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PALABRAS CLAVE Resumen

Schwannoma Introduccion y objetivos: Valorar los resultados de control local y complicaciones en el trata-
vestibular; miento del schwannoma vestibular tratado con radiaciones.

Neurinoma acustico; Métodos: Estudio retrospectivo de 194 pacientes diagnosticados de schwannoma vestibular,
Radiocirugia; tratados de manera consecutiva bien con observacion o bien con radiaciones (bien radiocirugia
Radioterapia o radioterapia esterotactica fraccionada) de 1997 a 2012. Analizamos el control local de los
estereotactica tumores, asi como de las complicaciones secundarias al tratamiento con radiocirugia.
fraccionada; Resultados: El 68% (132 tumores) son inferiores a 2 cm es decir grado I-i de la clasificacion de
Observacion Koos, 22 pacientes (13%) con tumores grandes grado Iv, el resto (40 pacientes) son grado .

Los tumores relacionados con la neurofibromatosis (NF2) representan el 3,6% (6 tumores en 4
pacientes). El control tumoral para los pacientes tratados con radiaciones es del 97% a 5 anos,
con un seguimiento mediano de 80,4 meses. Para los tumores grandes el control local es del
91% a 5 anos. La supervivencia libre de complicaciones cronicas es del 89% a 5 afnos. De los
50 tumores a los que se realiz6 seguimiento, 28 (58%) continGian en seguimiento al no haberse
objetivado crecimiento alguno.

Conclusiones: La radiacion y el seguimiento con RM, dentro de un enfoque multidisciplinar, es
una alternativa a la cirugia en el tratamiento del schwannoma vestibular, con un bajo nivel de
complicaciones.
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Non surgical treatment of vestibular schwannoma

Abstract

Introduction and objectives: To evaluate the results of local control and complications in the
treatment of vestibular schwannoma treated with radiation.

Methods: A retrospective study of 194 patients diagnosed with vestibular schwannoma, treated
consecutively with radiation (either stereotactic radiosurgery or fractionated radiotherapy)
from 1997 to 2012. We analyze the local control of tumors, as well as secondary complications
to treatment with radiation.

Results: A total of 132 (68%) tumors 68% are grade I-1 tumors of the Koos classification, 40 (19%)
are grade lll, and 22 (13%) are grade IV. The tumors associated with neurofibromatosis (NF2),
are 3.6% (6 tumors in 4 patients). The tumor control for the overall serie is 97% at 5 years, with
a median follow-up of 80.4 months. For large tumors the local control is 91% at 5 years. Free
survival of chronic complications is 89% at 5 years. Aditionally, 50 tumors were subjected to
regular follow-up with MRI without treatment, and 28 (58%) did not experienced tumor growth.
Conclusions: Radiation and follow up with MRI, are an alternative to surgery in the treatment of
vestibular schwannoma, with a low level of complications inside of multidisciplinary approach.
© 2014 Elsevier Espana, S.L.U. y Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia y Patologia Cérvico-

Facial. All rights reserved.

Introduccion y objetivos

Los schwannomas vestibulares (SV) son tumores benignos
extraaxiales, originados habitualmente en la porcion ves-
tibular del vin nervio craneal’.

La incidencia del SV ha aumentado en los ultimos afos,
debido principalmente a la mayor utilizacion de la resonan-
cia magnética (RM) cerebral en el diagnéstico, estimandose
que en EE. UU. la incidencia anual es de 0,99-1 por 100.000
habitantes y afio?. Las posibilidades de tratamiento son
observacion, microcirugia o radiaciones. Se denomina radio-
cirugia (RC) cuando se administra la radiacion en una
dosis Unica y radioterapia estereotactica fraccionada (RTEF)
cuando la administramos en varias fracciones (de 5 a 28). Se
utiliza una u otra en funcion de las caracteristicas del tumor
y del paciente.

El tratamiento debe ser realizado por un equipo mul-
tidisciplinario con experiencia en todas las posibilidades
terapéuticas citadas®. En 2006 se obtuvo una recomenda-
cion favorable (grado 2 de evidencia cientifica) para la RC
frente a la cirugia en tumores inferiores a 25 mm, mostrando
mejores resultados en pacientes tratados con RC respecto a
la funcioén del nervio facial y trigémino, preservacion de la
audicion, complicaciones postoperatorias y estancia hospi-
talaria, asi como calidad de vida®*.

El objetivo de este articulo es describir los resultados
en pacientes diagnosticados de SV remitidos a una unidad
multidisciplinar para tratamiento con radiaciones.

Método

Estudio retrospectivo de 194 pacientes diagnosticados
de SV que fueron tratados con radiaciones o mediante
observacion. Se trataron de forma consecutiva en los
servicios de Oncologia Radioterapica (ORT), Neurocirugia
y Otorrinolaringologia (ORL) desde febrero de 1997 hasta

mayo de 2012. Fueron tratados con radiaciones de inicio 144
pacientes (74%) y realizamos seguimiento a 50 pacientes
(26%) (fig. 1). De dicho grupo se objetivé bien crecimiento
del tumor, bien un aumento de la sintomatologia en 21 casos
(42%), indicando entonces el tratamiento con radiacion. Los
29 pacientes restantes (58%) presentaban una estabilidad
tanto del tumor como de su audiometria, manteniendo
los controles sin recibir tratamiento directo. Al grupo de
144 pacientes tratados desde el inicio, afadimos los 21
pacientes tratados después de la indicacion de seguimiento,
sumando un total de 165 pacientes tratados; como 2 de
ellos presentaban tumores bilaterales, obtenemos un total
de 167 tumores tratados con radiaciones.

Los tumores fueron clasificados segin su tamano aten-
diendo a la clasificacion de Koos® (tabla 1). Se definieron
como tumores grandes aquellos con >30mm en cualquier
dimensién®, o bien como >8 cc’. La audicién fue analizada
segln la clasificaciéon de House Brackman (HB)®.

La opcion de vigilancia, observacion o seguimiento la
ofrecemos a pacientes con tumores intracanaliculares o
con minimo componente extracanalicular, es decir Koos I-1i,
oligo- o paucisintomaticos, realizando un primer control con
exploracion clinica, audiometria y RM a los 9 meses del diag-

Tabla 1 Clasificacion del los schwannomas vestibulares de
Koos

Grado | Tumor intracanalicular

Grado 1i Tumor pequeio que protruye en el angulo
pontocerebeloso, hasta 2cm

Grado 11i Tumor que ocupa la cisterna pontocerebelosa,

sin desplazar el tronco cerebral, hasta 3cm
Grado v Tumor grande, con desplazamiento del tronco
o de nervios craneales, >3cm

Fuente: Gonzalez-Darder et al.”.
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Tabla 2 Tratamiento efectuado

Tratamiento exclusivo con 133 con RC exclusiva
radiaciones 145 (86%)
12 con RTEF
RC de «rescate» a cirugia

previa 22 (14%)

RC: radiocirugia; RTEF: radioterapia estereotactica fraccionada.

nostico y, posteriormente, con exploraciones anuales hasta
los 5 afnos; después cada 2 afos, pudiendo alargarlas a 5 afios
segun las caracteristicas del paciente.

El tratamiento realizado queda reflejado en la tabla 2. El
86% (145 tumores) con radiaciones de manera exclusiva, 133
con RCy 12 con RTEF. El restante 14% (22 tumores) recibieron
RC como tratamiento de rescate tras cirugia previa.

La RC la utilizamos en toda lesion <25 mm; actualmente
el procedimiento es ambulatorio. La dosis utilizada es 12 Gy
al margen de la lesion delimitada por la imagen de RM en la
secuencia T1 captadora de contraste y en T2 secuencia CISS,
sin ninglin margen adicional, aplicamos unos limites de dosis
a nivel del n. trigémino <9 Gy, la dosis tanto de la coclea
como a nivel del troncoencéfalo debe ser la menor posible,
intentando no sobrepasar los 5 Gy a nivel coclear (delimitada
en la secuencia T2 CISS o bien en la TC con ventana dsea), ni
de los 10-12 Gy en troncoencéfalo (a un volumen inferior a
0,1 cc). Inicialmente utilizamos los marcos de estereotaxia
del Prof. Barcia Salorio y Leksell; desde 2005 utilizamos en
marco de Brainlab AG (Felderkirchen, Alemania). En lesio-
nes mayores de 25 mm utilizamos la RTEF, con una dosis que
oscila entre 30y 50,4 Gy con un fraccionamiento bien de 3 o
5 Gy al dia si administramos 30 Gy o de 1,8 Gy por fraccion y
dia si administramos 50,4 Gy. Dicha dosis se administra a la
lesion delimitada como en la RC, ampliando el volumen irra-
diado entre 2 y 3 mm para compensar los posibles errores de
posicionamiento. Realizamos el tratamiento con mascaras
reposicionables, realizadas para cada paciente.

Hasta 2005, se usaron colimadores cdnicos y arcoterapia
dindmica; a partir de entonces realizamos los tratamientos
con un microcolimador multildminas, planificador BrainLAB
AG con técnica de arcoterapia dinamica conformada. Dicho
planificador realiza la fusion automatica de las imagenes
de la RM cerebral de las secuencias potenciadas en T1 con
gadolinio y T2 CISS con la TC cerebral realizada con el
marco de estereotaxia insertado/mascara reposicionable en
el paciente.

El seguimiento tras el tratamiento se realiza mediante
exploracion clinica del v, viy vin nervio craneal homolateral,
audiometria y RM a los 9 meses del tratamiento. Posterior-
mente fue anual hasta los 5 anos, a partir de entonces bienal
hasta los 10 afos; tras este periodo en funcion de las carac-
teristicas del paciente, cada 3-5 afos.

Se considero criterio de control local clinico (CLC), la
ausencia de necesidad de realizar otro tratamiento. Como
criterio de fracaso local radiolégico un aumento >2mm en
cualquier dimension, mantenido en al menos 2 RM cerebra-
les. Las complicaciones agudas son las que han aparecido en
los primeros 3 meses después del tratamiento. Las compli-
caciones cronicas son las que aparecen a partir del 6.° mes
de la realizacion del tratamiento’.

La estimacion de la funcion de supervivencia se ha rea-
lizado mediante el método de Kaplan-Meier. Para el analisis
de aquellos factores que potencialmente podrian modificar
la supervivencia se ha empleado la regresion de Cox. Se con-
siderd un valor de p < 0,05 como diferencia estadisticamente
significativa. Para la creacion de la base de datos y el ana-
lisis estadistico se utilizd el paquete estadistico STATA 12.0.
Para los distintos analisis de supervivencia, se han reali-
zado estudios multivariantes mediante el modelo de riesgos
proporcionales de Cox.

Resultados

Las caracteristicas basales de los pacientes se detallan en la
tabla 3. La media de edad es de 58,4 anos, rango entre 19y
87 anos. La mediana de seguimiento es de 80,4 meses (12-
175 meses). La mediana del volumen tumoral es de 0,98 cc.
Atendiendo a la clasificacion de Koos, el 17% son grado 1, el
51% grado 1, el 21% grado 'y el 12% grado v. Se ha tratado a
22 pacientes (13%) con tumores grandes. Los tumores rela-
cionados con la neurofibromatosis (NF2) representan el 3,6%
(6 tumores en 4 pacientes).

El CLC es del 97% a 5 anos y del 95% a 10 anos. El fracaso
local clinico es del 3%. En los tumores grandes, se obtiene
un CLC del 91% a los 5y 10 anos. Se consigue el control local
en los 6 casos de SV relacionados con la NF2.

De los 5 fracasos locales, en 2 se realizd reseccion, que
actualmente estan libres de tumor. Los otros 3 pacientes
recibieron tratamiento de derivacion y punciones repetidas
de los quistes, con fallecimiento por complicaciones qui-
rurgicas secundarias. Todos ellos fueron tratados con RC.
Ningun paciente Koos 1 recidivo; 2/84 (2,3%) con grado 1 reci-
divaron, 1/34 (2,9%) con grado m recidivo al igual que 2/22
(9%) de grado v (tabla 4).

De los pacientes a los que se indicd la observacion o segui-
miento (34 eran grado | y 14 grado Il de Koos), creciendo
14 del primer grupo y 7 del segundo grupo, es decir el 42%
crecen y el 58% siguen estables.

Las complicaciones agudas han aparecido en 15 pacien-
tes (9%). Incluyen empeoramiento de la inestabilidad en 10
casos, edema facial y palpebral al dia siguiente del trata-
miento, en un caso; empeoramiento de la hipoacusia con
sordera subita en otro, dolor trigeminal homolateral en 2
casos, e infeccion en un punto de fijacion del marco estereo-
tactico en otro caso. Todas se resolvieron con tratamiento
médico en un plazo corto.

La supervivencia libre de complicaciones crénicas de la
serie a 5 anos es del 89%, llegando al 85% a 10 afhos. La
neuropatia del n. facial aparecié en 9 pacientes con una
probabilidad a 5 anos del 5%, y a 10 anos del 7%. Se pre-
sentd como una afectacién motora (4 pacientes), y en 5
pacientes como mioquimias faciales''. De todas ellas, 3 se
han presentado sincronicamente con neuropatia trigeminal.
La paralisis permanente (siempre grado HB i-11) ocurre en el
1,1%. Son mas frecuentes en los hombres en una relacion
2:1y, si la dosis es mayor de 13 Gy, en una proporcion 2,2:1;
aparecen con mayor frecuencia en la década de los 60-69
anos, también aumentan con el tamafo tumoral. Ninguna
de estas asociaciones fue estadisticamente significativa.

La neuropatia del nervio trigémino se ha presentado en 11
pacientes (8% a 5y 10 anos). Estan en relacion con una dosis
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Tabla 3 Caracteristicas basales de los pacientes
Variable Medida Total (n=167)
Seguimiento Meses 80,4 (12-175)
Sexo Mujer 93 (56%)
Lado Izquierdo 88 (53%)
Edad Media (anos) 58,4 (19-87)
Mediana (anos) 60
Imagen Intracanalicular 30 (18%)
Extracanalicular 137 (82%)
Volumen (cc) Media 2,76 cc
Mediana 0,98 cc
Dosis al margen (Gy) Media 12,4 Gy
Mediana 12,0 Gy
Hipoacusia previa al tratamiento Util (leve-moderada 0-50 db) 32 (19%)
Severa (55-80 db) 103 (61%)
Profunda 32 (19%)
Manifestaciones clinicas previas al tratamiento Duracion de los sintomas 34 meses
Hipoacusia 159 (95%)
Alteraciones del equilibrio 97 (58%)
Acufenos 90 (54%)
Hidrocefalia 19 (11%)
Afectacion del n. trigémino 17 (10%)
Afectacion del n. facial 12 (7%)
Sordera sUbita 8 (5%)
Neurofibromatosis 6 (3,6%)

>13Gy (p=0,05). Son mas frecuentes en las mujeres con
una relacion de 2,69:1. Pueden presentarse con clinica sen-
sitiva de alteraciones de la sensibilidad facial en forma de
hipoestesia, disestesias o parestesias, o bien como neuralgia
trigeminal, principalmente en V2-V3. Todas las compli-
caciones crénicas han aparecido en pacientes tratados
con RC.

En cuanto a la preservacion de la audicion, solo el 19% de
nuestros pacientes tenian una audicion Gtil antes del diag-
nostico; tras la RC la preservacion se consiguio en el 68,7%
del global de la serie.

La tasa de hidrocefalia global fue del 5% a 5 y 10 afos,
todos ellos, pacientes con tumores mayores de 2cm y trata-
dos con RC.

No hemos objetivado ninglin tumor cerebral secundario
radioinducido. En 2 pacientes con NF2 se asociaron menin-
giomas tipicos y schwannomas del n. trigémino, sincrdnicos
con el SV.

Catorce pacientes (8,3% de la serie) presentaron un can-
cer extracerebral a lo largo de su vida, de manera sincronica

Tabla 4 Recidivas en funcion del tamano tumoral (Clasif.
Koos)

Clasificacion de Koos Recidivas n (%)

Koos 1 intracanaliculares (27/167) 17% 0

Koos | < 2cm (84/167) 51% 2 (2,3)
Koos 1 < 3cm (34/167) 21% 1(2,9)
Koos v > 3cm (22/167) 13% 2 (9)
Total 167 pacientes 53)

en 3 casos y en 11 de manera metacrénica (mas de 6 meses
antes o después del diagndstico de SV). Si la tasa de cancer
global es de 241,1 casos por 100.000 habitantes y afo, para
el seguimiento medio de 6,7 aiios deberian haberse presen-
tado 3,27 casos de cancer para los 165 pacientes de la serie
tratados'®, por lo que la incidencia de presentar tumores
malignos extracerebrales es 4,27 veces mayor.

Discusion

En cuanto a la sintomatologia, al igual que en otros trabajos,
no se encuentra una relacion entre la clinica que presenta el
paciente y el tamafo tumoral®>'"; asi, los tumores intraca-
naliculares que mantienen la audicion til estan por debajo
de la media, un 16,8% frente al 19% del global.

El CLC del 97% a 5 anos y del 95% a 10 anos se encuentra
entre las tasas de control tumoral descritas, entre el 93 y el
100%4,12—17.

El fracaso local clinico es del 3%, similar a la tasa de
fracaso local clinico de las series publicadas tanto de RC
con Gammaknife, con acelerador lineal (AL) o de RTEF, que
oscilan entre 1,4 y el 9%'-2%. Las 5 progresiones tumorales
tras RC de nuestra serie ocurren en los 2 primeros anos.
Los diferentes autores las sitlan dentro de los 3 primeros
afnos'4232* aunque estan descritas de una manera esporadica
a los 3, 4y 18 anos tras el tratamiento'42>:2¢,

El control local radiolégico de los 167 tumores tratados a
5 anos es del 93%, bajando al 90% a 10 anos. Estos resultados
son similares a los datos publicados que oscilan desde el
85,4%" al 93%'%:27-30,
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En las series quirlrgicas la probabilidad de exéresis
incompleta oscila entre el 2,4 y el 6%°' la posibilidad de
recaida local entre el 0,7°2, el 6,2>" y el 10%* con una
mortalidad quirargica entre el 0y el 1,3%7:3":32,34.35,

El CL obtenido en los tumores grandes, del 91% a 5
anos con un seguimiento de 9,3 afos, es semejante a otros
autores con RC entre el 87° y el 82%3¢. El nivel de compli-
caciones en este subgrupo ha sido inferior al resto de la
serie, solo hemos recogido un paciente con una afectacion
trigeminal transitoria a los 6 meses de la RC (4,5%), sin
ninguna afectacion del n. facial ni hidrocefalia posterior al
tratamiento, frente a un 2% de afectacion facial, un 6% de
afectacion del n. trigémino y un 5% de hidrocefalia de la
serie de Yang et al.® asi como un 29% de afectacién del n.
facial y un 13% de afectacion del n. trigémino de la serie de
Mandl et al.**. Las complicaciones o recidiva aparecieron
con una media de 16 meses.

Las series quirdrgicas en estos tumores grandes consiguen
una reseccion completa que oscila entre el 1007 y el 87%**
con una morbilidad del n. facial entre el 27 y el 72%, fistulas
de LCR entre el 5,5 y eal 14%, una tasa de meningitis entre
el 5,5y el 9,5%, sin mortalidad quirdrgica’34%7.

Aunque hemos controlado los 6 tumores relacionados con
la NF2, el control local en esta situacion no suele ser tan
bueno como en los esporadicos?®*®*°  necesitando trata-
miento adicional el 21% de los pacientes tratados con RC
con una dosis marginal de 13,4 Gy.

En relacion con los pacientes en los que se decidi6 rea-
lizar seguimiento, observamos que la tasa de pacientes que
continlian en seguimiento es del 58%, que se encuentra den-
tro de los resultados publicados que oscilan entre el 50 y
el 68%0-% . Es resefiable que el crecimiento de estos tumo-
res es independiente del estadio tumoral al diagnéstico ya
que el porcentaje de pacientes que crece durante el segui-
miento es el mismo tanto en el grado 1 (41%) como en el
grado u (43%).

Las complicaciones agudas, como la sordera brusca y el
dolor trigeminal, suelen revertir con tratamiento esteroideo
segln lo publicado®?2.

La neuropatia del facial encontrada esta entre los ran-
gos descritos por los diferentes autores, entre el 4,5 y
el 8%'84-%_ La tasa de paralisis facial permanente (1,2%)
oscila entre el 1y el 1,5%?2“, Los hemiespasmos faciales
ocasionales, con escasa repercusion clinica, se presentan en
el 8%. En otras series entre el 2-472 y el 8%*. Esta tasa baja
de afectacion del n. facial permanente esta justificada por
la dosis media administrada de 12 Gy'%. En las series quirdr-
gicas la afectacion del facial (=HBm) oscila entre el 10 y el
40%33"32 en funcién del tamafo tumoral, asi como de la via
de abordaje quirdrgica®' y de la experiencia de los equipos
quirdrgicos.

La neuropatia del n. trigémino del 8% es similar a otras
series en las que oscila entre el 4-5'2% y el 8-18%°. La dis-
funcion permanente en nuestra serie es idéntica a la descrita
por Roche et al. del 2,3%.

El 68,7% de los pacientes mantienen los niveles de audi-
cién previos al tratamiento. Actualmente se admite que se
preserva la audicidn entre el 33 y el 90%'>°%>" en los pacien-
tes con audicion Gtil previa.

En los 3 casos intervenidos tras fracaso de la RC, la
cirugia ha presentado mayor dificultad, similar a otros
autores*>?,

En cuanto a una mayor incidencia de diagnésticos de can-
cer extracerebral debemos recordar que la aparicion de los
SV se asocia a una alteracion del gen supresor tumoral NF2,
y que la mayoria de enfermedades vinculadas con la inac-
tivacion de gen supresor tumoral conducen al desarrollo de
tumores malignos, pudiendo tener en ese punto, el eje de
conexion®.

Conclusiones

Dentro del tratamiento no quirdrgico del SV, planteamos que
el seguimiento se puede ofrecer en tumores grado I-ii de
Koos, dado que casi un 60% de los mismos no van a crecer,
ni produciran un empeoramiento clinico del paciente.

La menor agresividad de la técnica y el bajo nivel de
complicaciones tanto de la RC como de la RTEF, frente a la
cirugia, convierten a la radiacion en una clara alternativa a
la opcion quirlrgica, que hasta ahora se ha considerado el
tratamiento estandar en tumores pequefos e intermedios.
En tumores grandes, si existen contraindicaciones quirargi-
cas, la RTEF puede ser una alternativa, siempre y cuando
no existan ni sintomas neurologicos de compresion del tron-
coencéfalo o nervios craneales, ni hidrocefalia, en donde la
cirugia debe seguir siendo la primera opcion terapéutica.
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