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RESUMEN 

 

Enmienda Del Estudio Dosimétrico Comparativo De Irradiacion Medular Con 

Intensidad Modulada Tipo Arco Vs 3d Conformal, Como Acondicionamiento De 

Trasplante Alogénico En Pacientes Con Leucemia Linfoblástica Aguda.  

 

OBJETIVO/PROPÓSITO: En la actualidad, en pacientes con diagnóstico de 

Leucemia Linfoblástica aguda considerados de riesgo alto de recaída medular o 

extramedular y refractariedad al tratamiento, se ha mostrado beneficio en sobrevida 

global al someterlos a trasplante de medula ósea, y en los caso de Trasplante 

alogénico relacionado y no relacionado como parte del esquema de 

acondicionamiento se han obtenido mejores resultados con esquemas que incluyan 

radioterapia, que los que únicamente reciben quimioterapia; a pesar de la morbilidad 

aguda y crónica conferida a la exposición a radioterapia. En la búsqueda de 

disminuir la morbilidad por radioterapia se han valorado nuevas técnicas de 

posicionamiento, contorneo y planeación, que permitan disminuir la dosis a órganos 

en riesgo y por consiguiente  reducir la toxicidad aguda y crónica,  por lo que esta 

enmienda tiene como objetivo la verificación preclínica de la distribución de la dosis 

a superficie en un fantoma antropomórfico, simulando el escenario clínico de  

irradiación medular total como acondicionamiento para trasplante alogénico de 

medula ósea, y así determinar su seguridad, factibilidad y reproducibilidad, 

pretendiendo la transición, en la práctica clínica, de la técnica de irradiación corporal 

total a la irradiación medular total en nuestra institución. 

ANTECEDENTES: En la tesis, a la cual se realiza esta enmienda, realizada en 2016 

y  publicada en el 2017 en la revista Journal of Clinical Oncology,  se realizó un 

análisis dosimétrico comparativo de la planeación de dos modalidades de 

radioterapia: radioterapia conformal  y radioterapia de intensidad modulada con 

técnica de arco (VMAT). El análisis que se realizó fue de 10 estudios tomográficos 
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de pacientes candidatos a trasplante alogénico de medula osea, en el Hospital de 

Oncología de Centro Médico Siglo XXI. La planeación fue realizada mediante 10 

arcos con tres isocentros optimizados para energía de 6MV, con una angulación del 

colimador de 10-100 ͦ, y comparativamente con planos de técnica conformal.   La 

dosis de prescripción de 12gy por fracción, para la cobertura de un PTV que 

consistió en todo el esqueleto desde el vértex hasta tercio medio de fémur con el fin 

de cobertura de médula ósea activa; con objetivos para los órganos de riesgo con 

restricción de dosis mediana menor de 10Gy, y se valoró el beneficio en términos 

de conformalidad, homogeneidad y cobertura. Se concluyó que la técnica VMAT 

parece ser mejor a la técnica conformal para la irradiación medular como 

acondicionamiento de trasplante alogénico, en términos de conformalidad,  

homogeneidad para acondicionamiento de trasplante alogénico; y reduce la dosis 

integral a órganos de riesgo 

MATERIAL Y METODOS: Se realizó un estudio dosimétrico para analizar la 

distribución de la dosis en un fantoma RANDO® tipo mujer, simulando un 

tratamiento irradiación medular total (TMI), en el Hospital de Oncología de CMN 

SXXI en Julio 2018. Se realizó un plan de tratamiento, sobre la tomografía de 

simulación del fantoma, y se dividió en 4 subplanes con fines de determinación de 

control de calidad. A cada uno de los subplanes se les asigno un isocentro  y 8 arcos 

en total, 2 por cada isocentro  para asegurar que la dosis de prescripción del 

tratamiento se otorgue al volumen blanco de planeación (PTV), definido como todas 

las estructuras oseas más 4mm de margen, con adecuada calidad de cobertura y 

homogeneidad de la dosis. La verificación de la distribución dosimétrica a superficie 

se realizó mediante la colocación de 22 dosímetros luminiscentes de estimulación 

óptica (OSL) en la superficie del fantoma antropomórfico, distribuidos en cráneo y 

cuello, tórax, abdomen, pelvis y espalda, y su posterior comparación con perfiles de 

dosis en superficie en el plan de tratamiento. Para asegurar un adecuado control de 

calidad del tratamiento se realizó la dosimetría portal para cada isocentro.  

CONCLUSIONES: Los resultados de este estudio sugieren que la irradiación 

medular total con técnica de VMAT, es dosimétricamente precisa, segura y eficaz, 
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sin embargo un paso importante a seguir antes de la transición a la clínica, sería la 

evaluación dosimétrica tridimensional en fantoma y la utilización de modelos 

biológicos para determinar su factibilidad y seguridad radiobiológica.    
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INTRODUCCIÓN 

 

La mortalidad mundial en leucemia se ha calculado del 3.2% de los casos 

diagnosticados.  En México, se encuentra de forma similar de 3 a 3.5% por lo cual 

es un tema de interés en el ámbito de salud pública. En el registro epidemiológico 

de neoplasias hemato – oncológicas   nacional publicado en el 2008 se registraron 

alrededor de 1,329 casos nuevos, correspondiendo a Leucemias Linfoblástica 

aguda (LLA) al  1.28% del total de cáncer diagnosticado, siendo de importancia en 

nuestra población.1  

 

La leucemia es un espectro de enfermedades que se caracteriza por proliferación 

descontrolada de células progenitoras de estirpe linfoide o mieloide. Desde 1976, 

como parte de su estudio se logró un consenso que da origen a la clasificación 

Franco-Americano-Británica (FAB)  la cual considera estirpes mieloides y linfoides, 

basada en características morfológicas, destacando la traducción directa que tienen 

sobre el pronóstico del paciente, aunque no todos los casos se logró observar dicha 

correlación, por lo cual fue necesaria la búsqueda de otros factores pronósticos 

dentro de los cuales se ha evaluado perfil de cariotipo, mutaciones genéticas, 

epigenéticas,  la edad y otras características citoquímicas como ha sido la expresión 

de antígenos de superficie e intracitoplasmáticos como parte de la caracterización 

del linaje o inmunofenotipo 2.  

  

Respecto a la presentación clínica clásica, el efecto hematopoyético ha sido 

principalmente:  anemia, trombocitopenia y decremento funcional de neutrófilos, 

consecuentemente causando fácil fatigabilidad, sangrado de mucosas, fiebre y 

persistentes infecciones, así como dolor óseo en adultos en el 10% y en población 

pediátrica hasta 50%. En el 10% de los pacientes de recién diagnosticado pueden 

llegar a presentar conteo leucocitario mayor 100 000/L. siendo este un factor 

pronóstico, entre otros también enfermedad en el Sistema Nervioso Central (SNC), 

síndrome de lisis tumoral, visceromegalias, adenopatías mediastinales, hasta el 
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80% en LLA de inmunofenotipo tipo  T, así como también ocasionado  leucoestasis, 

estos dos últimos condicionando alta mortalidad en los pacientes. 

El diagnóstico se realiza con toma de muestra de medula ósea con estudio de 

patología, citoquímica, inmunofenotipo, análisis citogenético de medula ósea y de 

los blastos de sangre periférica. Además,  evaluaciones metabólicas, el perfil de 

coagulación y toma de punción lumbar para valoración de infiltración de SNC o 

clínica relacionada a esta última, entre otros paraclínicos para su adecuada 

evaluación inicial, ya que serán factores pronósticos y predictivos  para el paciente. 

Entonces, al haber evaluado al paciente de manera integral (clínica y  paraclínica), 

se logra establecer el diagnóstico completo: el cual debe incluir clasificación 

citológica, inmunofenotipo, alteraciones cromosómicas y moleculares que 

conferirán al paciente su inclusión en un grupo pronóstico sin olvidar la extensión 

de la enfermedad inicial. Posterior a la clasificación del paciente, se establecerá la 

opción terapéutica indicada según subtipo de riesgo de recaída medular y 

extramedular; considerando el grupo de alto riesgo paciente con edades menor de 

1 años y mayor de 10 años, conteo leucocitario mayor de 50 000.3 El Inmunofenotipo 

T ,  hipodiploidia (menor de 44 cromosomas), entre otras alteraciones moleculares 

como rearreglos en gen MLL, amplificación intracromosómica del Cr.21, así como 

los casos considerados de muy alto riesgo por la alteración  cromosómica 

determinada como filadelfia t(9:22) (q34;q11.1); y en los casos que no tengan la 

presencia de los factores previamente mencionados se considerará como riesgo 

estándar.4 

El tratamiento en acuerdo a la clasificación de riesgo se ofrecerá en fases, siendo 

la primera la fase de inducción la cual su objetivo es eliminar el mayor número de 

blastos de la medula ósea por lo cual dicha fase consta de múltiples drogas que 

causaran principalmente pancitopenia. Posteriormente será la fase de consolidación 

la cual es asignada de acuerdo al riego de recaída a medula ósea y su cuyo objetivo 

es promover la reducción del residual leucémico, con el propósito de llevar al 

paciente a la remisión, realizando corroboración de medula ósea mediante estudio 

patológico así como cuantificación de enfermedad mínima por citometría de flujo.  
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Finalmente, la fase de mantenimiento la cual se compone de dosis bajas de 

quimioterapia por 18- 24 meses para una prolongada sobrevida libre de recaída.5 

Los principales regímenes de tratamientos establecidos a nivel mundial han sido el 

de Hoelzer del grupo multicentrico British-Brankfurt–Münich  (BFM), Larson 

desarrollado por  Cancer and Leukemia Group B (CALGB), y otros esquemas mas 

recientes como esquema de Linker y el esquema de  altas dosis de Ciclofosfamida, 

Vincristina, Adriamicina y Dexametasona (Hyper-CVAD), derivado del Centro 

Oncológico  MD Anderson. En forma global, con previos esquemas se a observado 

remisiones en el 80% de los adultos jóvenes que con cualquier otro esquema 

probado.6 

En los pacientes de alto riesgo de recaída medular y extramedular, se ha 

demostrado en varios estudios mejoría de la sobrevida con trasplante 

hematopoyético en la primera remisión, teniendo tasas de recaída reducidas. El 

trasplante mieloablativo combina dosis de quimioterapia intensiva sola o con 

radioterapia y manejo inmunoterapéutico, con el objetivo de que las células T del 

donante de injerto con el tiempo eliminen las células hematopoyéticas  del receptor, 

lo que permite el establecimiento de la hematopoyesis donante.7,8 

El trasplante de células hematopoyéticas es dividido en dos subtipos autólogo y 

alogénico, este último consiste en las siguientes fases: acondicionamiento, infusión 

de células madres, procedimiento para el componente alogénico y un método de 

esquema profiláctico para la enfermedad injerto contra huésped.9 El trasplante de 

células progenitoras hematopoyéticas alogénico (TCPHa), ya sea de origen de 

médula ósea, sangre periférica o cordón umbilical,  en muchas ocasiones, es el 

único tratamiento potencialmente curativo para una variedad de enfermedades 

hematológicas malignas, incluidas leucemias agudas linfoblásticas, siendo de 

importancia la información clínica que confirma que las células T contenidas en el 

injerto son capaces de ejercer un efecto de injerto contra malignidad 10,11.  
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Sin embargo, la aplicación exitosa del TCPHa a pacientes con patología 

hematológica maligna se ha limitado por la toxicidad de los acondicionamientos, en 

acuerdo a la intensidad de los tratamientos, mismos que se encuentran en relación 

a la duración de citopenia y requerimientos de  soporte para las células madre, por 

lo que pueden ser: no mieloablativos, intensidad reducida y alta intensidad o  

mieloablativos,  este último favorece la presencia de la enfermedad injerto contra 

huésped (EICH) e infecciones oportunistas12. Recientemente ha habido un gran 

progreso con la introducción de esquemas de acondicionamiento de intensidad 

reducida los cuales disminuyen la toxicidad y permiten el injerto.13  

En el 70% de los pacientes que requieren un TCPHa y que no cuentan con un 

donador relacionado compatible una opción viable son los donadores compatibles 

no relacionados lo cuales según la literatura han demostrado mejoría en sobrevida 

libre de recaída, respuesta contra huésped y resistencia  multidroga,  pero solo la 

mitad de los que lo requieren, encontraran un donante.14 

Una alternativa atractiva de células progenitoras hematopoyéticas (CPH) son las 

obtenidas de donadores parcialmente compatibles o HLA – haploidénticos 

familiares. Hasta el momento esta opción tiene dos ventajas en comparación con 

los donadores compatibles no relacionados. Primero, siempre existe la probabilidad 

de encontrar un donador dado que todos los padres biológicos y sus hijos, así como 

los medios hermanos, comparten un haplotipo de HLA-A, B, C y DRB1 (+/-DQB1) 

15. Segundo, los donadores no relacionados tardan en promedio 49 días en ser 

encontrados, mientras que los donadores relacionados se pueden localizar casi de 

forma inmediata16. Las mayores complicaciones del TCPHa haploidéntico han sido, 

especialmente en acondicionamientos mieloablativos, la frecuencia de EICH y el 

rechazo de injerto 17.  

Posteriormente en estudios pre-clínicos demostraron que el injerto  CPH 

incompatibles a nivel del complejo mayor de histocompatibilidad  (MHC por sus 

siglas en inglés) se podía lograr al acondicionar ratones con una combinación de 

quimioterapia e irradiación corporal total (ICT) y CFA post-trasplante, con lo cual se 

valoró en ensayos clínicos aleatorizados siendo desde 90’s el esquema estándar. 
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Estudios adicionales, demostraron que la CFA post-trasplante con 

acondicionamiento de irradiación corporal, reduce la incidencia y severidad de EICH 

en este tipo de procedimientos18.  

Posteriormente, se han valorado otros esquemas de acondicionamiento a TCPHa  

para pacientes  pediátricos y adultos, con esquemas de dosis reducidas de  

quimioterapia o esquemas con radioterapia baja dosis para reducir los efectos 

agudos y crónicos. Sin embargo, en la literatura, los protocolos de pacientes 

pediátricos con seguimientos extensos, se ha demostrado que los TCPHa 

presentaron un beneficio de 37% en período libre de evento, cuando se realiza el 

acondicionamiento con irradiación y ciclofosfamida, comparado con el esquema de 

solo quimioterapia de ciclofosfamida con busulfán en especial en trasplante 

alogénico no relacionado19.  

Sin embargo, es importante siempre considerar los efectos secundarios de los 

esquemas de quimioterapia utilizados con estos fines, así como el de la exposición 

a la radiación, en especial los crónicos con esta última, evaluado en diferentes 

estudios y encontrando toxicidad tardía como: catarata  en el 78%, enfermedad 

pulmonar restrictiva global en el 74% ( no en todos los casos con necesidad de 

manejo con oxígeno dependencia), hipotiroidismo 12%, disfunción testicular  en el 

87%, y en otros estudios  también  se ha valorado alteraciones  renales sin llegar a  

insuficiencia renal hasta en el 78.6%  y anormalidades  neurocognitivas  en el 85% 

( declinación de  coeficiente intelectual de 3 puntos) 20,21, pero es importante  

remarcar  que dichas  valoraciones en los diferentes reportes de la literatura, fueron 

con esquemas de irradiación corporal con  técnica clínica  con campos abiertos  AP-

PA y en la mayoría de los casos sin  protecciones   para órganos de  riesgo, 

posteriormente  se  ha  evaluado técnica con mayor conformación como el 3D , con 

el objetivo  de reducir  exposición a órganos de riesgo. 

En la última década, se  han realizado esfuerzos a nivel mundial con el fin  de  

desarrollar técnicas  de irradiación corporal  con preservación de órganos 

principalmente como: pulmón, corazón , riñones, cerebro, ojos (cristalinos por el 

riesgo de catarata) y cavidad oral, mediante las técnicas clásicas que constan de 
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campos paralelos opuestos laterales a una distancia fuente superficie de 4 metros 

con el objetivo de conseguir cubrir la totalidad del paciente haciendo uso de la 

divergencia de los haces de radiación e incluyendo segmentos, con objetivos de 

mejorar la homogeneidad, sin sacrificar de manera importante  la calidad de 

cobertura y preservación de pulmones con  restricción de hasta el 19% de dosis en 

pulmón bilateral y 68% de la dosis prescrita en cristalinos22.  

También ha existido esfuerzos con técnica de intensidad modulada de tipo arco 

volumétrico modulado ( VMAT) la cual inicialmente se realizó con tres isocentros 

localizados en: cabeza, tórax y pelvis con arcos de 330°, por lo tanto esencialmente 

la técnica VMAT es una forma de intensidad modulada tipo arco que emplea 

modulación de tasa de dosis, esta última ha logrado   un avance en  la reducción de  

la dosis a órganos de  riesgo como pulmón y riñón en el 20-50 % en el caso de 

acondicionamiento de trasplante respectivamente, la literatura presenta varios 

cuestionamientos como el control de calidad de la planeación, e inclusive la 

adecuada fijación del paciente, así como la planeación adecuada como se ha 

reportado en algunos estudios preclínicos respecto a la planeación del blanco 

terapéutico tomando como delimitaciones  desde vértex a tercio medio de fémur con 

exclusión de  los brazos completos en el PTV, siendo tendenciosa y no real  

cobertura a la médula ósea activa, en  la planeación23.  

Posteriormente surgieron estudios con tecnología usando Tomoterapia  helicoidal  

con el objetivo semejante con los estudios ya comentados de mejoría de  

distribución de dosis, homogeneidad y preservación de dosis en órganos de riesgo, 

en el estudio de Gruen et al 2013, se comenta una serie de  10 pacientes   

pediátricos y adultos  con leucemia linfoblástica y mielocítica aguda, tratados con 

una dosis total de 12 Gy, en este estudio si se comenta los medios de fijación  e 

inmovilización ocupados, aunque el cuestionamiento principal de este trabajo fue 

que debido a la largas tallas  de algunos pacientes, en la aplicación del tratamiento 

lo dividieron en dos partes provocando diferente conformación de aplicación de 

campo a la planeada, por lo cual se pierde la predicción realizada previamente, así 

como la información generada para la seguridad del paciente; aunque se comenta 
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que la reducción  de dosis a los órganos de riesgo fue semejante a lo ya valorado 

con la técnica VMAT, se remarca que la toxicidad aguda  de mucosas y 

gastrointestinal fue solo grado I de la clasificación de la CTC V3.0 24.   

A pesar, de las diferencias y debilidades ya comentadas en los diferentes trabajos 

con IMRT, en todos se mantiene la constante de la mejoría en la conformalidad, 

homogeneidad y preservación de órganos de riesgo mejor a la técnica clínica de 

dosimetría in vivo o 3D conformal. 

En nuestra unidad, se realizan acondicionamientos para TCPHa para pacientes con 

Diagnóstico de Leucemia Linfoblástica Aguda de alto riesgo de pacientes 

pediátricos y adultos, con técnica de dosimetría in vivo, por lo cual surge la 

necesidad de mejorar la conformación, homogeneidad, y reducción dosis a los 

órganos de riesgo con técnicas de mejor conformación como lo es VMAT, el cual es 

el objetivo de este trabajo de desarrollo de la técnica con estudio preclínico para su 

posible utilidad, y adecuado soporte con pruebas de calidad y seguridad del estudio. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

 

Posterior a la aprobación del proyecto inicial, se desarrolló un estudio trasversal, 

analítico y retrospectivo de los estudios tomográficos de 10 pacientes candidatos a 

trasplante  alógenico con Diagnostico de Leucemia Linfoblastica Aguda, con el 

objetivo de comparar los parámetros dosimétricos entre técnicas de 3D conformal e 

IMRT tipo arco (VMAT) en el Hospital de Oncología de CMN Siglo XXI del período 

de Abril a Octubre de 2016, encontrando como resultado la superioridad en cuanto 

a calidad de cobertura, homogeneidad de la dosis e índice de conformalidad con 

una técnica de IMRT-VMAT en comparación con una técnica de 3D conformal.  

Posterior a esto, se autorizó la enmienda de este proyecto, para agregar un análisis 

complementario al estudio transversal analítico, en relación a la verificación del 

protocolo de tratamiento de Radioterapia de VMAT, previamente propuesto con la 

finalidad de robustecer la valoración de la calidad del tratamiento   de irradiación 

holomedular con  IMRT-VMAT, sobre un fantoma antropomórfico.  

 

MODELO ANTROPOMÓRFICO EN LA  VERIFICACIÓN DE VMAT. 

 

El fantoma antropomórfico RANDO® mujer fue inmovilizado con estructuras de 

fijación externa incluidas en el equipo otorgado por el distribuidor. Se relizó una 

tomografía de simulación con cortes de 5mm de grosor desde vértex a tercio medio 

de fémur. Todos los huesos fueron contorneados, determinando así el volumen 

blanco clínico medular (CTV), y se le dio un margen de 4 mm para generar el PTV.  

 

Se contonearon órganos en riesgo en acuerdo a la relevancia valorada en previa 

parte del proyecto inicial (pulmones, bolsa intestinal, corazón, globos oculares y 

cristalinos); siguiendo coordenadas recomendadas para su contorneo en el fantoma 

y apoyado por atlas de anatomía. El CTV fue contorneado de manera semi-

automatica  y la duración de contorneo fue de alrededor de 4 horas.  La prescripción 

al PTV  fue de 12 Gy en 6 fracciones para lograr una cobertura de al menos 93 % 

del volumen con el total de la dosis prescrita y al menos el 99% del volumen con 9 

Gy.  
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PLANEACIÓN DEL MODELO PARA TRATAMIENTO IMT-VMAT 

 

La planeación se llevó a cabo en el sistema eclipse versión 13.3 de Varian System®, 

mediante técnica de planeación inversa IMRT-VMAT. Se realizarón 4 sub-planes, 

uno para cráneo y cuello, otro para tórax superior, tórax inferior y pelvis. Se 

colocaron 4 isocentros, cada uno con 2 arcos, traslapados,  con angulaciones de 

colimador entre 10 y 350 grados y rotación de gantry entre 181 y179 grados, el 

tiempo promedio para la optimización y para el cálculo de dosis para todo el plan 

fue de alrededor de 8 horas. La más alta prioridad durante la planeación fue 

disminuir la dosis a pulmones (ver figura 1 ). 

 

Figura 1. Geometría utilizada en la planeación con la técnica VMAT, donde se aprecian los cuatro 

isocentros y como se distribuyeron las ocho rotaciones. 

 

Se utilizaron un total de 22 dosimetros OSL nanoDot de Landauer Inc de tamaño 

de 1 x 1 cm² y 2 mm de espesor debajo de un bolus de gel con densidad equivalente 

a tejido blando, de 1.5 cm de espesor (ver figura 2), para lograr medir dosis máxima 

a superficie del fantoma ( en relación a protocolos previamente instaurados en la 

unidad de Física de Radioterapia, extrapolados a los tratamientos realizados en 

pacientes con dosimetría in vivo).   

Los dosímetros OSL fueron calibrados para su uso con fotones de una energía 

nominal de 6 MeV, generados por un acelerador lineal iX (Varian Medical Systems), 

fueron irradiados en los dos intervalos de fraccionamiento más comunes de 0 a 200 
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cGy y de 200 a 800 cGy, lo que genero 2 curvas de calibración, que se compararon 

con la lectura de los dosímetros irradiados tras otorgar el tratamiento al fantoma. La 

verificación de calidad de tratamiento se realizó mediante dosimetría portal para 

cada sub-plan.  

Posteriormente se correlaciono la zona de colocación de los dosímetros OSL en el 

plan de tratamiento, mediante coordenadas y números asignados a cada corte de 

2.5 cm del fantoma, y se realizó el perfil de dosis con 1 cm de diámetro en la 

superficie de la estructura “BODY”.  

Los órganos de riesgo que se analizaron fueron cristalinos, pulmones, corazón y 

bolsa intestinal. Además, se evaluó el volumen del blanco total (PTV), la dosis 

promedio a PTV, el promedio de dosis para órganos de riesgo, así como el índice 

de conformalidad e índice de homogeneidad de acuerdo al sugerido por el ICRU 83 

para evaluación de planes de IMRT.  

El análisis estadístico se realizó con Prisma v6, para la realización de estadística 

descriptiva  e inferencial no paramétrica. 

 

 

 
Figura 2. Fantoma semi-antropomórfico.  
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RESULTADOS 

 
Se realizó un estudio dosimétrico para verificación de distribución de dosis a 
superficie en un fantoma semi-antropomórfico simulando irradiación holomedular 
con IMRT-VMAT. Figura 1. 
 
TABLA 1. Características del fantoma RANDO®  

Abreviaturas: PTV= Volumen De Tratamiento De Planeación, cm= centímetros y  kg=kilogramos. 

 
 
PLAN VMAT-TMI.  

 
El plan de tratamiento para irradiación holomedular con VMAT consistió en cuatro 
sub-planes y un total de 8 arcos. Las unidades monitor totales (UM)  fueron 2762 
UM. El tiempo total de tratamiento fue de aproximadamente  11  minutos, por un 
tiempo de exposición a haz de aproximadamente 82 segundos por arco, con un 
máximo de tasa de dosis de 600 UM/minuto.  
 
La distribución de la dosis en al plan VMAT-TMI  está representada en la figura 3. 
Se logró una cobertura del PTV  del 93 % con la totalidad de la dosis prescrita de 
12Gy para un curva del 97 %, y una cobertura del 100 % del PTV con 9 Gy. Así 
mismo se logró minimizar la dosis a órganos en riesgo como se muestra en el 
histograma dosis-volumen (DVH), ver Figura 4.   
 
La dosis cercana al máximo en 2 % del volumen del PTV fue de 1436  cGy, y la 
dosis cercana al mínimo en el 98 % del volumen del PTV  fue de 1150 cGy, la dosis 
que recibió el 50 % del volumen fue 1310 cGy para un índice de homogeneidad (IH) 
de 0.21. El volumen de la curva de isodosis del 98 % (TV) fue de 7221 cc y el 
volumen total del PTV fue de 7757.2 cc para logar un índice de conformalidad (IC) 
de 0.93. Tabla 2. 
 

Estatura  163 CM 

Peso   54 kg 
Material Formulación de uretano 

equivalente a tejido blando y 
esqueleto humano. 

Cortes  34 de 2.5 cm  
Volumen de cuerpo total (cc o cm3) 37 308.4 cc 
Volumen total de PTV  7757.2 cc   
Longitud del PTV 96 cm 
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Figura 3. Distribución de la dosis en el plan de tratamiento de IMT-VMAT en fantoma 
antropomórfico, cortes axiales, rango de dosis 9Gy-12Gy. 

 
 
TABLA 2. DISTRIBUCIÓN DE LA DOSISEN EL PLAN DE TRATAMIENTO. 

  IMT-VMAT: Irradiación medular total con técnica de arco. 
 

 
 
La dosis a máxima y media a cristalinos fue de 14 Gy y 13 Gy respectivamente, la 
dosis máxima y media a corazón fue de 11.94 Gy y 4.07 Gy, la dosis máxima y 
media a pulmones bilateral fue de 14 Gy y 8.86 Gy. Tabla 3.  
 

PTV IMT-VMAT 
DOSIS CERCANA AL MÍNIMO (D98%) 1150 cGy 

DOSIS CERCANA AL MÁXIMO (D2%) 1436 cGy 

ÍNDICE DE HOMOGENEIDAD 0.21 

ÍNDICE DE CONFORMALIDAD 0.93 
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Tabla 3. Promedios de dosis mínima, máxima y media de tejido sano no 
blanco de terapéutico en cGy. 
 

 

 

GRAFICO 1. Histogramas dosis mínima, máxima y media de los órganos de riesgo de IMRT tipo arco 
(VMAT) A: Cristalinos. B: Corazón. C: Pulmones. D: Bolsa intestinal. 

Órganos en riesgo   

Dosis Máxima 
(cGy) 

Dosis Media 
(cGy) 

Dosis Mínima 
(cGy) 

Cristalino derecho  1310 1282 1229 

Cristalino izquierdo 1330 1292 1255 

Corazón  1194 598 297 

Pulmón Derecho 1424 799 278 

Pulmón Izquierdo 1393 895 843 

Pulmones  1424 843 278 

Bolsa Intestinal  1429 741 204 
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Figura 4. Histograma dosis volumen registrado en el sistema de planeación.  
 

VERIFICACION DE LA DISTRIBUCION DOSIMETRICA EN SUPERFICIE DE 
FANTOMA 
 
Se colocaron 22 dosimetros OSL (OSLd) en la superficie del fantoma semi-
antropomórfico, previamente calibrados y sin información, para medir la dosis a 
superficie del fantoma, colocando un bolus de gel de 1.5 cm de espesor para evitar 
errores por “Build up”. Se asignaros números a los OSLd y se distribuyeron por corte 
de fantoma de la siguiente forma: corte 1, 1 OSLd, número 1; Corte 2, 2 OSLd, 
números 2 y 3; Corte 8, 3 OSLd, números 4, 22 y 5, estos corresponden a los 
segmentos de cabeza y cuello. En tórax en el corte 14, 2 OSLd, números 8 y 19; En 
el corte 15, 2 OSLd, números 6 y 7; En el corte 17, 2 OSLd, números 10 y 11. En el 
abdomen, corte 24, 4 OSLd, números 9, 12, 14 y 20. En la pelvis en corte 29, 4 
OSLd, números 13, 15,16 y 21; y en el corte 32, 2 OSLd, números 17 y 18 (Ver 
Figura 5). 
 
Posterior a una sesión de IMRT-VMAT de 200 cGy, se retiraron los OSLd y y se 
procedió a realizar su lectura en el lector MicroStar de Launder Inc. Se calcularonlas 
mediciones con 2 curvas de calibración y se obtuvo un promedio de dosis mediada 
en cGy, los valores obtenidos se compararon con los calculados en la planeación 
del tratamiento mediante perfiles de dosis en la superficie del “BODY” donde fueron 
colocados los OSLd, con un emparejamiento  significativamente efectivo (p=0.033) 
Se encontró en la comparación entre las dosis calculadas y las dosis medidas, sin 
diferencias estadísticamente significativas entre ambas. Tabla 4. 
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Tabla.4. Comparación entre dosis medida en cGy con dosímetros OSL y la 
realizada mediante perfil de dosis a superficie en el plan de tratamiento. 
 
 
 

Segmento  Corte  OSLd Dosis 
medidas 
(cGy) 

 Dosis 
calculadas 
(cGy) 

Cabeza y 
Cuello 

 
p=0.78 

1 1 173.32 159.3 
2 2 180.5 185.6 

3 195.77 178.3 
8 4 115.3 117 

22 116.31 90.7 
5 82.44 104 

Tórax 
 

   p=0.843 

14 8 110.4 112.1 
19 213.03 191.6 

15 6 79.68 113.3 
7 81.4 126.76 

17 10 162.08 115.6 
11 130.02 133.26 

Abdomen 
 

   p=0.25  

24 9 100.4 73.83 
12 71.18 58.03 
14 59.03 48.8 
20 193.06 194.83 

Pelvis 
 

p=0.99 

29 13 57.34 57.6 
15 90.2 92.9 
16 71.98 77.8 
21 128.1 133.7 

32 17 123.8 90.1 
18 137.2 101.3 

Figura 5. Se muestra la distribución de los OSLd en el fantoma RANDO® mujer. 

 
VERIFICACION DE LA CALIDAD DE DISTRIBUCION DE DOSIS MEDIANTE 
DOSIMETRIA PORTAL 
 
Se realizó el control de calidad (QA) de tratamiento de paciente especifico mediante 
la dosimetría portal en el Linac Varian, con enfoque “Forward Projection” sin 
paciente. Se realizó la adquisición de imágenes dosimétricas, el cálculo de fluencias 
y análisis de imágenes dosimétricas adquiridas y calculadas, mediante evaluación 
gamma, por el equipo para cada uno de los cuatro sub-planes, cumpliendo el control 
de calidad para cada uno de estos (ver Figura 6).  
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Figura 6. Se muestra la fluencia de dosis predicha y dosis medida de cada uno de 
los sub-planes, para cráneo, tórax, abdomen y pelvis.  

 

 

 

 

 



27  

DISCUSIÓN 

 
La irradiación corporal medular es un componente importante en el 
acondicionamiento de trasplante  alógenico de  médula ósea en pacientes con 
diagnóstico de LLA de grupo de alto riesgo, como ha sido evidenciado el beneficio 
en el período libre de evento en estudios de jóvenes adultos y pacientes pediátricos 
en ensayos aleatorizados como el estudio encabezado por Bunin et al. 2013 25, en 
el que se valoró el esquema clásico de quimioterapia de Busulfan y Ciclofosfamida 
vs Ciclofosfamida con TBI (Cy/TBI) encontrando beneficio absoluto en sobrevida 
libre de evento del 37% de donadores no relacionados. 
 
Además, a lo largo de la evolución de los esquemas de trasplante alógenico de 
medula ósea de donador no relacionado, existe evidencia en los que se ha valorado 
una mejor sobrevida global con los acondicionamientos a base de TBI, y como es 
sugerido por el Colegio Americano de Radiología la Irradiación Medular Corporal 
ofrece la posibilidad de dosis homogénea y reducción de resistencia a múltiples 
fármacos26. Por lo cual, en la actualidad se promueve mayor investigación para 
mejorar las técnicas de irradiación medular corporal y de esta forma reducir la 
toxicidad tardía por la exposición de dosis corporal y el riesgo relacionado de 
segundas neoplasias. 
 
En los esfuerzos de mejorar la técnica de cuerpo total con dosimetría in vivo, 3D 
conformal entre otras, varios grupos a nivel mundial han realizado estudios 
preclínicos y clínicos en pacientes adultos y pediátricos con el objetivo de mejorar 
la modulación de dosis y conformalidad para protección de órganos de riesgo como 
pulmón, sin afectar la calidad de cobertura, con propuestas de técnica de IMRT en 
diferentes vertientes como VMAT y Tomoterapia 24. 
 
En el estudio de Aydogan et. al. 2011,23 valoró la planeación con técnica VMAT en 
tomografías de seis pacientes encontrando mejoría de la conformalidad y reducción 
de dosis en órganos de riesgo con una factibilidad de la planeación sugiriendo su 
aplicabilidad clínica. Posteriormente Surucu et. al., en enero 2012,²⁸ realiza la 
verificación de la distribución tridimensional de la dosis para irradiación medular total 
con técnica de VMAT en un fantoma semi-antropomorfico, mediante la colocación 
de cristales termoluminiscentes (TLDs) en el interior del fantoma, concluyendo que 
la irradiación medular total con VMAT es dosimétricamente precisa, efectiva y 
segura.  
 
Recientemente observada la aplicabilidad clínica de la técnica VMAT en el estudio 
de Springer et. al. 201627 en el cual se valoraron siete pacientes planeados con 
técnica de VMAT con energía de 6 MV en el cual resalta el autor la reducción de 
tiempo global de tratamiento y la reducción de dosis a pulmón, pero un aspecto 
cuestionable en este estudio fue la planeación del tratamiento dividida en segmento 
superior e inferior para lograr la cobertura del PTV total, teniendo una subvaloración 
de la unión de estos segmentos respecto al traslape de dosis y la reproducibilidad. 
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En la tesis a partir de la cual se realizó esta enmienda, que fue publicada en gran 
parte en 2017 en la revista Journal Clinical of Ooncology, se valoró como objetivo 
principal la comparación de la técnica 3D conformal con la de VMAT para planeación 
de irradiación medular, observándose beneficio en conformalidad, homogeneidad.  
 
Por lo que en el presente estudio, se valoró la factibilidad dosimétrica, 
reproducibilidad y seguridad de la irradiación holomedular con técnica de VMAT, 
mediante  la verificación dosimétrica  con dosímetros OSL, distribuidos en la 
superficie del fantoma semi-antropomórfico ( en comparación con el protocolo 
Institucional instaurado en los tratamiento de acondicionamiento con dosimetría in 
vivo), tomando en cuenta áreas de traslape de los arcos, y comparando con perfiles 
de dosis medidas en el fantoma semi-antropométrico con el del plan de tratamiento 
calculado en el sistema Varian, encontrando sin diferencia significativa con 
adecuada correlación del resto de los parametros entre ambos,  conservando la 
premicia de la mayor protección de los órganos de riesgo en la planeación. 
 
Finalmente al realizar el QA del tratamiento mediante la dosimetría planar con Portal 
Dosimetry y Portal Vision, se determina que es la dosis predicha correlaciona 
adecuadamente con la dosis planeada, lo que supone seguridad del tratamiento, en 
al cálculo que el sistema genera a la medición. 
 
Por lo previo concluimos, que el presente estudio apoya la necesidad como parte 
esencial el uso de sistemas de pruebas de calidad para planeación de irradiación 
medular total como lo son la verificación de la fluencia y la determinación de 
dosimetrica en el modelo antropomórfico, y consideramos que  es uno de los pasos 
esenciales, para la transición de irradiación corporal total con técnica de 2 
dimensiones a la radioterapia de intensidad modulada con técnica rotatoria y guiada 
por imagen para pacientes portadores de Leucemia Linfoblástica aguda candidatos 
a Trasplante Alogénico de medula ósea que recibirán acondicionamiento con 
radioterapia en nuestra institución. 
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CONCLUSION 

 

 
El fantoma semi-antropomorfico, como prueba de calidad es adecuado, mediante la 
simulación del tratamiento  de irradiación medular total con técnica de VMAT, 
encontrando que esta técnica es dosimétricamente factible y precisa. Sin embargo 
es necesario realizar la verificación de distribución de dosis de forma tridimensional 
con cristales termoluminiscentes u otros métodos para complementar este estudio.  
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