REV ARGENT NEUROC. VOL. 36, N° 3: 91-99 | 2022

ARTICULO ORIGINAL

¢Se puede predecir el grado

histopatolégico de un meningioma?
AugustoVilarifio', Emmanuel Alejandro Vizquez?, Carina Balasini’,

Ricardo Horacio Menendez!
!Servicio de Neurocirugfa, Hospital Alemin de Buenos Aires, Argentina
2Servicio de Neurocirugia, Hospital Santa Isabel de Hungria de Mendoza, Argentina

3Unidad de Oncologia, Hospital Ignacio Pirovano, Buenos Aires, Argentina

RESUMEN

Introduccion: Los meningiomas son tumores intracraneales comunes de comportamiento generalmente benigno y crecimiento
lento. La reseccion quirdrgica es el tratamiento curativo de eleccion. Sin embargo, ciertos meningiomas pueden presentar

un patrén de crecimiento agresivo con tendencia a la recurrencia, y en raros casos metastasis a distancia. Las imagenes de
Resonancia Magnética (RM) y Tomografia Computada (TC) han sido estudiadas para intentar identificar signos y caracteristicas
que se relacionan con mayor agresividad.

Objetivo: Evaluar e identificar caracteristicas de las imagenes prequirdrgicas en conjunto con otras variables que permitan
predecir un comportamiento tumoral agresivo.

Material y métodos: Se realizé un estudio retrospectivo observacional evaluando a todos los pacientes mayores de 18 afios
que requirieron intervencion quirdrgica con diagnéstico de meningioma durante el periodo de enero 2015 a diciembre de

2019. Los 3 grados histologicos (OMS) se categorizaron en 2 grupos: bajo grado (Grado 1) y alto grado (Grados Il y ). Fueron
analizadas y correlacionadas variables epidemioldgicas, de anatomia patoldgica y estudios de imagenes.

Resultados: Durante el periodo estudiado fueron intervenidos quirdrgicamente 56 pacientes con diagnéstico de meningioma
de los cuales 39 (70%) se consideraron de bajo grado y 17 (30%) de alto grado. En este Ultimo grupo, 9 (16%) fueron grado I
y 8 (14%) grado lll. Variables como el sexo masculino (p = 0.01), el realce heterogéneo y el valor bajo de coeficiente de difusion
aparente (ADC) fueron estadisticamente significativas para predecir la malignidad de la lesiéon.

Conclusion: En nuestro estudio se observé una correlacion positiva entre sexo masculino, realce heterogéneo y valor bajo de

ADC con meningiomas agresivos.
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ABSTRACT

Background: Meningiomas are common intracranial tumors. They are generally characterized as benign slow-growing lesions.
Surgical resection is the treatment of choice. However, certain meningiomas can present an aggressive growth pattern with a

tendency to recurrence and, in rare cases, distant metastases.

Magnetic Resonance Imaging (MR) and Computed Tomography (CT) images have been studied in order to identify signs and
characteristics which could be related to higher-grade meningiomas.
Objective: The objective of this manuscript was to identify features in preoperative images in conjunction with other variables

to predict an aggressive biological behavior in meningiomas.

Material and methods: An observational retrospective study was conducted evaluating all patients over 18 years of age

who underwent surgical resection with a diagnosis of meningioma during the period from January 2015 to December 2019.
Epidemiological variables, pathological anatomy and imaging studies were analyzed.

Results: During the period studied, 56 patients were diagnosed with meningioma, in which study 39 (70%) were considered
low grade and 17 (30%) high grade in the latter group 9 (16%) were grade Il and 8 (14%) grade lll. Variables such as male sex
(p = 0.01), heterogeneous enhancement and low apparent diffusion coefficient (ADC) were statistically significant to predict the

malignancy of the lesion.

Conclusion: In our study, a positive correlation was observed between male sex, heterogeneous enhancement and low ADC

value with aggressive meningiomas.
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INTRODUCCION

Los meningiomas son los tumores extra-axiales mds co-
munes del sistema nervioso central, y representan el 13%-
25% de todas las neoplasias intracraneales primarias'.
Aunque son considerados generalmente como lesiones ti-
picamente benignas que pueden curarse mediante la ex-
tirpacién quirdrgica, su comportamiento biolégico puede
variar considerablemente.

Los autores declaran no tener conflictos de interés.

Facundo Bourilhon

Sfacundobourilhon@gmail.com

Recibido: septiembre de 2022. Aceptado: septiembre de 2022.

El sistema de clasificacién de la OMS 2016 categoriza
estos tumores en grado I (Benignos), grado II (Atipicos)
y grado III (Malignos o anaplasicos). La mayoria de los
meningiomas corresponden al grado I. Sin embargo, en-
tre un 22 a 35% se clasifican como meningiomas de gra-
dos IT y IIT que muestran caracteristicas clinicas agresi-
vas®®. La literatura publicada informa tasas de recurrencia
a 5 afios post-reseccién de 3%, 41 % y 90% para las lesio-
nes de grado I, II y III respectivamente. Histéricamen-
te, la reseccién quirtrgica fue el tratamiento estindar para
los meningiomas. Sin embargo, en los dltimos 20 afios la
radiocirugfa (Gamma Knife y acelerador lineal) ha pro-
porcionado un método alternativo cada vez mds aceptado
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Figura 1. Meningioma del ala del esfenoides, grado | OMS. (A) RM axial T1 con Gd: lesién con captacion hiperintensa y homogénea (flecha). (B) RM axial T1. (C) RM sa-
gital T2: edema perilesional de aspecto hiperintenso (flecha). (D) Mapa de ADC: Comportamiento hiperintenso con aumento de intensidad (flecha). (E) RM FLAIR axial
con captacion hiperintensa de edema perilesional. (F y G) Microscopia: Proliferacion compuesta por células de citoplasma amplio y nicleo redondeado u oval con pseu-
doinclusiones. Se observa abundante cantidad de vasos dilatados regulares.

para el tratamiento no invasivo de estas lesiones. Se ha su-
gerido que ciertos subgrupos especificos de pacientes con
meningiomas en localizacién no favorable para cirugia o
considerados de alto riesgo por edad avanzada o comor-
bilidades podrian ser tratados inicialmente con Gamma
Knife (GKS)*%. Este enfoque de tratamiento conserva-
dor minimiza la morbilidad del paciente, pero existe cierto
riesgo de crecimiento tumoral a largo plazo.

Sin un diagnéstico histolégico, tumores de grado I y
I1T pueden ser inapropiadamente observados o tratados
primariamente con GKS. El riesgo del tratamiento sin
biopsia es evidente, ya que las tasas de control tumoral
después de GKS son de 50% a los 2 afios para los menin-
giomas grado 11, y 17% a los 15 meses para meningiomas
grado III°.

Algunos estudios anteriores, que investigaron las carac-
teristicas radiolégicas como posibles predictores de la con-
ducta biolégica y potencial proliferativo de meningiomas,
identificaron una serie de caracteristicas que se correlacio-

nan con la agresividad clinica y el potencial proliferativo
de los mismos: tamaifio del tumor', morfologia irregu-

larl 1-13

, presencia de edema peritumoral®™¢, ubicacién con
respecto a la base del crineo?, realce heterogéneo con con-
traste’” y presencia de calcificacién'®. Debido a que tales
observaciones pueden hacerse usando exdmenes relativa-
mente no invasivos, tienen particular importancia cuando
se plantean las opciones de tratamiento, dado el aumento
en la tasa de deteccién de meningiomas asintomdticos'®.

El objetivo de este trabajo es buscar variables predictoras
de meningiomas de alto grado, contribuyendo a equilibrar
apropiadamente el riesgo de morbilidad quirtrgica con la
necesidad de un diagnéstico histolégico.

MATERIALYMETODOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo observacional.
Fueron incluidos todos los pacientes mayores de 18 afios,
ingresados al Servicio de Neurocirugia en forma conse-
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Figura 2. Meningioma de células claras, grado Il OMS. (A) RM T1 axial: Meningioma parietooccipital izquierdo que produce efecto de masa (flecha). (B y C) T1 axial y sa-
gital con Gd: Realce tenue heterogéneo (flechas). (D) Mapa de ADC: Comportamiento isointenso con aislados sectores de aumento de intensidad (flecha). (E) RM Flair
axial: Efecto de masa, sin edema vasogeénico (flecha). (F y G) Microscopia: Proliferacion meningocelular con sectores de hipercelularidad y aumento de la tasa nicleo-
citoplasma, con presencia de necrosis tumoral multifocal y sectores de atipia nuclear con nucléolos y 5 mitosis por 10 campos de aumento.

cutiva desde el 1 de enero de 2015 al 31 de diciembre de
2019, que requirieron intervencién quirtrgica con diag-
néstico de meningioma.

Las imdgenes fueron analizadas por un médico radiélo-
go especializado en SNC sin conocimiento del diagnésti-
co histopatolégico previo.

Se excluyeron de este andlisis los pacientes con recidi-
va tumoral.

Los 3 grados histolégicos (OMS) se categorizaron en 2
grupos: bajo grado (Grado I) y alto grado (Grados 11 y III)
(Figuras 1, 2y 3).

Fueron analizadas variables epidemiolégicas, anato-
mia patolégica y estudios de imdgenes de cada paciente.
Todos los pacientes fueron estudiados con Tomografia
Computada (T'C) Multislice con contraste, (SOMA-
TOM Sensation 16, Siemens, Alemania) y Resonancia
Magnética (RM), con un scanner de 1.5T (Magnetom
Symphony, Siemens, Alemania) incluyendo secuencias
convencionales, eco de gradiente, DWI (técnica de difu-

sién), ADC y gadolinio.

Fueron correlacionadas las caracteristicas radiolégicas
sugestivas de agresividad-recurrencia y/o malignidad con
el grado y tipo histolégico definitivo. En los estudios de
imdgenes se evalué localizacién de los tumores diferen-
cidndolos entre tumores de base de crdneo y otros (menin-
giomas de la convexidad, parasagitales, de la hoz y tento-
riales), tipo de realce (homogéneo: intensidad con relacion
de semejanza y uniformidad en todo el volumen de la le-
sién en estudio; heterogéneo: intensidad sin relacién de se-
mejanza y uniformidad en todo el volumen de la lesién en
estudio), presencia y magnitud de edema vasogénico, cavi-
dades quisticas, lisis o invasién craneal, extensién secun-
daria a la base de crineo, hiperostosis adyacente, calcifica-
ciones amorfas y coeficiente de difusion aparente (ADC).

Analisis estadistico
Los datos son presentados como porcentaje, media * des-
vio estdndar. Las comparaciones se realizaron con T Test,
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Figura 3. Meningioma rabdoide, grado Ill OMS. (A) RM axial T1: Meningioma temporoocipital derecho con edema perilesional significativo (flecha). (B) RM axial T2:
Comportamiento heterogéneo con edema perilesional (flecha).(C) RM coronal T2: comportamiento hiperintenso con abundante edema perilesional. (D) Mapa de
ADC:Comportamiento hiperintenso con disminucion de intensidad (flecha). (E) RM FLAIR axial: Lesion extensa con abundante edema perilesional, (F y G) Microscopia:
Meningioma con amplios sectores de diferenciacion rabdoide, presencia de pleomorfismo y atipia nuclear, que alterna con sectores fusocelulares, necrosis y mas de
20 mitosis por 10 campos de aumento.

acorde a la distribucién y para las variables categéricas se
utiliz6 el test del Chi cuadrado. Se utilizé correlacién de
Pearson para demostrar la relacién entre Ki67 y el ADC.
Se consider6 significativa una p< 0.05. Para el andlisis se
utilizé el programa STATA 15

RESULTADOS

Durante el periodo estudiado fueron intervenidos quirir-
gicamente 56 pacientes con una edad promedio de 55 + 10
afios con diagnéstico de meningioma, 45% eran de sexo
masculino. Todos los pacientes con diagnéstico de menin-
gioma fueron incluidos en el trabajo.

Se consideraron de bajo grado 39 (70%) y alto grado
17 (30%). Del ultimo grupo, 9 (16%) fueron grado 11y 8
(14%) grado III.

Cuando se compararon los pacientes de bajo y alto gra-
do podemos observar que en el segundo grupo habia una
mayor proporcién de pacientes masculinos (33% vs 71%, p
0,01). (Tabla 1).

En los estudios de imédgenes se pudo observar que en
los tumores de alto grado se presentaron mayormente
con lesiones quisticas y en la convexidad, aunque estos
resultados no fueron estadisticamente significativos. Con
el resto de las observaciones: localizacion fuera de la base
de crineo, presencia de edema vasogénico, lisis o inva-
sién craneal, hiperostosis y calcificaciones no se eviden-
ciaron diferencias.

Los pacientes de alto grado tuvieron mayor realce hete-
rogéneo (53% vs 23%, p 0.028) y menor valor de ADC
(0.92 vs 0.39, p 0.00001). (Tabla 1y 2).

No se puede realizar un andlisis multivariable por ser
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TABLA 1. COMPARACION DE MENINGIOMAS DE BAJO Y ALTO GRADO. ADC, COEFICIENTE DE DIFUSION APARENTE

Bajo Grado=39 Alto Grado=17 P
Realce heterogéneo 9 (23%) 9 (53%) 28
Edema Vasogénico 20 (51%) 10 (59%) 0.60
Cavidades quisticas 5(13%) 5 (29%) 0.14
Lisis o invasion craneal 12 (31%) 4 (24%) 0.58
Extension a la base del craneo 6(15%) 2 (12%) 0.72
Hiperostosis 8 (21%) 4 (24%) 0.8
Calcificaciones 11 (28%) 4 (24%) 0.71
Ki 67 1.8% (+0.9) 7.29% (x10.8) 2
ADC 0.91 (x0.2) 0.39 (x0.19) 1
Masculino 13 (33.3%) 12 (70.59%) 0.01
Localizacion fuera de la base de craneo 23 (58.97%) 11 (64.71%) 0.87

una muestra pequefia.
Se observé una correlacién inversa entre Ki 67 y ADC
(R2=0,20, p <0,0001). En el control anual de los pacien-

tes no se observé presencia de recidiva.

DISCUSION

Los estudios por imégenes como la RM y la TC han
contribuido a mejorar el diagndstico y el tratamiento de
los meningiomas.

Los meningiomas se ven generalmente como una masa
circunscrita, homogénea y anclada a la duramadre con un
fuerte realce luego del contraste endovenoso. De manera
infrecuente, también pueden exhibir ciertas caracteristicas
que sugieren agresividad. El objetivo de este trabajo fue
examinar si esas imdgenes atipicas se correlacionan con los
grados histopatolégicos avanzados.

Los meningiomas quisticos son relativamente poco fre-
cuentes, entre el 1.7% a 11.7% del total de meningiomas
intracraneales' . Se ha reportado que la frecuencia de
atipia es mayor entre los meningiomas quisticos que entre
los que no lo son'*%. Se han sugerido multiples etiologias
para la formacién de quistes en meningiomas: rdpido cre-
cimiento, degeneracién quistica, secrecion directa de flui-
do por células tumorales, necrosis isquémica y la absorcién
de la hemorragia dentro del tumor'****. Nuestro estudio
demostré que la presencia quistica intratumoral fue mas
frecuente en meningiomas de grado 11 / III (29%) que en
los meningiomas de grado I (13%), pero no fue estadisti-
camente significativa (p = 0,14).

Se pudo observar que la presencia de un realce heterogé-
neo estd relacionada con grados mds avanzados, y ocasio-

nalmente podria estar vinculado con la presencia de quis-
tes intratumorales, isquemia y necrosis propia del tumor.

La hiperostosis adyacente se observa con mayor frecuen-
cia en el meningioma en placa, con una incidencia de 13%
a 49%, y en sélo el 4,5% de todos los meningiomas®*. En
nuestra serie, observamos hiperostosis en el 21% de los
meningiomas tipicos y 24% de los meningiomas atipicos y
malignos (p> 0,05). Se han propuesto varias teorias sobre
el mecanismo de la hiperostosis, incluyendo: trastornos
vasculares del hueso causados por el tumor, irritacién del
hueso sin invasién, estimulacién de los osteoblastos en el
hueso normal por factores secretados por las células tumo-
rales, produccién de hueso por el propio tumor, y verda-
dera invasién tumoral del hueso con destruccién sea?2,

Los resultados muestran que, aunque la hiperostosis y
la destruccién ésea pueden reflejar verdadera invasién tu-
moral del crdneo, no son indicadores fiables de los grados
histopatoldgicos avanzados.

Los meningiomas basales pueden extenderse al espacio
extracraneal a través de los agujeros de la base del crd-
neo. Hsu y col. informaron que cinco meningiomas ati-
picos (31,3%) y un meningioma benigno (1,7%) se exten-
dieron extracranealmente a través del foramen oval o del
foramen rotundum?.

Pieper y col. observaron el mismo hallazgo en nueve pa-
cientes®. La invasién tumoral del piso de la fosa media
y los musculos esqueléticos se demostrd histolégicamen-
te y algunos de los meningiomas también exhibieron inva-
sién perineural (a través de la rama mandibular del nervio
trigémino) o de la mucosa de la nasofaringe. Aunque to-
das estas caracteristicas sugieren comportamiento tumoral
agresivo nuestro estudio no confirmé que la extensién de
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tumor extracraneal sea un signo clinico de grado histopa-
tolégico avanzado. En los meningiomas generalmente hay
liquido cefalorraquideo (LCR) y aracnoides que sirven
como barreras fisioldgicas entre el tumor y el parénquima
cerebral adyacente. Se han propuesto muchos factores en
relacién con el desarrollo y el grado de edema cerebral in-
ducido por los meningiomas: el tamafio tumoral, los sub-
tipos histolégicos, la vascularizacién del tumor, la estasis
venosa, el tipo de suministro arterial (predominio pial o
dural), los receptores de hormonas sexuales, el efecto de
los factores de crecimiento del endotelio vascular, la acti-
vidad secretora, la isquemia cerebral secundaria, la verda-
dera invasion, etc?®134 En nuestro estudio, el 51% de los
meningiomas benignos y el 59% de los meningiomas ati-
picos / malignos se asociaron con edema cerebral; sin em-
bargo, la diferencia no fue estadisticamente significativa.
Estos hallazgos y las discrepancias entre los estudios po-
drian reflejar la combinacién de varios factores (incluyen-
do subtipos histoldgicos) que contribuyen al edema cere-
bral peritumoral y cuya contribucién relativa ain tienen
que ser determinada.

Algunos autores sugieren que los meningiomas de la
base del crineo tendrian un menor riesgo de comporta-
miento biolégico agresivo®*. Sade y sus colegas informa-
ron que meningiomas de la base del crineo tienen 4 veces
menor riesgo de ser atipicos o malignos en comparacién
con los que no se localizan en la base””. Kane et al. demos-
traron que los meningiomas de la convexidad o del tento-
rio son dos veces mds propensos a ser de grado II o III%.
El mecanismo que subyace a esta diferencia de riesgo pue-
de resultar del origen embriolégico distinto de la base del
crdneo y sus meninges. Pese a que existe una mayor ten-
dencia, tanto en la literatura como en nuestro estudio, a
observar que las lesiones malignas eran mds frecuentes en
la convexidad, no result6 estadisticamente significativo.

Se ha publicado que el sexo masculino también confirié
un riesgo 2 veces mayor de tener una lesién de grado II o
III. A pesar de que las mujeres tienen una mayor inciden-
cia global de meningiomas, otros estudios también han
revelado un aumento del riesgo de meningiomas atipicos
y malignos asociados con el sexo masculino®. El meca-
nismo por el cual el sexo masculino aumenta el riesgo ac-
tualmente no estd claro. Sin embargo, alguna explicacién
sobre la biologia de este fenémeno apunta en la literatura
hacia las diferencias en el estado de los receptores y nive-
les hormonales, y la variacién genética de los cromosomas

sexuales. El concepto de una biologia tumoral distinta en
asociacion con el grado del tumor y una conexién con el
sexo estd apoyado por la evidencia que demuestra que los
meningiomas benignos tienen un alto nivel de expresion
del receptor de progesterona en relacién con los estudios
clinicos e histopatolégicos y los meningiomas atipicos y
malignos han mostrado una relacién inversa con el nivel
de expresién del receptor de progesterona®*.

En nuestra investigacién las lesiones de alto grado perte-
necieron en un 70,59% a los varones, correlacionando con
lo publicado en la literatura.

Basdndonos en la hipétesis de que la difusién de agua
hacia y desde las células depende de la relacién entre el es-
pacio intracelular y extracelular, las secuencias de difusién
y coeficiente de difusién aparente (ADC) permitirian di-
ferenciar los grados tumorales*!.

Los meningiomas de alto grado se caracterizan por un
aumento de la celularidad del tumor, aumento de la rela-
cién nacleo/ citoplasma, presencia de células pequefias, y
el aumento de mitosis, lo que limita la difusién del agua,
que se visualiza como hiperintensidad en difusién**. En
el cilculo del valor de ADC pudimos observar una corre-
lacién inversa entre Ki 67 (directamente proporcional al

grado tumoral) y el ADC (R2 = 0,20, p <0,0001), coinci-

diendo con algunos estudios publicados .

CONCLUSION

El objetivo de este trabajo fue evaluar e identificar carac-
teristicas de las imdgenes prequirdrgicas en conjunto con
otras variables que permitan predecir un comportamiento
tumoral agresivo.

El conocimiento anticipado del grado tumoral permi-
tirfa tomar mejores decisiones quirdrgicas y disminuir la
morbimortalidad de los pacientes, ya sea manteniendo una
conducta expectante en lesiones aparentemente benignas
o siendo mds agresivos con lesiones asintomadticas que po-
drian tener un alto potencial de malignidad.

Pudimos corroborar que variables como el sexo masculi-
no, realce heterogéneo y un indice de ADC bajo son su-
gestivas de lesiones de alto grado. Podriamos agregar que
en las lesiones quisticas y de la convexidad, a pesar de no
haber hallado una diferencia estadisticamente significativa
en este estudio, el porcentaje de tumores agresivos fue ma-
yor, coincidiendo con la literatura.
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COMENTARIO

Los autores analizaron una serie de casos de meningiomas operados para encontrar caracteristicas imagenolégicas que
permitan predecir el grado histolégico de dichos tumores. Este estudio tiene una gran importancia en la prictica dia-
ria de todo neurocirujano.

Ellos encontraron que el realce heterogéneo y el bajo valor de ADC se relacionan més frecuentemente en los menin-
giomas de grado 2 y 3 segun la clasificacién de la Organizacién Mundial de la Salud.! Esto se corresponde con lo des-
cripto en un reciente metaandlisis publicado.? Dicho metaandlisis incluyé todos los articulos que describen las carac-
teristicas imagenoldgicas hallados en resonancias magnéticas (RM) de meningiomas intracraneales. El meta-analisis
concluyé que la presencia de un realce heterogéneo y caracteristicas quisticas son predictores de mayor grado histo-
l6gico.* Seguramente futuros trabajos prospectivos brindardn una mejor evidencia para confirmar dichos hallazgos.

Felicito a los autores por este importante aporte para nuestra prictica diaria.

Yasuda Ezequiel
Hospital de Clinicas "José de San Martin" CABA, Argentina
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COMENTARIO

Los autores describen una serie de meningiomas con interés en aspectos (de género e imégenes) con potencial de repre-
sentar marcadores de agresividad y grado histolégico. El interés de este conocimiento se basa en la posibilidad de ajustar
mejor las estrategias terapéuticas acorde a cada caso en particular, reduciendo la morbimortalidad y optimizando la so-
brevida y evolucién. Si bien los resultados mostraron sélo significancia estadistica predictora de meningiomas grado I y
IIT al género masculino, el patrén heterogéneo de captacion del contraste y la caida en el mapa de ADC, otras variables
como la localizacién en la convexidad, presencia de quistes, edema, remodelacién ésea o calcificaciones no reflejaron s6-
lidamente una diferencia distintiva que ayude a predecir algin grado en particular. Es interesante la referida presencia de
caida en el mapa de ADC, que suele ir de la mano de brillo en la difusién, caracteristico y diagnéstico de dreas de necro-
sis en lesiones meningeas grado III. Predecir el grado histolégico es util para la conversacién preoperatoria con el paciente
y los familiares, y en aquellos grupos reducidos de pacientes que por edad avanzada o comorbilidades no toleren la ciru-
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gfa (situacién cada vez mas infrecuente considerando la aceptable morbimortalidad de las técnicas neuroquirdrgicas mo-
dernas). De acuerdo con los autores, seguiremos leyendo y esperando futuros aportes sobre predictores de grado histols-
gico en esta patologia.

Tomas Funes
Sanatorio Anchorena. Ciudad Auténoma de Buenos Aires

¢SE PUEDE PREDECIR EL GRADO HISTOPATOLOGICO DE UN MENINGIOMA? 99
AugustoVilariio, Emmanuel Alejandro Vazquez, Carina Balasini, Ricardo Horacio Menendez



