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La Espectroscopia de Hidrégeno por Resonancia Magnética (ERM) es una técnica no invasiva
que puede definirse como biopsia virtual o virtuopsia siendo util para evaluar el contenido
bioquimico del cerebro al aportar informaciéon metabodlica complementaria a las alteraciones
anatémicas que pueden evidenciarse en estudios radioldgicos. El objetivo fundamental de este
trabajo es caracterizar el patron metabdlico de los tumores cerebrales mas comunes mediante
marcadores espectroscoépicos utilizando la técnica de ERM Multivoxel. 20 pacientes (5 de cada
tipo) con diagnésticos de Glioblastoma Multiforme, Glioma, Astrocitoma Pilocitico, y Metastasis
Cerebral de Cancer de Mama fueron estudiados. La Imagen por Resonancia Magnética (IRM) y
la Espectroscopia de Hidrégeno por Resonancia Magnética (ERM) se realizaron en un Equipo
Signa Excite® de 3 Tesla (General Electric®). La ERM Multivoxel se llevo a cabo utilizando la
secuencia PRESS (Point Resolved Spectroscopy Sequence). Los datos fueron tabulados,
expresados en forma de proporcion Col/Cre, NAA/Cre, Lac/Cre, Lip/Cre y analizados
estadisticamente aplicando el Analisis de Varianza (ANOVA) y el Test de Student-Newman-
Keuls para comparaciones multiples entre medias. Los resultados obtenidos permiten inferir que
la elevacion de la relacién Col/Cre en conjunto con la disminucion de NAA/Cre indican mayor
grado de agresividad o malignidad de las LOE mientras que un incremento en las relaciones
Lac/Cre y/o Lip/Cre indican mayor grado de necrosis y metabolismo anaerdbico de la glucosa en
las LOE evaluadas.

Palabras Claves:Espectroscopia, Resonancia Magnética, Biopsia Virtual, Tumor, Cerebro.

Title
Proton Magnetic Resonance Spectroscopy: Virtual non invasive exploration for the biochemical
characterization of brain tumors.

Abstract

Proton Magnetic Resonance Spectroscopy (MRS) is a noninvasive technique that could be
describe as a virtual biopsy used to evaluate the biochemical content of the brain, providing
additional metabolic information to anatomic changes that can be evident on Magnetic
Resonance Imaging (MRI) studies. The aim of this study is to characterize the metabolic pattern
of most common brain tumors based on the spectroscopic markers that best differentiate
between them using the technique of Multivoxel MRS. 20 patients (5 of each type) with diagnosis
of Glioblastoma Multiforme, Glioma, Pilocytic Astrocytoma, and Brain Breast Metastasis were
studied. MRI and MRS were performed on a 3-Tesla scanner (Signa Excite, General Electric®).
Multivoxel MRS was performed using the PRESS sequence (Point Resolved Spectroscopy
Sequence). Data were tabulated and expressed as Cho/Cr, NAA/Cr, Lac/Cr and Lip/Cr ratios.
They were statistically analyzed using Analysis of Variance (ANOVA) and Student-Neuman-
Keuls test for multiple comparisons among means. The results obtained allow us to conclude that
the elevation of Cho/Cr together with the decrease in NAA/Cr suggests a higher degree of
aggressiveness or malignancy of the tumor while an increase of Lac/Cr and/or Lip/Cr indicates an
important degree of necrosis and anaerobic metabolism of glucose.

Key Word
Spectroscopy, Virtual Biopsy, Tumor, Brain

La Espectroscopia de Hidrégeno por Resonancia Magnética: Exploracién virtual no
invasiva para la caracterizacién bioguimica de tumores cerebrales.

http://vitae.ucv.ve/index_pdf.php?module=articulo pdf&n=4346&rv=99 11/10/2011



Vitae

http://vitae.ucv.ve/index_pdf.php?module=articulo pdf&n=4346&rv=99

Péagina 2 de 13

Introduccion

La Espectroscopia de Hidrégeno por Resonancia Magnética (ERM) es una técnica no invasiva
que puede catalogarse como biopsia virtual o virtuopsia utilizada para evaluar el contenido
bioquimico del cerebro proporcionando informacion metabdlica complementaria a las
alteraciones anatémicas que se evidencian en los estudios radioldgicos ('®). Esta informacion
puede ser de gran interés en la caracterizacion preoperatoria de los tumores cerebrales. Con el
desarrollo de las técnicas de ERM apropiadas, la informacion bioquimica se ha ido ajustando
con la informacién morfolégica que aporta la Imagen por Resonancia Magnética (IRM). La
carencia de marcadores que aporten informacién sobre el comportamiento y las caracteristicas
biolégicas de los tumores limita de manera significativa el desarrollo de nuevas estrategias para
el tratamiento de las Lesiones De Ocupacion de Espacio (LOE) ubicadas en el cerebro 4. Hoy
en dia los marcadores de mas importancia se identifican mediante analisis molecular, técnicas
de microarreglo de genes y del ADN, los cuales requieren de la realizacion de biopsias que
pudiesen estar limitadas debido a la localizacién de una determinada LOE. La ERM nos brinda la
posibilidad de detectar moléculas intracelulares y marcadores metabodlicos mediante un
procedimiento no invasivo que no emite radiaciones abriendo las puertas para el inicio de una
nueva etapa en el manejo de los tumores "% La ERM Multivoxel permite obtener datos
espectrales de multiples zonas de las LOE y sus alrededores accediendo a predecir la histologia,
cambios en el grado tumoral, evaluar la respuesta a la radiacion o a la quimioterapia, diferenciar
tejido tumoral de tejido necroético postradiacion, tejido normal u otras anomalias estructurales @
9. Los estudios previos al nuestro han demostrado reiterativamente el incremento de la
intensidad de la sefial de la Colina (Col) con la correspondiente disminucion de la Creatina (Cre)
y del N-Acetilaspartato (NAA) en LOE cerebrales '%. También se han detectado Lactato (Lac)
ylo Lipidos (Lip) ">'®). El incremento en la Col se ha atribuido a modificaciones de la membrana
celular que ocurren como consecuencia de la alteracion del metabolismo de los fosfolipidos que
acontece durante el crecimiento celular exagerado y la neoplasia . La disminucion de NAA podria
deberse al hecho de que las LOE estan localizadas en neuronas sanas y por ende su descenso
es determinado por la infiltracion del tumor, inmadurez oligodendrogial, o alteraciones
neoplasicas ('""'®. La disminucién de la Cre se le atribuye al edema y/o a la necrosis mientras
que el incremento del lactato reflejaria alteraciones del metabolismo de las células tumorales
desviando el mismo hacia la glicolisis anaerobica (1%12).

Optimizar el manejo de los pacientes que presentan un tumor cerebral requiere de un
diagndstico lo mas exacto posible. La IRM puede proporcionar una definicién inicial de las masas
cerebrales con una adecuada exactitud dependiendo del tipo de tumor. La Anatomia Patologica
(AP) se considera el método de eleccion para establecer el diagnodstico definitivo, por lo cual la
biopsia del tumor sigue siendo necesaria ('®). Un método no invasivo como la ERM, que
permitiera predecir con exactitud cual tipo de lesién estudiamos podria evitar biopsias en
procesos no tumorales o en tumores no abordables mediante cirugia convencional o radiocirugia
(2021 ) os resultados de la ERM y de la AP pueden presentar discrepancias entre ellas segun la
técnica utilizada. En la ERM es fundamental la ubicacion del voxel, la seleccion de las imagenes
de referencia pre o postcontraste, la técnica utilizada (voxel sencillo o multivoxel), mientras que
para que la AP resulte fidedigna es importante considerar la técnica quirdrgica a seleccionar
(biopsia estereotactica, reseccidon parcial o reseccion total) '®??. Los tumores cerebrales
pueden ser muy heterogéneos y su espectro puede contener informacion de multiples
compartimentos de tejido tales como células tumorales viables, areas de necrosis, areas
quisticas, zonas de edema y/o tejido normal (infiltrado)®?. Cada compartimento aporta un tipo
determinado de informacion que condiciona la clasificacion. Por otra parte, células de diferente
grado tumoral pueden coincidir en una misma lesion. El espectro de un voxel de determinado
volumen (1 cm® — 8 cm?®) nos proporcionara la informacion promedio de ese volumen, mientras
que el diagndstico de la AP considerara el mayor grado detectado en la muestra, aunque
represente Unicamente una pequefia proporcion del voxel. Por otra parte, el diagndstico
histopatoldgico de una pequefia muestra del tumor obtenida mediante estereotaxia pudiese no
ser representativo de la totalidad del tumor . La informacién proporcionada por la ERM
deberia poder ser aplicada en la practica clinica para diferenciar tipos tumorales “in vivo”. Por
ello debemos establecer el patron espectral de cada grupo tumoral asi como conocer que
variable o variables espectroscopicas diferencian mejor a los diversos grupos tumorales ¢1%. De
esa forma se podria disponer de un método que aplique las caracteristicas diferenciales en la
clasificacion de tumores cerebrales.

El objetivo fundamental de este trabajo es caracterizar el patron metabdlico de los tumores
cerebrales mas frecuentes y las variables espectroscépicas que mejor los diferencien entre si
mediante la técnica de ERM Multivoxel.

Materiales y Métodos

20 pacientes (5 de cada tipo) con diagnosticos de Glioblastoma Multiforme (GBM), Glioma
(GLM), Astrocitoma Pilocitico (APC), y Metastasis Cerebral de Cancer de Mama (MTC) fueron
estudiados luego de obtener su consentimiento informado para participar en la investigacion una
vez que el protocolo fue aprobado por el Comité de Etica correspondiente. La IRM y la ERM se
realizaron en un Equipo Signa Excite® de 3 Tesla de la casa comercial General Electric®. La
ERM Multivoxel se llevé a cabo utilizando la secuencia PRESS (Point Resolved Spectroscopy
Sequence) con los siguientes parametros fijos: Tiempo de Repeticion = 1500 milisegundos
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(mseg), Tiempo de Eco = 35 mseg, Campo de Vista = 20 cm, Fase = 16, profundidad de corte =
10 mm, Tiempo de Adquisicién Total = 9'41”. Los datos espectroscépicos fueron representados
espacialmente en una matrix de 32 x 32 imagenes para una resolucion final del voxel de 0.75 cm
x 0.75 cm x 1.00 cm = 0.56 cm?® (23-31). Se definieron las siguientes resonancias de interés en el
espectro: Lipidos (Lip) centrado en 0,90 ppm, Lactato (Lac) centrado en 1,33 ppm (dupleta), N-
Acetilaspartato (NAA) centrado en 2,02 ppm, Complejo Glutamina-Acido Glutamico (Glx)
centrado entre 2,10 y 2,40 ppm, Creatina (Cre) centrado en 3,03 ppm, Colina (Col) centrado en
3,20 ppm y mio-Inositol (ml) centrado en 3,55 ppm. La estrategia para el posicionamiento de la
grilla fue la de estudiar el mayor volumen posible del area tumoral sdlida, areas quisticas,
regiones de penumbra tumoral, edema y posible tejido no afectado para ser tomado como
referencial (aparentemente sano). Para ello se analizaron todas las secuencias disponibles,
incluyendo las obtenidas tras la administracion de contraste endovenoso. El medio de contraste
paramagnético administrado por via intravenosa fue el gadolinio (Gd-DTPA, 0,1 mmol por
kilogramo de peso corporal (mmol/kg p.c.), equivalente a 0,1 ml/kg p.c. de la solucién 1,0 M 6 a
0,2 ml/kg p.c. de la soluciéon 0,5 M). La administracién del Gd-DTPA tuvo por objeto destacar
alguna imagen particular de interés en la LOE debido a la elevada susceptibilidad que presentan
las moléculas paramagnéticas en medio de la baja susceptibilidad del tejido adyacente.

Los resultados se tabularon y expresaron en forma de proporcion Col/Cre, NAA/Cre, Lac/Cre y
Lip/Cre. Posteriormente fueron analizados estadisticamente aplicando el Anadlisis de Varianza

(ANOVA) y el Test de Student-Newman-Keuls para comparaciones muiltiples de medias®2-33).
Para ello se utilizé el software comercial Instat Graph Pad®.

Resultados

Los valores de las relaciones Col/Cre, NAA/Cre, Lac/Cre y Lip/Cre se expresan en la Tabla 1.

GBM GLM APC MTC REF
3,80 3,25 150 150 050
3,65 2,85 165 135 0,70
Col/Cre 4,20 2,75 185 125 0485
3,70 3,05 2,00 1,10 0,75
4,00 2,50 1,90 155 0,95
0,75 085 095 130 1,50
0,60 0,80 0,75 125 165
NAA/Cre 0,50 0,75 0,50 1,20 1,70
0,80 020 058 135 1,80
0,65 0,70 087 120 1,75
6,00 0,00 0,00 10,00 0,00
6,50 0,00 0,00 8,00 0,00
Lac/Cre 5,00 0,75 0,00 9,50 0,00
4,75 0,50 0,00 11,00 0,00
4,00 0,70 0,00 8,50 0,00
5,00 2,00 0,00 6,50 0,00
4,20 1,50 0,00 4,75 0,00
Lip/Cre 3,70 250 0,00 5,00 0,00
4,75 130 0,00 5,50 0,00
4,00 140 0,00 6,00 0,00

Tabla 1.- Valores individuales de los marcadores espectrales referidos a la Creatina (Cre).

La Figura 1 representa el promedio mas una desviacion estandar de los resultados expresados
en la Tabla 1.
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= GLIOBLASTOMA
MULTIFORME (GEM)

= GLIOMA (GRADO 3)
(GLM)

ASTROGCITOMA
PILOCITICO [APC)

METASTASIS (CANCE
DE MAMA) [MTGC)

= PATRON DE
REFEREMCIA (REF)

Figura.l. Representacion en forma de barras de los promedios mas una desviacion estandar de

Se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas entre los promedios de la relacion
Col/Cre (p<0.01) los cuales se ordenaron de manera decreciente GBM > GLM > APC > MTC >
REF. De igual forma, pero en orden inverso para la relacion NAA/Cre (p<0.01) REF > MTC >
APC > GLM = GBM. En el caso de la relacién Lac/Cre y Lip/Cre, el comportamiento de la
proporcionalidad fue MTC > GBM > GLM (p < 0.01) ya que el valor para APC y REF fue igual a

cero.

La Figura 2 representa los patrones espectrales obtenidos en un caso de GLIOBLASTOMA

MULTIFORME (GBM).
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Figura 2. A.-Seleccion del Volumen de Interés mas representativo a partir del Multivoxel
localizado en la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. B.-Patron espectroscopico obtenido
en el Glioblastoma Multiforme. C.-Seleccion del Volumen de Interés de Referencia localizado en
la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. D.-Trazado espectral referencial obtenido en una
localizacion anatomica aparentemente sana. E.-Mapa Metabdlico que representa a partir de la
relacion Col/Cr en color rojo sobre amarillo el area de mayor actividad tumoral de la LOE. F.-
Mapa Metabdlico que representa la presencia de Lac y Lip en color azul en la cual se observa
interseccion con el mapa presentado a la izquierda (5E).

La Figura 3 representa los patrones espectrales obtenidos en un caso de GLIOMA GRADO 3
(GLM)
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Figura 3. A.-Seleccion del Volumen de Interés mas representativo a partir del Multivoxel
localizado en la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. B.-Patron espectroscépico obtenido
en el Glioma. C.-Seleccién del Volumen de Interés de Referencia localizado en la Proyeccion
Axial T2 para espectroscopia. D.-Trazado espectral referencial obtenido en una localizacién
anatémica aparentemente sana. E.-Mapa Metabdlico que representa a partir de la relacion
Col/Cr en color rojo sobre amarillo el area de mayor actividad tumoral de la LOE. F.- Mapa
Metabdlico que representa a partir de la relacion NAA/Cr en color azul la regién en la cual se
presenta el mayor deterioro neuronal o gliosis.

La Figura 4 representa los patrones espectrales obtenidos en un caso de ASTROCITOMA
PILOCITICO DE FOSA POSTERIOR (APC)
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Figura 4. A.-Seleccién del Volumen de Interés mas representativo a partir del Multivoxel
localizado en la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. B.-Patron espectroscopico obtenido
en el Astrocitoma Pilocitico de Fosa Posterior. C.-Seleccién del Volumen de Interés de
Referencia localizado en la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. D.-Trazado espectral
referencial obtenido en una localizacion anatémica aparentemente sana. E.-Mapa Metabdlico
que representa a partir de la relacion Col/Cr en color rojo sobre amarillo el area de mayor
actividad tumoral de la LOE. F.- Imagen Axial en la cual se demuestra la captacion de medio de
contraste en correlacién con los resultados del mapa metabdlico presentado en la grafica 5E.

La Figura 5 representa los patrones espectrales obtenidos en un caso de METASTASIS DE
CANCER DE MAMA (MTC)
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Figura 5. A.-Seleccion del Volumen de Interés mas representativo a partir del Multivoxel
localizado en la Proyeccion Axial T2 para espectroscopia. B.-Patron espectroscépico obtenido
en la LOE, una Metastasis del Cancer de Mama localizada en la Region Occipital Derecha. C.-
Seleccion del Volumen de Interés de Referencia localizado en la Proyeccion Axial T2 para
espectroscopia en la Region Homéloga Contralateral. D.-Trazado espectral referencial obtenido
en una localizacién anatémica aparentemente sana. E, F y G. Imagen Axial, Coronal y Sagital
respectivamente en las cuales se demuestra el patron de captacion de medio de contraste. H.-
Mapa Metabdlico que representa a partir de la relacion Col/Cr en color rojo sobre amarillo el area
de mayor actividad tumoral de la LOE en estrecha correlacion con los patrones de captacion de
medio de contraste.

Discusién
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La evaluacion del tipo y grado de los Tumores Cerebrales asi como la seleccion adecuada de la
localizacién para realizar una biopsia y la definiciéon de los margenes de las LOE son dificiles de
establecer si se realiza la IRM sin el complemento de la ERM. La ERM Multivoxel realizada en
un equipo cuyo campo magnético es de 3T nos permitié diferenciar lesiones de alto o bajo
grado, tumor de necrosis, edema de tumor y edema de tejido normal. Ademas, como puede
observarse en las Figuras 2, 3, 4 y 5 cada tipo de tumor presenta un patron espectroscopico
caracteristico que permitiria hacer una observacion presuntiva del tipo de LOE que se esta

estudiando mientras se realiza el diagndstico anatomopatolégico 437,

El presente estudio demuestra el beneficio de realizar la ERM Multivoxel para la identificacion de
biomarcadores tumorales en las LOE del cerebro contribuyendo a suministrar informacion de
interés acerca de la utilidad de la Col, el NAA, el Lac y/o Lip los cuales son los cuatro
metabolitos de mayor utilidad que se detectan de manera no invasiva mediante la ERM
permitiendo asi optimizar la evaluacién clinica de los tumores cerebrales ©'®. Estos
biomarcadores de manera independiente, pueden ser Utiles para predecir el grado de la lesion,
mientras que la interpretacion de manera combinada puede contribuir a la clasificacion del
tumor. La aproximacion al grado del tumor es esencial para optimizar el tratamiento
farmacoldgico posterior a la cirugia con quimioterapia o radioterapia.

Las alteraciones metabdlicas que se observan en tumores cerebrales pueden resumirse en la
elevacion de la intensidad de la sefhal de Col, Lac y Lip y disminucion de la intensidad de la
sefial del NAA y Cre. El metabolismo de la Col es complejo lo cual dificulta la interpretacion de
los resultados. La liberacion de fosforilcolina y glicerofosfocolina producto de la destruccion de la
membrana celular y la ulterior produccion de estos metabolitos durante la sintesis de dicha
membrana, podrian ser los eventos bioquimicos que expliquen el incremento de la intensidad de
la sefal de la Col. En consecuencia su elevacion en la ERM puede resultar de la sintesis de
membrana, la destruccion de la misma o de una combinacion de ambos factores “'7). La
intensidad de la sefal de la Col se puede modificar dependiendo de la densidad celular, el grado
de la lesion y la presencia o ausencia de necrosis ©8)_ La resonancia de la Col es mayor en
aquellas regiones de las LOE con elevada densidad neoplasica celular (Figuras 2 y 3
correspondientes al GBM y GLM respectivamente) y progresivamente inferior en tumores de
bajo o moderado grado como el APC (Figura 4). Esto queda evidenciado en el GBM la lesién de
mayor malignidad del grupo de las LOE presentadas en este trabajo alcanzando el valor de la
relacion Col/Cre mas elevado aun en presencia de abundante tejido necrético como lo
corroboran los valores de las relaciones Lac/Cr y Lip/Cr (Figura 2). En tal sentido el orden de
magnitud de la proporcién Col/Cre reportado en la Figura 1 fue GBM > GLM > APC > MTC >
REF.

Estudios previos han demostrado correspondencia entre los resultados de la anatomia
patoldgica y la elevacién de los valores de la relacion Col/Cre en lo que al grado de malignidad
concierne ®®*". Por ende el andlisis del comportamiento de la Col podria surgir como una
alternativa a la realizacion de la biopsia en aquellos casos en los cuales la localizaciéon de la
LOE comprometa la toma de la misma. Adicionalmente el valor de la relaciéon Col/Cre podria
servir para monitorizar la terapéutica a ser aplicada, mientras que la combinacién de los valores
de Col/Cre con Lac/Cre o Lip/Cre podria ser util para el disefio del tratamiento basado en la

presencia de los marcadores metabolicos €15 17 3841,

Tanto Col como Lac y/o Lip han sido previamente asociados de manera independiente con el
grado del tumor “?*. En el presente estudio exploramos la posible asociacion de las
proporciones Col/Cre, Lac/Cre y Lip/Cre de manera combinada para evaluar el nivel de
agresividad o malignidad de los GBM, GLM, APC y MET. La clasificacién de los GLM (tumores
cerebrales primarios en los que participan las células gliales que brindan nutrientes, oxigeno y
otro tipo de soporte a las neuronas) segun su grado es importante para la seleccion de su
posterior tratamiento ya que los GLM de alto grado son abordados con radio o quimioterapia
adyuvante luego de su reseccién quirtirgica en comparacion con los de bajo grado “9. La
revision de la literatura aporta evidencias sobre la utilidad del valor de la relacion NAA/Cr para
diferenciar entre gliomas de bajo o de alto grado “"*9. En nuestro estudio presentamos
resultados para GLM Grado 3 (Figura 3) pudiendo constatarse que el valor de la proporcion
NAA/Cr no fue estadisticamente diferente entre los GBM y los GLM (p > 0,05) lo cual evidencia
el alto grado tumoral de ambos tipos de lesion. Nuestro estudio corrobora que inversamente a lo
que ocurre con la intensidad de la sefial de la Col, la del NAA (marcador de la integridad
neuronal) se reduce en los Tumores Cerebrales debido al hecho que representa el que la
mayoria de las LOE del cerebro son de origen no neuronal. Es de hacer notar que la disminucion
de NAA/Cre no es especifica para tumores ya que se observa en los patrones espectroscopicos
de condiciones como accidentes cerebro-vasculares, condiciones desmielinizantes e hipoxia
entre otras #*%0),

El andlisis de nuestros resultados demuestra que la elevacion de los valores de Lac/Cre o
Lip/Cre pudiesen reflejar el elevado grado de las LOE que las presentan sugiriendo un
importante componente de necrosis como es el caso de las MTC (Figura 5) mientas que en
lesiones de bajo grado como los APC presentados en este estudio, se encuentran ausentes
(Figura 4) ®". Los Lip perceptibles a través de la ERM se correlacionan con la presencia de
apoptosis, necrosis y con la proporcion de células en fase Sy G, %2,

El incremento de la relacion Lac/Cre probablemente se debe a la modificacion de la glicdlisis

normal alterando la bioquimica de las LOE hacia la glicdlisis anaerdbica favorecida por la
isquemia originada por la insuficiente irrigacion sanguinea o a la necrosis, la cual se cree que en
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conjunto con la ruptura de la membrana anteriormente descrita puede ser la causa del aumento
de los valores de Lac/Cre y/o Lip/Cre '),

El estudio de las MTC presentadas corresponde al promedio de los valores obtenidos para
pacientes con Céancer de Mama. El patron espectral de las MTC es similar al de los GBM
mostrando los valores mas elevados de las relaciones Lac/Cre y Lip/Cre al compararlos con el

resto de los grupos en estudio (p<0,05) ¢-%9),

El analisis de los resultados obtenidos nos conduce a varias precisiones sobre los patrones
espectroscopicos derivados de la ERM Multivoxel. Los tumores resultan ser muy heterogéneos y
su espectro puede contener informacion de multiples compartimentos que coexisten en una
misma LOE: células tumorales viables, areas de necrosis, areas quisticas, zonas de edema,
zonas de penumbra, areas de encefalomalacia (en el caso que hayan sido sometidos
previamente a cirugia) y tejido normal. Cada porcion aporta un tipo determinado de informacion
que determina la preclasificacion de las LOE antes de obtener los resultados histopatoldgicos.
Ha de tenerse en cuenta que células de diferente grado tumoral pueden coincidir en un mismo
tumor. El espectro de un voxel de 0,56 cm?® como el obtenido del Multivoxel realizado nos
proporcionara una vision promedio de ese volumen, mientras que el diagndstico
anatomopatoldgico considerara el mayor grado detectado en la muestra®. El diagnostico
histopatoldgico de una muestra de la LOE obtenida mediante biopsia estereotaxica podria no ser
representativa de la totalidad del tumor estableciendo un diagnéstico por ERM diferente del
anatomopatoldgico ('%?%. La ERM Multivoxel presenta una importante ventaja frente a la técnica
de voxel sencillo ya que la totalidad del tumor queda incluida en el estudio %59

A pesar de estas limitaciones nuestros resultados demuestran patrones de espectroscopia que
se han sefialado como caracteristicos de determinados tipos tumorales, y las técnicas
estadisticas aplicadas han demostrado ser capaces de relacionar determinados patrones de
ERM con algunos grupos tumorales (¢:19:20:23-26:59)

En conclusion, los resultados obtenidos permiten inferir que la elevacion de la relacion Col/Cre
en conjunto con la disminucion de NAA/Cre indica un importante grado de agresividad o
malignidad de las LOE mientras que un incremento de las proporciones Lac/Cre y/o Lip/Cre
indica presencia de necrosis y metabolismo anaerébico de la glucosa en las LOE evaluadas en
la presente investigacion.
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