos
fumorales postquirirgicos, en la monitorizacion de |o
respuesta al fratamiento y en la recidiva.




3 Congreso Barcelona

Nacional

CENTRO DE 22/25 TS,
CONVENCIONES

INTERNACIONALES MAYO 2024

BIBLIOGRAFIA

1. Reis J, Stahl R, Zimmermann H, Ruf V, Thon N, Kunz M, et al. Advanced MRI
findings In  medulloblastomas: Relafionship fo genefic  subtypes,
histopathology, and Immunohistochemistry. J Neuroimaging.

2021:31(2):306-16.

2. Cotter JA, Hawkins C. Medulloblastoma: WHO 2021 and beyond. Pediair
Dev Pathol. 2022;25(1):23-33.

3. Ray S, Chaturvedi NK, Bhakat KK, Rizziho A, Mahapatra S. Subgroup-specific
diagnostic, prognostic, and predictive markers influencing pediatric
medulloblastoma treatment. Diagnostics (Basel. 2021;12(1):61.

4. Miranda Kuzan-Fischer C, Juraschka K, Taylor MD. Medulloblastoma In the
molecular era. J Korean Neurosurg Soc. 2018;61(3):292-301.

5. Colatftati GS, Voicu IP, Carduccl C, Miele E, Caral A, Di Loreto S, et al. MR
features as a helpful tool fo predict the molecular subgroups of
medulloblastoma: state of the art. Ther Adv Neurol Disord.

2018;11:1756286418/75375.

6. Chang F-C, Wong T-T, Wu K-S, Lu C-F, Weng T-W, Liang M-L, et al. Magnetic
resonance radiomics features and prognosticators in different molecular
subtypes of pediatric Medulloblastoma. PLoS One. 2021;16(7):e0255500.

/. Garcia-Lopez J, Kumar R, Smith KS, Northcotft PA. Deconstructing sonic

hedgehog medulloblastoma: Molecular subtypes, drivers, and beyond.
Trends Genet. 2021;37(3):235-50.




