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Tumores de region pineal en
ninos: ées la reseccion total
necesaria? Experiencia en un
centro de referencia
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Pineal region tumors in children: is gross-total
resection necessary? A single-center experience

Background: Survival of children with pineal region tumors has
increased significantly in the last decade; these tumors have an insidious
outcome associated with endocrine disorders with high morbidity and
mortality, especially after gross resection. The objective was to report the
survival, outcome, morbidity and mortality according to type of surgery,
histology and treatment in children with pineal region tumors.

Methods: This retrospective study included all patients of 17 years or
less with diagnosis of pineal region tumor, who went over a period of 10
years to a children’s hospital. A histopathological review was made, and
the extent of resection was determined. The survival was also estimated.
Results: Forty-six patients were included, out of which 36 had complete
medical records and adequate pathologic material. Gross resection was
performed in 24 (66.6 %), and biopsy in 12 (33.3 %); 23 (88 %) patients
died; hydroelectrolytic imbalance was the cause of 14 deaths (60 %) and
the other nine (39.1 %) were secondary to tumor progression. Ten-years
survivals among patients treated with gross resection and biopsy were
52 and 75 %, respectively (p = 0.7). Endocrine alterations were observed
in 13 patients (36.1 %); in 10 of these (76.9 %) the total resection was
performed.

Conclusion: Pineal region tumors in children can be treated with diag-
nostic biopsy, followed by adjuvant treatment consisting of chemother-
apy and radiotherapy.
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unque la supervivencia de los nifios con tumores

de la region pineal ha aumentado significativa-

ente en la Gltima década, estos generalmente

estan asociados con trastornos endocrinos, sobre todo

secundarios a la reseccion quirtrgica, e inducen una alta
morbilidad y mortalidad en estos pacientes.!

La glandula pineal es un 6rgano derivado del techo
del diencéfalo que se desarrolla durante el segundo mes
de gestacion. Esta glandula funciona como un transduc-
tor neuroendocrino que sincroniza la liberacion hormo-
nal con las fases de luz oscuridad.'

A consecuencia de la variabilidad histoldgica de los
distintos componentes de la region pineal, existe una
amplia representacion de tumores que pueden desarro-
llarse en la region.!»>>

Los tumores de la region pineal son mas comu-
nes en nifios que en adultos y representan entre 0.4 y
2 % del sistema nervioso central (SNC) de tumores
primarios en los nifios. Son mas frecuentes en nifios
entre 1 y 12 afios y se presentan mas en el sexo mas-
culino, con una proporcion de 3 a 1. Los tumores en
esta region tienen una amplia variabilidad histologica
y pueden surgir de tres fuentes de células: las célu-
las del parénquima pineal (17 %), el tejido glial que
rodea a la glandula pineal o de tejidos embrionarios
ectopicos (15 %) y las células germinales totipo-
tenciales (40-65 %) que han migrado a esta region
durante la embriogénesis. Cada tipo tiene diferentes
caracteristicas biolégicas y de comportamiento.>?

Aunque las metastasis extracraneales no son fre-
cuentes, la incidencia de diseminacion leptomeningea
de los tumores del parénquima pineal es significativa
y varia en funcion de la histologia tumoral. El 19 % de
los pineoblastomas y el 12 % de los tumores de células
germinales presentan signos de diseminacion a través
del liquido cefalorraquideo (LCR) en el momento del
diagndstico. La determinacion en el suero y en el LCR
de marcadores tumorales es una evaluacion preopera-
toria de gran utilidad. De forma conjunta con los estu-
dios de neuroimagen, los resultados pueden sugerir la
estirpe tumoral. En general se considera que los tumo-
res secretores tienen un comportamiento mas agresivo
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Introduccidn: la supervivencia de los nifios con tumo-
res de la region pineal se ha incrementado en la ultima
década; estos tienen una evolucion insidiosa asociada
con los desérdenes endocrinoldgicos y una alta morbi-
lidad y mortalidad, sobre todo después de la reseccion.
El objetivo es reportar la supervivencia, la morbilidad y
mortalidad segun el tipo de cirugia, la histologia y el tra-
tamiento en un grupo de nifios con tumores de la region
pineal.

Métodos: estudio retrospectivo que incluyé a todos
los pacientes con diagnéstico de tumor de la regiéon
pineal menores de 17 afos de edad que acudieron en
un periodo de 10 afios a un hospital de pediatria. Se
realizé una revision histopatoldgica, se determiné la
extension de la reseccion y se estimo la supervivencia.

Resultados: se incluyeron 46 pacientes, 36 de los cua-
les tenian expediente completo y material de patologia
adecuado. La reseccion total se realizé en 24 (66.6 %) y
biopsia en 12 (33.3 %); fallecieron 23 pacientes (88 %)
y fue el desequilibrio hidroelectrolitico la causa de 14
defunciones (60 %) y la progresion tumoral la causa de
las 9 defunciones restantes (39.1 %). La sobrevida a
10 afios de los pacientes tratados con reseccion total
y biopsia fue del 52 y 75 %, respectivamente, con una
p = 0.7; se presentaron alteraciones endocrinoldgicas
en 13 (36.1%) pacientes de los cuales a 10 (76.9 %) se
les realizé la reseccion de la tumoracion.

Conclusioén: los tumores de la regién pineal en nifos
se pueden tratar con biopsia diagndstica seguida de
tratamiento adyuvante con quimioterapia y radioterapia.

Resumen

y se asocian a un peor prondstico. La determinacion de
marcadores tumorales en el suero y el LCR también es
util para monitorizar la respuesta al tratamiento de estos
tumores. En general, las determinaciones en el LCR
poseen mayor sensibilidad que las séricas.?

Los marcadores tumorales son especialmente utiles
en el estudio diagnoéstico de los pacientes con tumo-
res germinales, tumores que mantienen caracteristicas
moleculares de su origen embrionario y que, en ocasio-
nes, pueden expresar proteinas como alfafetoproteina
y fraccion beta de la hormona gonadotrofina corionica
(beta-HGC).

En el estudio de los tumores de la region pineal, es
fundamental la realizacion de pruebas de neuroima-
gen para evaluar sus caracteristicas morfoldgicas, su
tamarfio, su vascularizacion y las relaciones anatomi-
cas circundantes.!?

La glandula pineal es una estructura cerebral medial
profunda, rodeada de una importante red vascular arte-
rial y venosa y de estructuras centro-encefalicas vitales.
Por este motivo, el abordaje quirtirgico de los tumores
de la regién pineal es de alta complejidad.’

Debido a las elevadas cifras de morbimortalidad
observada con el tratamiento quirtrgico de los tumo-
res de la region pineal, Torkildsen propuso en 1948
el tratamiento conservador de estos tumores mediante
derivacion del LCR y radioterapia, reservando la extir-
pacion quirdrgica exclusivamente para los tumores
radiorresistentes.’

Aunque el disefio de nuevos abordajes quirargi-
cos ha reducido las tasas de mortalidad asociadas a
cirugia aun observamos una morbilidad y mortalidad
elevadas, las cuales se deben al tratamiento quirurgico
secundario, principalmente a alteraciones neuroendo-
crinas entre las cuales encontramos diabetes insipida
(15 %), insuficiencia adenohipofisiaria, trastornos de
la termorregulacion, trastorno del comportamiento
alimenticio, trastorno del sueflo y complicaciones
neurologicas (signos piramidales, trastornos sensiti-
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vos, alteracion de la memoria, sindrome extrapirami-
dal por compromiso de los nucleos de la base, crisis
convulsivas).>*%6

El manejo de los tumores de la region pineal
depende actualmente de diagnoéstico histologico pre-
ciso, aunque en un gran porcentaje de estas lesiones
(cercano al 61 %) el tratamiento se inicia sin la confir-
macion diagnostica, ya que la profundidad del tumor
y la presencia de estructuras vitales adyacentes cons-
tituyen una dificultad para el tratamiento quirtrgico,
ademas de las secuelas neurolégicas y neuroenddcrinas
comentadas, por lo que se prefiere la realizacion sola-
mente de biopsia de la lesion o incluso el tratamiento
conservador, realizando diagnostico por imagen y con
la confirmacion por marcadores tumorales en sangre
periférica o LCR, con tratamiento conservador con
derivacion quirtrgica cuando existe hidrocefalia, radio-
terapia y quimioterapia adyuvante.o"13

La reseccion total oscila entre el 8 y el 83 % en los
estudios de la region pineal, aunque las técnicas de
imagen y los métodos quirtrgicos para el tratamiento
del sistema nervioso central continiian mejorando. Sin
embargo las limitaciones quirargicas y secuelas pos-
quirtirgicas en estos tumores permanecen, por lo cual
es valido realizar en estos pacientes el diagndstico
mediante marcadores tumorales e imagen.'4-1°

Métodos

Este estudio se realizo en el Hospital de Pediatria
del Centro Médico Nacional Siglo XXI del Instituto
Mexicano del Seguro Social en la Ciudad de México.
Se incluyeron todos los pacientes de 17 anos de edad
o menos en un periodo de 10 afios que fueron diagnos-
ticados con tumores de la region pineal.

La herramienta de diagnoéstico utilizada para estos
pacientes consistio en una historia clinica, los datos
clinicos, el examen fisico, técnicas de neuroimagen,
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tomografia computarizada (TC) y resonancia magné-
tica (MRI).

Todos los pacientes fueron diagnosticados por el
estudio histopatologico del material obtenido durante
la cirugia (biopsia o reseccion). La extension de la
reseccion se determino a partir del informe del proce-
dimiento, asi como de imagenes postoperatorias.

Las laminillas fueron revisadas por un neuropato-
logo cegado a la evolucion clinica de los pacientes.

Todos los pacientes fueron sometidos a imagenes de
rutina después de la cirugia, y durante el tratamiento con
quimioterapia y radioterapia después del tratamiento a
intervalos apropiados. La quimioterapia adyuvante y la
radioterapia se administraron segun la evaluacion histo-
patologica. Los horarios de quimioterapia se basaron en
la histopatologia del tumor, y el régimen de carbopla-
tino vincristina (carboplatino 350 mg/m? dias 1,2y 14,
y vincristina 2 mg/m? dia 1 y 14, cursos repetidos cada
cuatro semanas durante 12 meses) se utilizd para los
astrocitomas de bajo grado y el régimen de ICE (ifos-
famida 2 gr/m? dias 1, 2 y 3, carboplatino 400 mg/m>
en el dia 1 y etopdsido 100 mg/m? dia 1, 2 y 3 mas
Mesna 100 % de la dosis correspondiente a ifosfamida
dias 1, 2, 3, 4, cursos repetidos cada cuatro semanas
durante 12 meses) se utilizd para los tumores de células
germinales y los pineoblastomas.

La histopatologia, el potencial para la siembra
metastasica y el grado del tumor fueron tomados en
cuenta al calcular la dosis y el alcance de la irradiacion
que se administraron en el craneo o eje espinal.

Se calcularon los valores medios y medianos basa-
dos en las caracteristicas demograficas de los pacien-
tes. El método de Kaplan-Meier se utilizo para estimar

Funciones de sobrevida
Cirugia

+ Biopsia

. Reseccion
parcial

* Reseccién total

20 40 60 80 100 120 140
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Figura 1 Sobrevida de acuerdo con cirugia de 36 pacientes con tumor de la

region pineal
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la supervivencia global, y una comparacion de las cur-
vas de supervivencia para los diferentes grupos se rea-
liz6 mediante log-rank fest.

Resultados

De 46 pacientes con el diagnostico de tumor de la
region pineal que fueron atendidos en el Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI en
un periodo de 10 afios, 36 tenian antecedentes médicos
completos y material histopatologico adecuado dispo-
nible para su revision; los restantes 10 pacientes tenian
datos clinicos incompletos, por lo que se excluyeron
en este estudio retrospectivo.

De los 36 pacientes estudiados 24 (66.6 %) eran
varones y 12 (33.3 %) mujeres, con una relacion mas-
culino-femenino de 2:1 (cuadro I). La mediana de edad
fue de 8.8 afos (rango de 1 a 15 afos).

Los sintomas de presentacion incluyeron sig-
nos compatibles con deterioro del flujo del LCR que
incluyeron: dolor de cabeza, nauseas y vomitos en 26
pacientes (72.2 %); sindrome de Parinaud (paralisis de
la mirada conjugada hacia arriba) en 11 (30.5 %); en
cuatro pacientes (11.1%) se presentd sindrome dien-
cefalico (malnutricion, apariencia de alerta, alteracion
autondmica); se presentaron trastornos visuales en 16
pacientes (44.4 %) y en ocho (22.2 %) diabetes insipida.

Se realizd reseccion en 24 pacientes (66.6 %) y
biopsia solo en 12 (33.3 %).

Los resultados de la revision histopatologica fue-
ron los siguientes: tumores germinales en 26 pacientes
(72 %); tumores del parénquima pineal en ocho (23 %)
y se identificaron tumores de origen glial solamente en
dos pacientes (5 %).

La quimioterapia adyuvante se administré a los 36
pacientes, de acuerdo con los siguientes esquemas de
quimioterapia: los 34 pacientes diagnosticados con un
tumor de células germinales y tumores del parénquima
pineal (94.4 %) recibieron régimen ICE (ifosfamida,
carboplatino y etopdsido) y a los dos pacientes con
tumor glial (5 %) se les administré el régimen que
incluia carboplatino mas vincristina.

Se administré radioterapia a 32 de los pacientes
(88.8 %) con dosis entre 24 y 54 Gy, segun su his-
tologia, la ubicacion y la difusion de su tumor; los
otros cuatro (11.1 %) pacientes no eran candidatos,
porque uno era menor de dos afios de edad y tres
tuvieron complicaciones postoperatorias que dieron
lugar a la muerte en los cuatro meses posteriores a
la cirugia.

En cuanto al estado de los pacientes se reportaron 14
defunciones (38.8 %), de las cuales cinco (35.7 %) fue-
ron secundarias a desequilibrio hidroelectrolitico y las
otras nueve (64.2 %) secundarias a progresion tumoral.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2015;53 Supl 3:5240-5



Lopez-Aguilar E et al. Tumores de regidon pineal en nifos: ées necesaria la reseccion total?

Cuadro | Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio

Paciente Edad Sexo art Sl Cirug!'aj\ Sobrevida Estado Sl’ndrome.
(en meses) (reseccion) (meses) actual neuroendocrino

1 58 F ICE TNEP Parcial 29 Vivo No

2 102 M 2 Germinoma Parcial 75 Vivo No

3 132 M ICE Germinal mixto Total 10 Muerto No

4 108 M 2 GERMINOMA Biopsia 58 Vivo Diabetes insipida
5 12 F ICE TNEP Biopsia 6 Muerto No

6 24 M ICE TNEP Parcial 33 Muerto No

7 132 M 2 Germinoma Total 94 Vivo No

8 92 M ICE Germinal mixto Total 56 Vivo No

9 90 M ICE Germinal mixto Parcial 41 Vivo No

10 174 M 2 Germinal mixto Parcial 57 Vivo No

11 150 M ICE Germinoma Parcial 53 Vivo No

12 108 M 2 Germinoma Parcial 76 Vivo Diabetes insipida
13 67 F 2 Germinal mixto Parcial 131 Vivo Diabetes insipida
14 38 F ICE TNEP Parcial 21 Muerto No

15 152 M 2 Germinoma Biopsia 80 Vivo Diabetes insipida
16 183 M Germinoma Biopsia 73 Vivo No

17 119 M 2 Germinal mixto Parcial 96 Vivo Diabetes insipida
18 126 M Germinal mixto Total 13 Muerto No

19 47 M ICE Germinal mixto Parcial 22 Muerto No

20 68 F ICE TNEP Biopsia 14 Muerto No

21 180 F ICE Germinoma Parcial 12 Muerto Diabetes insipida
22 96 M 2 Germinal mixto Parcial 23 Muerto No

23 171 M ICE Germinal mixto Parcial 16 Muerto No

24 108 M ICE Germinal mixto Biopsia 128 Vivo No

25 120 F ICE Germinoma Biopsia 78 Vivo No

26 72 F 1 LGA Biopsia 13 Muerto Diabetes insipida
27 144 M ICE Germinal mixto Biopsia 125 Vivo No

28 120 F ICE Germinal mixto Biopsia 41 Vivo No

29 96 M 1 LGA Parcial 77 Vivo Diabetes insipida
30 48 F ICE TNEP Parcial 6 Muerto Diabetes insipida
31 96 M ICE TNEP Parcial 12 Muerto Diabetes insipida
32 72 F ICE Germinal mixto Parcial 12 Muerto Diabetes insipida
33 144 F ICE TNEP Total 89 Muerto Diabetes insipida
34 120 M ICE Germinoma Biopsia 29 Vivo No

35 144 M ICE Germinoma Parcial 89 Vivo Diabetes insipida
36 156 M ICE Germinal mixto Biopsia 2 Muerto No

TNPE = tumor neuroendoctérmico primitivo; ICE = fosfamida, carboplatino, etopdsido; LGA = astrocitoma de bajo grado

De los 36 pacientes 13 (36.1 %) presentaron dis- De acuerdo con la histologia del tumor la super-
funcién de la hipoéfisis; a 10 de los cuales (76.9 %) se  vivencia global a 10 afos entre los pacientes con
les realiz6 reseccion total de la tumoracion. tumores de células germinales y pineoblastomas, que

La tasa de supervivencia global al afio, a los cinco  fueron los dos tipos mas comunes de tumores pineales
y alos 10 afios fue de 80, 56 y 56 %, respectivamente. encontrados en este estudio retrospectivo, fue del 72 y
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24 % (p = < 0.05), respectivamente, por lo que hubo
una asociacion estadistica significativa. Se identifica-
ron dos casos de astrocitomas de la region pineal, uno
ha muerto y el otro esta vivo después de 10 afios.

A 10 afios la supervivencia global entre los pacien-
tes tratados con reseccion total o reseccion parcial
frente a la biopsia fue de 52 y 75 %, respectivamente
(p = 0.7), sin que hubiera una asociacion estadistica-
mente significativa.

Discusioén

Los tumores de la region pineal representan sola-
mente de 0.4 al 2 % de todos los tumores del SNC.
Se presentan mas frecuentemente en la primera
década de la vida lo cual concuerda con el estudio
realizado.

En la literatura mundial se reporta que los tumores
pineales tienen una relacion hombre-mujer similar a
la unidad, sin embargo en este estudio se reporta un
predominio por el sexo masculino de 2:1.

Los porcentajes en frecuencia de acuerdo con la
estirpe histologica de los tumores de la region pineal
fueron similares a lo reportado en la literatura (tumo-
res germinales 72 %, tumores del parenquima pineal
24 % y astrocitomas 5 %).

La sintomatologia con la cual se presentaron los
pacientes fueron sintomas relacionados con deterioro
del flujo del liquido cefalorraquideo, trastornos visua-
les, sindrome de Parinaud, diabetes insipida y sin-
drome diencefalico, lo cual coincide con los reportes
internacionales.

Muchos pacientes con tumores en la region pineal
se presentan con signos y sintomas de hidrocefalia
obstructiva y esto a menudo requiere ya sea deriva-
ciones de ventriculo o una tercera ventriculostomia
endoscopica, que en muchas ocasiones es la Unica
cirugia realizada en estos pacientes debido a las difi-

cultades quirargicas y a la secuelas que se presentan
secundarias a la cirugia.

En otros centros especializados en tumores de la
region pineal se lleva a cabo la reseccion quirurgica
entre 8 y 83 % de los casos, lo cual evidencia que hay
controversia en cuanto a realizar o no la reseccion, ya
sea parcial o total de la tumoracion debido a la mor-
bilidad que conlleva dicho tratamiento. En el presente
estudio se realizé la reseccion parcial o total en el
66.6 % de los pacientes.

Encontramos que en 10 (76.9 %) de los 13 (36.1%)
pacientes que presentaron disfuncion hipofisiaria con
trastornos neuroendocrinos, se realizo reseccion total de
la tumoracion, lo cual tiene importancia clinica debido a
que se presenta una mayor morbilidad secundaria al pro-
cedimiento quirargico. Aunque no se logré encontrar una
asociacion estadisticamente significativa con la supervi-
vencia, si encontramos una mayor morbilidad asociada
con un tratamiento quirirgico agresivo (figura 1).

Consideramos que una baja morbilidad y menos efec-
tos secundarios permanentes son el objetivo principal
del tratamiento del cancer infantil, por lo cual este debe
de ser lo menos agresivo posible; en los tumores de la
region pineal en nifos se puede realizar solamente una
biopsia diagnostica seguida de tratamiento adyuvante
con quimioterapia y radioterapia a la cual tienen una
buena respuesta dichos tumores y con lo que se lograra
una disminucion de los efectos secundarios de una ciru-
gia agresiva. Asimismo, en los casos en los que el diag-
nostico se puede realizar con marcadores tumorales y los
estudios de imagen debemos reservarnos el realizar biop-
sia e iniciar tratamiento cuanto antes, esto para reducir las
secuelas debidas al tratamiento quirdrgico agresivo.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han
completado y enviado la forma traducida al espafol de
la declaracion de conflictos potenciales de interés del
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas, y
no fue reportado alguno en relacién con este articulo.

Referencias

1. Gillheeney SW, Saad A, Chi S, Turner C, Ull-
rich NJ, Goumnerova L, et al. Outcome of pedi-
atric pineoblastoma after surgery. J Neurooncol
2008;89(1):89-95.

2. Yazici N, Varen A, Séylemezoglu F, Zorlu F, Kut-
luk T, Akylz C, et al. Pineal region tumors in chil-
dren: a single center experience. Neuropediatrics.
2009;40(1):15-21.

3. Navas-Garcia M, Goig-Revert F, Villarejo-Ortega
FJ, Robla J, de Prada I, Madero L et al. Tumores de
la region pineal en la edad pediatrica. Presentacion
de 23 casos y revision de la bibliografia. Rev Neurol.
2011;52(11)641-52.

4. Kumar P, Tatke M, Sharma A, Singh D. Histologi-

cal analysis of lesions of the pineal region: a ret-
rospective study of 12 years. Pathol Res Pract.
2006;202(2):85-92.

5. Cho BK, Wang KC, Nam DH, Kim DG, Jung HW,
Kim HJ. Pineal tumors: experience with 48 cases
over 10 years. Childs Nerv Syst .1998;14(1-2):53-8.

6. Mantel N. Evaluation of survival data and two new
rank order statistics arising in its consideration. Can-
cer Chemoter Rep. 1966 Mar;50(3):163-70.

7. Echeverria M, Fangusaro J, Goldman S. Pediatric
central nervous system germ cell tumors: a review.
Oncologist 2008;13(6):690-9.

8. Ray P, Jallo GI, Kim RY, Kim BS, Wilson S, Koth-
bauer K, et al. Endoscopic third ventriculostomy for
tumor related hydrocephalus in a pediatric popula-
tion. Neurosurg Focus. 2005;19(6):E28.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2015;53 Supl 3:5240-5



Lopez-Aguilar E et al. Tumores de regidon pineal en nifos: ées necesaria la reseccion total?

10.

1.

12.

13.

14.

15.

Sawamura Y, de Tribolet N, Ishii N, Abe H. Man-
agement of primary intracranial germinomas: Di-
agnostic surgery or radical resection. J Neuroeurg.
1997;87(2):262-6.

Balmaceda C, Finlay J. Currentadvances in the diag-
nosis and management of intracranial germ cell tu-
mors. Curr Neurol Neurosci Rep. 2004;4(3):253-62.
Packer RJ. Cohen BH, Cooney K. Intracraneal germ
cell tumors. Oncologist. 2000;5(4):312-20.

Jubran RF, Finlay J. Central nervous system germ
cell tumors. controversies in diagnosis and treat-
ment. Oncology (Williston Park). 2005; 19(6):705-11.
Cho BK, Wang KC Nam DH, Kim DG, Jung HW, Kim
HJ, et al. Pineal tumors, experience with 48 cases
over 10 years. Child Nerv Syst. 1998;14(1):53-8.
Kang JK, Jeun SS, Hong YK, Park CK, Son BC, Lee
IW. Experience with Pineal region tumors. Childs
Nerv Syst. 1998;14(1-2):63-8.

Al Hussaini M, Sultan lyad, Abuirmileh N. Pineal
gland tumors: experience from the SEER database.

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2015;53 Supl 3:5240-5

16.

17.

18.

19.

J Neurooncol. 2009; 94(3):351-8. Texto libre http://
www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC2804886/
Brat DJ, Parisi JE, Kleinschmidt-DeMasters BK,
Yachnis AT, Montine TJ, Boyer PJ, et al. Surgical
neuropathology update. a review of changes intro-
duced by the WHO classification , 4th edition.. Pa-
thologists 2008; 132(6):993-1007.

Konovalov ANPD, Pitskhelauri DI. Principles of
treatment of the pineal region tumor. Surg Neurol.
2003;59(4); 250-68.

Regis J, Bouillot P, Rouby-Volot F, Figarella-Branger
D, Dufour H, Peragut JC.. Pineal region tumors and
the role of sterotactic biopsy; review of the mortality
and morbidity , and diagnostic rates in 370 cases.
Neurosurgery 1996; 39(5):907-12.discussion912-4.
Gilles FH, Tavaré CJ, Becker LJ, Burger PC, Yates
AJ, Pollack IF,et al. Pathologist interobserver vari-
ability of histologic features in childhood brain tu-
mors. results from the CCG-945 study. Pediatr Dev
Pathol. 2008; 11(2):108-17.

5245



