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RESUMEN

Nifilo de 6 afios edad, masculino con diagndstico clinico e imagenoldgico de tumor
de tallo cerebral que debuta con manifestaciones neuroldogicas y signos de
hipertensidn intracraneal. Comienza tratamiento con radioterapia, quimioterapia e
inmunoterapia con CIMAher, Anticuerpo Monoclonal h-R3. La evolucion clinica fue
satisfactoria y actualmente se encuentra asintomatico en remisién parcial.

Palabras clave: Tumor de tallo cerebral, tratamiento, cimaher. Anticuerpo
monoclonal.



ABSTRACT

A 6 year - old boy suffering from a brainstem tumour presenting neurological
manifestations and intracranial hypertension signs according to the clinical and
imaging diagnosis is presented. Treatment starts with radiotherapy, chemotherapy
and immunotherapy with CIMAher, Monoclonal antibody h-R3. Clinical course was
satisfactory and patient is asymptomatic with partial remission at present.
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INTRODUCCION

Los gliomas del tronco encefdlico tienen un prondstico relativamente precario que
se correlaciona con la histologia (cuando se llevan acabo biopsias), la ubicacién y e
| grado tumoral. El tiempo de supervivencia media general de pacientes en estudios
ha sido de 44 a 74 semanas.'™

El tratamiento estadndar es la radioterapia, pero los mejores resultados se han
obtenido con: radioterapia hiperfraccionada.’ ® Ante una recurrencia, los pacientes
deberan ser evaluados para se incluidos en ensayos clinicos que evaldan nuevos
farmacos y modificadores de respuesta bioldgica.”®

CIMAher (Nimotuzubab, hR3) es un anticuerpo monoclonal (AcM) humanizado que
reconoce al receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGF-R). El GF-R es una
glicoproteina de membrana que se expresa en tejidos normales y sobre expresa en
algunos tumores. La unidn de EGF-R a su ligando desencadena un potente
mecanismo de proliferacidon celular. CIMAher bloquea la unién del ligando al EGF-R
con lo que logra su efecto: antiproliferativo, proapoptético, antiangiogénico. ° *°

PRESENTACION DEL CASO

Nifio de 6 afios edad, masculino, con antecedentes patoldgicos familiares y
personales de salud, que siete dias previos a su ingreso comienza con cefalea ligera
y nauseas matinales progresivamente seguida de vémitos, disfagia, sialorrea y
aumento en la intensidad de la cefalea.

Examen fisico.
Mucosas: Normocoloreadas y himedas.

Aparato Respiratorio: Murmullo Vesicular normal, no estertores, Frecuencia
respiratoria: 16/min.



Aparato Cardiovascular: Ruidos cardiacos ritmicos y de buen tono, no soplo, pulsos
periféricos presentes y sincronicos, buen llene capilar, no cianosis, Frecuencia
cardiaca: 96/min.

Abdomen: Suave, depresible, no visceromegalia

Neuroldgico: Estado de conciencia: vigil y orientado. Examen neuroldgico: paralisis
de pares craneales VII, IX y X (desviaciéon de comisura labial hacia la derecha,
pérdida del reflejo faringeo y paralisis del velo del paladar).

Complementarios:
Hemoglobina: 120g/I
Leucocitos: 6 x 10°
Glicemia 4 mmol/I
Creatinina: 98 mmol/I
TGP: 12 UI

EKG Normal

Rx de Térax: Area cardiaca normal, no alteraciones pleura-pulmonares, no
alteraciones éseas.

Ultrasonido abdominal: Normal.

Resonancia Magnética Nuclear (RMN) del cerebro: Imagen compleja hiperintensa,
multilobulada en regidon bulboprotuberancial con diametro de 40,87 x 40,19 mm.
(Fig.1)



Fig.1 9/2006 (Pretratamiento) didmetro 40,87 = 40,19 mm EMMN cerebro. Imagen

compleja multilobulada regidn bulboprotuberancial

Diagnéstico.

El diagnodstico de los tumores de tallo encefdlico se realiza basado en las
manifestaciones clinicas de la enfermedad y los resultados de los examenes
imagenoldgicos (Tomografia Computarizada y Resonancia Magnética Nuclear)

Se empled terapia de soporte con diuréticos, esteroides y gastrostomia. El
tratamiento especifico consistié en radioterapia (Co 60) sobre fosa posterior, dosis
total 4400 cGys, asociado a quimioterapia tres ciclos cada 21 dias con Cisplatino /
Ciclofosfamida administrados dia 1 y Procarbazina / Prednisona dias 1 al 7 de cada
ciclo.

Concomitando con la terapia especifica, se utilizd un producto biolégico en:

Ensayo clinico: CIMAher, a dosis de 100 mg endovenosos semanal durante 6
semanas consecutivas y posteriormente una fase de mantenimiento con una dosis
semanal cada 21 dias de la cual ha recibido 27 dosis.

Evaluacion de la respuesta:

Se evalla la respuesta 6 meses después del tratamiento encontrdndose en
imagenes de RMN una reduccion de aproximadamente 30% de volumen tumoral
inicial (Fig. 2) con mejoria clinica evidente (desaparece la cefalea, las nauseas, los
vomitos y la alimentacidon ya se realiza por via oral, con el cierre de la
gastrostomia) reduccién de la dosis de esteroides a 25% de dosis inicial. Las
reevaluaciones realizadas después del primero y segundo afio de tratamiento
muestran reduccién tumoral de 46 y 70,8% respectivamente (Fig. 3 y Fig. 4)
clinicamente asintomatico, ya sin tratamiento de esteroides e incorporado a una
vida normal.



Fig.2 3/2007 Despues de 6 meses de tratamiento, diametro 34,05 % 33,31mm. RMHN

cerebro. Imagen compleja multilobulada regidon bulboprotuberancial

Fig.3 10/2007 Después de 1 afio de tratamiento, didmetro 32,6 % 27,1 mm. RMN

cerebro. Imagen compleja multilobulada regidn bulboprotuberancial

DISCUSION

Los tumores del tronco encefalico tienen un prondstico precario, con una sobrevida
de 44 a 74 semanas en tratamientos estandar. En este caso se ha utilizado ademas
un producto bioldgico, CIMAher, con buena respuesta clinica e imagenldgica.

CIMAher, Nimotuzubab, hR3 en un anticuerpo monoclonal (AcM) humanizado,
generado en el Centro de Inmunologia Molecular (CIM) que reconoce al receptor del



factor de crecimiento epidérmico (EGF-R). Algunos tumores sobre expresan el EGF-
R, la unidén de este a su ligando desencadena uno de los mecanismos mas potentes
de la proliferacion celular. CIMAher bloquea la union del ligando al EGF-R con lo que
logra su efecto antiproliferativo, proapoptdtico y antiangiogénico.

Desde el afio 2006 se efectlia un Programa de Uso Clinico Expandido (PUCE) para el
tratamiento de: tumores epiteliales avanzados de cabeza y cuello y tumores
primarios del SNC. Este producto ha sido registrado Internacionalmente.
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