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RESUMEN

En 2021, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) emitio la nueva clasificacion de tumores del
sistema nervioso central destacando el diagnostico
molecular, histologico e inmunohistoquimico. Se
presenta el caso clinico de una paciente femenina
de 22 anos quien durante 5 afios tuvo movimientos
anormales e involuntarios y un unico episodio de
alteracion del estado de consciencia. Mediante
estudios imagenologicos, histopatologicos e
hibridacion fluorescente in situ (FISH) se diagnostica
oligodendroglioma con mutacion de isocitrato
deshidrogenasa (IDH)Yy co-delecion Ipl19q. Serealizo
craneotomia parcial y radioterapia adyuvante. La
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nueva clasificacion de la OMS permite una terapia
orientada y resultados clinicos favorables.

Palabras clave: Tumores cerebrales, oligo-
dendroglioma, co-delecion Ipl9q, hibridacion
Sfluorescente in situ (FISH), reporte de caso.

SUMMARY

In 2021, the World Health Organization (WHO)
issued a new classification of central nervous system
tumors, emphasizing molecular, histological, and
immunohistochemical diagnosis. We presentthe clinical
case of a 22-year-old female patient who experienced
abnormal and involuntary movements for 5 years,
along with a single episode of altered consciousness.
Through imaging studies, histopathology, and
fluorescencein situ hybridization (FISH) analysis, she
was diagnosedwith oligodendrogliomawithisocitrate
dehydrogenase (IDH) mutation and 1p19q codeletion.
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A partial craniotomy and adjuvant radiotherapy were
performed. The new WHO classification allows for
targeted therapy and favorable clinical outcomes.

Keywords: Brain tumors, oligodendroglioma, 1p19q
codeletion, fluorescence in situ hybridization (FISH),
case report.

INTRODUCCION

Los oligodendrogliomas, también llamados
tumores oligodendrogliales, forman parte del
grupo de los gliomas, descritos como neoplasias
poco frecuentes y de crecimiento lento que se
originan a partir de células gliales ubicadas
exclusivamente en el sistemanervioso central (1).

Dentro de los tumores intracraneales, los
oligodendrogliomas representan el 2-5 % de
todas las neoplasias intracraneales primarias.
El 85 % de estos se localizan en los hemisferios
cerebrales,especialmente en los 16bulos frontales,
por lo que se pueden caracterizar clinicamente
por convulsiones. En cuanto a su incidencia,
se observan entre la cuarta y quinta década de
la vida, siendo menos frecuentes en la nifiez
y la adolescencia. EIl tratamiento consiste
principalmente en la reseccidén quirdrgica con
radioterapia y quimioterapia adyuvante (2).

Recientemente, en 2021 se emitié la quinta
edicionde laclasificacién de tumores del sistema
nervioso central de la OMS (WHO CNS5) en la
cual se presenta la importancia del diagndstico
molecular para la caracterizacién de tumores,
incluida la histologia y la inmunohistoquimica.
Dentro de esta clasificacion se encuentran
los oligodendrogliomas con mutacién de la
enzima isocitrato deshidrogenasa (IDH) y co-
delecién de 1p/19q. La mutacion de la enzima
IDH se ha vuelto clave en la definicién de
oligodendrogliomas infiltrantes en adultos, asi
como la co-delecién 1p19q la cual determina
alin mas este tipo de tumor y lo diferencia de
otros gliomas como el astrocitoma, en el cual la
mutacién de estaenzima estd presente en ausencia
de la co-delecion cromosémica (3).

El objetivo del presente articulo es exponer el
casoclinicodeunoligodendroglioma por delecion
1p/19q conestudiosimagenoldgicos, histolégicos,
inmunohistoquimicos y cromosomicos para
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asi destacar la utilidad de la clasificacién del
2021 de la OMS dado que hasta el momento
no se han documentado reportes de caso de
oligodendrogliomas en Colombia haciendo uso
de esta caracterizacién molecular.

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Paciente femenina de 22 afios originaria de
Popayan,Colombia,sin antecedentes patolégicos
de interés quien presenta cuadro clinico de 5
afios evolucion consistente en ligera bradipsiquia
asociado a episodios ocasionales (mensuales)
de movimientos anormales e involuntarios de
la cabeza, mandibula, y ojos. Adicionalmente,
episodiosde desviacion delamiradaalaizquierda
y vision borrosa de pocos segundos de duracién
sin alteracion del estado de conciencia. Present6
un unico episodio de mayor severidad; asociado
a vomito, pérdida de la conciencia y caida desde
su propia altura sin relajacién de esfinteres,
no presentdé postura ténica ni movimientos
clénicos, motivo por el cual consulta al servicio
de urgencias.

Se realiza una resonancia magnética cerebral
(RMC) contrastada con gadolinio cuyos hallazgos
sugieren neoplasia cerebral primaria de origen
glial de bajo grado,la cual infiltrael I6bulo frontal
derecho, cuerpo calloso y nuicleo caudado; asi
mismo, genera efecto de masa sobre el ventriculo
derecho (Figura 1). No se realizan imagenes
adicionales.

Dadoslos hallazgos imagenoldgicos,se decide
manejo quirdrgico realizandose craneotomia
frontoparietotemporal derecha, con amplia
reseccioén tumoral microquirudrgica, sinreseccion
de las zonas mas profundas como cuerpo callosoy
nucleo caudado paraevitar secuelas neurolégicas
permanentes. Procedimiento sin complicaciones.
Durante el postoperatorio evoluciona de manera
favorable con ligera hemiparesia de predominio
crural con mejoria progresiva y recuperacion
completa al recibir fisioterapia.

Al ser una reseccion incompleta, se realiza
terapiaadyuvante con 27 sesiones deradioterapia.
Se administra un total de 54 Gy con un
fraccionamiento convencional de 2 Gy por sesion.

En el estudio histopatolégico del bloque
extraido se documentan células redondas con

Vol. 131, N° 4, diciembre 2023



GIRALDO ACEVEDO S, ET AL

A. TI sin contraste

B, C. T1 con contraste corte transversal y sagital

D. FLAIR

Figura 1. A. Lesion infiltrativa de un volumen mayor de
80 mm x 48 mm x 51 mm de caracteristicas heterogéneas
con pequeifias calcificaciones que compromete la primera
y segunda circunvolucién frontal derecha, giro del cingulo,
porcioén anterior del cuerpo calloso con infiltracion del
esplenioy se observacompresién del cuerno frontal derecho
y del caudado. By C. Tras administracion de gadolinio no
se observa realce importante de la lesién. D. En el Flair,
se observa lesion hiperintensa difusa rodeada de edema.
Hallazgos sugestivos de oligodendroglioma.

citoplasmaclaro y nidcleos redondos con pequeiio
nucléoloy con muy esporadicas mitosis; las cuales
tienen apariencia de “huevo frito” (Figura 2).
El estroma se visualiza fibroso, vascularizado,
sin areas de necrosis. Inmunohistoquimica
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OLIG2 (71X) e IDH1(71X) evidencia intensa
reactividad de las células neoplasicas (Figura
3). Neurofilamento con positividad focal.
Reactividad nuclear para P53 en el 1 % de las
células neoplasicas. Ki67, positivo nuclear
del 12 % de las células tumorales. CD56,
intensamente positivas. Reactividad negativa
para CK20 y, por ultimo, vimentina positiva,
compatible condiagnésticode oligodendroglioma
tipo 2 segun la anterior clasificacién de la WHO
2016 segun patologia. En comparacién con la
clasificacién de la WHO 2016, segun la actual
clasificacién, el diagndstico corresponde a un
oligodendroglioma IDH- mutante y 1p/19q
codificado, CNS WHO grado 2, dados los
hallazgos anivel imagenoldgico, puesto que este
infiltra de forma difusa el parénquima cerebral,
con calcificaciones sin areas de necrosis, se
encuentra la predilecciéon por la ubicacién en
16bulos frontales, no se observa realce en la
resonanciaT1 conlaadministracién del medio de
contraste, asimismo, a nivel histopatolégico, las
caracteristicas de las células son nicleos redondos
con aumento en densidad de la cromatina y
citoplasma claro, compatible con apariencia
de huevo frito sin otros fenotipos celulares y
actividad mitética baja, y por ultimo, a nivel
molecular, presencia de lamutacién en laenzima
IDH y co-delecioén de los brazos cromosémicos

1py 199 (3).
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Figura 2. H/E (100X) Células redondas con citoplasma
claro con aspecto de huevo frito, mitosis esporadicas.
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Figura 3. A. OLIG2 (71X) Positivo nuclear en células neopldsicas B. IDH (71X) Positivo nuclear en células neopldsicas

Teniendo en cuenta las caracteristicas de
esta neoplasia y la alta probabilidad de una
mutacién cromosémica responsable de la
formacion tumoral, se efectud el protocolo de
hibridacion in situ con fluoresceina (FISH) para
ladeterminacién de laco-delecion cromosdémica.
Se reporta el FISH positivo para la co-deleciéon
del 1p36 y del 19q13.

Serealiza control y seguimiento de la paciente
mediante realizacién periédica de neuroimagenes
(resonancia nuclear magnética contrastada
cerebral) en las cuales se observan cambios
postquirdrgicos en laregion frontal derecha (area
de encefalomalacia tabicada, restos hematicos
en diferentes estadios, realce dural y edema
perilesional),sin hallazgos sugestivos de recidiva
ni tumor residual basados en las secuencias de
perfusion, difusion y contraste.

Consentimiento: Se obtuvo el consentimiento
informado por escrito de la paciente para la
publicaciénde este informe de casoy lasiméagenes
que lo acompainan.

DISCUSION

La actualizacién para las neoplasias del
SNC OMS en 2021 incorporé la utilidad
clinicopatolégica de los parametros histolégicos
y cambios moleculares para realizar una
clasificacion mas precisa, que, ademas, aporta
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informacién prondstica. De esta forma, se ha
adoptado un nuevo enfoque para clasificar los
gliomas, los tumores glioneurales y los tumores
neuronales dividiéndolos en 6 familias: gliomas
difusos de tipo adulto, gliomas difusos de
bajo y alto grado de tipo pediatrico, gliomas
astrociticos circunscritos, tumores glioneuronales
y neuronales y ependimomas. Entre los
gliomas difusos de tipo adulto, se encuentran
los oligodendrogliomas, IDH- mutado, y con
co-deleciéon de 1p/19q (3).

Desde el punto de vista histopatolégico, los
oligodendrogliomas se caracterizan por presentar
cromatina delicada, nucleolos pequefios con
nuicleos generalmente redondos y uniformes
recubiertos por membranas nucleares. Laimagen
tipica de esta neoplasia es la presencia de un halo
claro y perinuclear que da la apariencia de un
“huevo frito” (4).

Para realizar el diagndstico, es esencial tener
caracteristicas histolégicas, asi como pruebas
genéticas y moleculares, que evidencien la
mutacién de la enzima IDH junto con la
co-delecién 1p/19q la cual corresponde a la
translocacion balanceada del brazo corto del
cromosoma 1 y el brazo largo del cromosoma
19 (3). La deteccion de esta anomalia cromo-
sémica se realiza por técnica de hibridacién in
situ (FISH), que detecta secuencias especificas
de acidos nucleicos a través de marcacién
con fluorescencia permitiendo visualizar el
cromosoma. La pérdida de los alelos en los
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cromosomas 1p y 19q representan un factor
pronéstico marcadory predictor de supervivencia
prolongada (5).

Por otro lado, los signos y sintomas que los
pacientes pueden presentar estin intimamente
relacionados con la ubicacién, velocidad
de crecimiento y tamano de la lesién. La
manifestacion clinica mds comudn son las
convulsiones (3,6). Otros sintomas encontrados
son cefalea y manifestaciones asociadas a déficit
neurolégico. Las lesiones con compromiso
de I6bulos frontales estan asociadas con
movimientos involuntarios en extremidades,
alteraciones cognitivas, en la personalidad, el
lenguaje y cambios comportamentales (3,7).

Cuando la lesién compromete areas como
el cuerpo calloso y regiones interhemisféricas
se produce una alteraciéon en la transmisién
de un hemisferio a otro, lo que conduce a un
procesamiento de la informacién inadecuado,
generando en el paciente dificultad en el
aprendizaje y alteraciones en la percepcién de
estimulos somaticos (8).

Parael abordaje de este tumory laintervencion
quirdrgica que requiere, es indispensable la
realizacion de neuroimagenes. La resonancia
magnética se considerael método imagenolégico
deeleccionyaque aportainformacién morfolégica
detallada sobre metabolismo y perfusién de la
lesién. Los oligodendrogliomas se presentan
como lesiones isointensas o hipointensas en la
secuencia de T1 e hiperintensas en T2 (9).

El tratamiento quirdrgico se realiza comun-
mente con fines diagndsticos y terapéuticos,
idealmente se extirpa tanto tejido tumoral como
seaposible pararealizar estudios molecularesy a
lavezreducirlos sintomas generados por el efecto
de masa del tumor sobre estructuras adyacentes
sin comprometer la funcién neurolégica (10).
Sin embargo, es importante tener en cuenta que
los cambios postquiridrgicos pueden generar una
zona epileptdégena por lo que se recomienda el
uso de manejo antiepiléptico (4).

Serequiere,ademas,de terapias coadyuvantes,
en estudios retrospectivos realizados sugieren
beneficios de la radioterapia independiente
frente a la quimioterapia agregada en este tipo
de tumores (2). El objetivo de la radioterapia es
mejorarel control local sin inducir neurotoxicidad,
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asi como retrasar el deterioro neurolégico y
aumentar la supervivencia. Laradioterapia debe
comenzar dentro de las 3 a 5 semanas posteriores
a la cirugia y cominmente se administra a 50 a
60 Gy en fracciones diarias de 1,8 a 2 Gy (10).

Finalmente, en estos tipos de tumores tienen
una adecuada respuesta al manejo con un tiempo
de sobrevida mayor a 10 anos (3). Este caso
en particular se acompana de factores clinicos
de buen prondstico como lo son la edad joven
de la paciente, las convulsiones como la clinica
inicial sin embargo debido a la localizacién la
reseccion no fue completa lo cual podria afectar
en el desenlace general (3).

Por todo lo anterior, se destaca la importancia
del diagnéstico molecular, incluidalahistologiay
lainmunohistoquimicade los tumores del sistema
nervioso central paraorientar de maneratemprana
el tratamiento y asi lograr desenlaces clinicos
favorables. De igual manera, se recomienda
un estudio prospectivo para realizar un analisis
comparativo de laradioterapia y/o quimioterapia
en este tipo de tumores y su impacto en el
prondstico del paciente.
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