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Los tumores cerebrales son una forma de presentacion mas comun de cancer en la edad
pediatrica.

Una de las patologias mas agresivas son los gliomas de alto grado y dentro de estos
encontramos el pontino intrinseco difuso (DIPG), el cual se origina en la protuberancia del
tronco encefalico, sin embargo no es especifica esta ubicacion, si no que se puede
extender a otras areas locales, lo cual conlleva y representa la principal causa de muerte
por tumores cerebrales en la poblacion pediatrica, esta patologia confiere una media de
Sobrevida global (SG) de 10 meses y <10% de los pacientes sobreviven mas de 2 anos.

Debido a la ubicacion la cirugia para obtener una reseccion completa del tumor no es
factible, ya que es una zona critica y las biopsias se realizan solo en casos especificos
generalmente es realizada por estereotaxia, sin embargo esto a lo largo de los afos ha
sido un tema muy controversial en la neuro-oncologia. Por ello, el diagndstico
generalmente se basa en los estudios de imagen generalmente en resonancias
magnéticas con aplicacion de medio de contraste y es de suma importancia identificar a
tiempo los sintomas clinicos.

Alo largo de la evolucion médica diferentes estudios han podido demostrar que la piedra
angular del tratamiento para los pacientes con diagnostico de glioma pontino difuso de
tallo (DIPG) ha sido la radioterapia ( RT) y esta comprobado que este esta modalidad de
tratamiento puede lograr prolongar la supervivencia global aproximadamente de 3y 6
meses, ya que sin este, el promedio de vida es de solo de 3 a 5 meses, sin embargo es
muy importante tener en cuenta que la radioterapia tiene una finalidad de intencion
paliativa, es decir mejorar o mantener la calidad de vida de los pacientes pediatricos.

Por lo que a través de este estudio se busca demostrar el beneficio pero sobre todo
resaltar la importancia de otorgar tratamiento con radioterapia en los pacientes que
cuenten con diagndstico de DIGP en la poblacion pediatrica, y hacer conciencia sobre la
importancia de un equipo multidisciplinario, para poder dar una mejor calidad de vida y
de muerte a estos pacientes.



INTRODUCCION.

Los tumores cerebrales son canceres frecuentes en la infancia y representan alrededor del
20-25% de todos los tumores infantiles(1).

El glioma pontino intrinseco difuso (DIPG) es un subtipo de glioma de alto grado que se
origina en la protuberancia y se extiende a otras partes del tronco encefalico. Es una
neoplasia maligna pediatrica, y se ha identificado sin duda alguna como la primera causa
de muerte relacionada con tumores cerebrales en pacientes de la poblacion pediatrica, en
donde se va va deteriorando el estado neuroldégico y asi como el estado funcional de los
NniNos con este diagnostico, tristemente este tumor cuenta con con una mediana de
supervivencia de aproximadamente 10 meses por lo que la Sobrevida Global (SC) a 2 anos
es < al 10%. (2-3).

Etiologicamente, la formacion de este tumor se debe o al menos se ha considerado que
esta relacionada con el desarrollo embrionario del cerebro, y cuando se presenta un
desarrollo anormal se cree que esta dado por células muy especificas que existen en
concentraciones muy elevadas durante el proceso de desarrollo del tejido cerebral, sin
embargo se desconoce el origen exacto de esta patologia, la mencién de esta creencia se
basa en que este tumor rara vez se presenta en personas de edad adulta y en la mayoria
de pacientes con este diagnostico ocurre en edad pediatrica, recordando que en esta edad
el desarrollo cerebral se encuentra en una fase muy acelerada.

En un estudio se ha identificado un modelo de cierta poblacion de células precursoras
neuronales en la protuberancia ventral en un humano en el desarrollo normal, y esta esta
vinculada anatdmica y temporalmente a la incidencia de DIPG (4). La frecuencia de este
tipo celular durante la infancia media refleja la curva de incidencia en forma de campana
de DIPG. Estas células estan notablemente ausentes en el mesencéfalo, donde los DIPG
son practicamente inexistentes (4).

A nivel molecular, los recientes avances en la comprension bioldgica de la enfermedad han
identificado la mutacion H3K27M en casi el 80% de los DIPG, lo que llevo a la clasificacion
de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 2016, con modificacion en el 2021 del
glioma difuso de linea media con mutacion H3K27M, un tumor del tronco encefalico de
grado IV (5), como se explica a lo largo del trabajo(5).

Los sintomas clinicos son de instauracion rapida, a lo largo de el estudio de esta patologia
se ha logrado identificar una triada representativa, la cual se encuentra formada por
neuropatias craneales multiples, signos del tracto largo como son la hiperreflexia, clonus,
babinski presente, o aumento del tono muscular, y por ultimo marcha ataxica.

Debido a la localizacion de estas lesiones, la intervencion neuroquirdrgica no es una opcion
para obtener una reseccion completa de la lesion, rara vez se han realizado biopsias,
basandose el diagndstico en las caracteristicas radioldgicas y los hallazgos clinicos de los
pacientes pediatricos.

El tratamiento de eleccion para los ninos con DIPG sigue siendo, desde hace 40 anos, es la
RT.



En la mayoria de los centros, consiste en radioterapia conformada 3D basada en fotones
con un rango de 54-59,4 Gy administrada en 30-33 fracciones de 1,8 Gy al dia. Sin embargo
en algunos centros han empleado el hipofraccionamiento (por ejemplo, 39 Gy
administrados en 13 fracciones de 3,0 Gy diarios) este siempre asegurando ser empleado
con técnicas modernas como VMAT o IMRT.

Estd demostrado que la radioterapia (RT) aumenta la SG 3-6 meses, ya que sin RT la SG es
de s6lo 5 meses (7), Sin embargo es importante resaltar que en estos pacientes el objetivo
principal de este tratamiento es con intencion paliativa, es decir, mantener la mejor calidad
de vida posible en los pacientes pediatricos con DIPG asi como ayudarlos a bien morir en
compahia de sus familiares y sin sintomas como dolor y disnea.



ANTECEDENTES.

El glioma pontino intrinseco difuso (DIPG) es un tumor maligno del tronco encefalico
infantil cuya supervivencia a largo plazo, histéricamente definida como la supervivencia
global (SC) de 2 anos, se reporta en el 10 % de los pacientes en EUA afecta
aproximadamente 300 ninos por ano sin embargo en nuestra poblaciéon parece no ser tan
alta, aunque en esta poblacion y en el pais es importante hacer énfasis en el
infradiagnostico, y esto podria atribuirse a la falta de acceso a métodos tanto diagndsticos
como de tratamiento y sin embargo juega un papel muy importante la evoluciéon tan
térpida que tiene esta patologia, asi como la historia natural de la enfermedad.

Alo largo de la historia se ha logrado ientificar que existe una alta predisposicion en el sexo
masculino, sin embargo en nuestra poblacion no hay estudios que demuestren esto.

Fisiopatologicamente hasta un 90 % de los DIPG presentan una mutacion puntual muy
caracteristica, la cual es en H3F3A (65 % de los tumores) o HISTIH3B (25 % de los tumores);
esta ultima se ha visto relacionada con un mejor prondstico.

Existen mutaciones en la cola N-terminal del gen de la histona H3 se han encontrado
recientemente en gliomas pontinos de alto grado de la linea media y con una alta
frecuencia en DIPG. La sustitucion de la lisina en la posicion 27 del gen que codifica H3 es
la fuerza impulsora detras de la oncogénesis de DIPG (9) .

Lo que nos hace entender que cualquier alteracion en la histona H3 que sea diana por la
mutacion (H3.1, H3.2 o H3.3), puede llevar a presentar de un DIPG.

La mutacion H3K27 y la pérdida de H3K27me3 son muy caracteristicos e importantes, ya
gue se podria decir que son representativas de los DIPG y probablemente representa el
primer evento que origine la formacion de estos.

Por lo tanto, DIPG aparece como un grupo tumoral homogéneo definido como una
neoplasia glial con un impulso epigenético estereotipico consecutivo a la mutacion de la
histona H3 (7).

Todas las mutaciones H3K27 descritas en DIPG parecen tener las mismas consecuencias
epigenéticas en el complejo represor polycomb 2 a pesar de las distintas funciones y
distribucion gendmica de las diferentes variantes. (7) Figura 1.



A histone
H3K27M

B histone
H3K27M

Figura 1. (A) En el DIPG, se observa una hipometilacién global de Lys27 de H3, lo que promueve un estado de cromatina mas accesible,
caracterizado por la acetilacion de H3K27 y la expresion génica aberrante. Las histonas H3.1 o H3.3 presentan una aberraciéon K27M. La histona
K27 mutante inhibe PRC2, la principal metilasa de H3K27. (B) El tratamiento del DIPG con un modificador epigenético (en la caricatura, GSKJ4)
restaura la metilacion en H3K27 hacia el estado fisiolégico, lo que provoca la reduccidon del tumor. Reimpreso con autorizacion de Macmillan
Publishers Ltd: Nature Genetics [mayo; 46(5):457-61], copyright 2014

La progresion clinica del glioma difuso intrinseco de tronco (DIPG) en pacientes pediatricos
suele ser acelerada y poco tratable con alguna intencién curativa.

En la mayoria de los casos, los sintomas se manifiestan dentro de las primeras 2 a 3
semanas previas a la consulta médica inicial. Estos sintomas clinicos varian
considerablemente ya que va a originarse segun el sitio o area del cerebro resaltando que
se incluye las estructuras del puente troncoencefalico, incluyendo los tractos largos y los
Nucleos de los nervios craneales, se ha observado particularmente que el primer sintoma
de afeccion es la diplopia o alguna alteracion visual derivada de |la afeccion que conlleva a
paralisis del nervio abducens.

Se ha observado también el acompanamiento de una paralisis facial, esto debido a la
afeccion del nervio facial.

Cuando se ven afectados o tomados los tractos motores largos, podemos observar otra
sintomatologia como puede ser la debilidad muscular.

Sin embargo existen otras alteraciones cuando hay afectacion a las conexiones entre el
puente y el cerebelo que esto clinicamente conduciria a marcha ataxica o disartria.

Aproximadamente el 60 % de los pacientes llegan a presentar una triada clinica la cual se
ha ido tomando a lo largo de los anos como caracteristica de esta patologia, la cual se
encuentra formada por neuropatias craneales multiples, signos del tracto largo como son
la hiperreflexia, clonus, babinski presente, o aumento del tono muscular, y por ultimo
marcha ataxica.

Sin embargo existe un sintoma; la hidrocefalia, el cual se presenta en el 10% de los pacientes

pero es considera muy importante, ya que no atenderla puede llevar a la progresion de

estay por consiguiente produce un deterioro del estado neuroldgico el cual es manifestado

por deterioro de la conciencia, coma y muerte, por lo que se considera importante otorga
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un tratamiento adecuado a tiempo, ya que puede producir una muerte muy traumatica,
debido a que los pacientes pediatricos fallece solos, sin acompanamiento de los padres en
una Unidad de cuidados intensivos pediatricos.

Las caracteristicas asociadas con una mayor supervivencia incluyen una edad mas joven,
una aparicion temprana de los sintomasy la ausencia de realce en anillo en la resonancia
magnética.

El beneficio de la quimioterapia neocadyuvante o adyuvante no se ha confirmado de forma
consistente en ensayos prospectivos. Sin embargo esta demostrado que RT del campo
afectado sigue siendo el tratamiento estandar, y demuestra a lo largo de la historia una
sobrevida de aprox 3 a 4 meses.

La rareza y la clasificacion inconsistente del DIPG ya que no en todo el mundo existe el
avanzado diagnoéstico molecular, y en nuestra poblacion generalmente se basa en un
diagndstico basado en imagenes, o pacientes que son enviados a destiempo, con previa
toma de biopsia han dificultado durante mucho tiempo el impacto verdadero de la RT
tanto en la sobrevida global pero sobre todo en la calidad de vida que podemos otorgar
con el tratamiento de radioterapia.

Por lo que es de suma importancia resaltar y hacer conocer de inmediato al radio-oncoélogo
para planificar a la brevedad la valoracion y el tratamiento, ya que en esta patologia esta
identificado como pilar del tratamiento.

Diversos ensayos clinicos, ya finalizados, han buscado evaluar o desarrollar multiples
terapias sistémicas, la temozolomida, gemcitabina, capecitabina y diversos inhibidores de
tirosina quinasa, asi como el trasplante de células madre, por desgracia hasta el momento,
ninguna de estas estrategias ha logrado demostrar un aumento significativo en la
supervivencia de los pacientes pediatricos con glioma difuso intrinseco del tallo (DIPG).

Asi que es de suma importancia dar a conocer el impacto y el beneficio del tratamiento
con radioterapia para mejorar la sobrevida global, asi commo demostrar el impacto que tiene
este tratamiento en la calidad de vida, y el acompanamiento de los padres de familia
durante el ultimo periodo de vida de los nifos, y demostrar que anteriormente los
pacientes no fallecian en el hogar, sino en una UCI sin la compania de los familiares.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Pregunta de investigacion: ;Cual es el impacto de la radioterapia en la supervivencia
global de pacientes pediatricos con DIPG asi como en la mejoria clinica?

En la actualidad no existen estudios que identifique claramente en una serie de
pacientes el Impacto de la radioterapia en supervivenciay calidad de vida de los pacientes
pediatricos con diagnostico de glioma difuso de tallo cerebral en poblacion infantil
mexicana, con distintas modalidades de tratamiento con quimioterapia, intervencion
neuroquirdrgica, y radioterapia en sus distintas modalidades, y fraccionamientos por lo
gue este estudio busca evaluar pacientes atendidos en nuestra poblacion del ano 2000 a
marzo 2025, debido a que la radioterapia juega un papel muy importante el la calidad de
vida de estos pacientes, y es de suma importancia hacer de conocimiento a médicos de
otras areas pediatricas como oncologia pediatrica y neurocirugia pediatrica que al contar
con un paciente con diagnodstico de DIGP sea presentado o referido al servicio de
radiooncologia de manera inmediata para poder realizar de manera oportuna la
valoracion, planeacion y priorizar el inicio del tratamiento con radioterapia.
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JUSTIFICACION.

El glioma pontino intrinseco difuso (DIPG) representa el 10 % de todos los gliomas
pediatricos de alto grado. (10) mediante hallazgos de imagen y sintomas tipicos han sido
tratados empiricamente con radiacion fraccionada, sin biopsia.

Recientemente, se han encontrado mutaciones de la histona 3 en la mayoria de los
pacientes con DIPG, que se ha incorporado formalmente en la clasificacion del SNC de la
OMS de tumores cerebrales en 2016, con posterior actualizacion en 2021 [11, 12]. Las
diferencias se muestran en la figura 2.

WHO CNS
Cuarta edicién (2016) Quinta edicién (2021)
Términos para . . N .
clasificacién Entidades y variantes Tipos y subtipos
Numeracién Ndmeros romanos Nlmeros arabicos
(?i'f‘ﬂg("d: gg;gf::g;ss: ;l;?géﬁiscggg?f;gﬁ;z%':;Sdi{:;sl‘gsocg:f;: Dividida en 13 grupos: gliomas, tumores glioneuronales y neuronales,
" ; P ’ tumores del plexo coroideo, tumores embrionales, tumores pineales,
. liomas, tumores del plexo coroideo, tumores neuronales y tumores - i ; ! . ’
Taxonomia: gl 4 . H i tumores de los nervios craneales y paraespinales, meningiomas.
mixtos neuronales-gliales, tumores de la region pineal, tumores p A . ' |
grupos de : . p tumores mesenquimales y no meningoteliales que involucran SNC,
embrionales, tumores de los nervios craneales y paraespinales . e .
tumores. P i ; B - tumores melanociticos, tumores hematolinfoides que involucran SNC,
meningiomas, tumores mesenquimales y tumores no meningoteliales, |, . - oy fot
. . P umores de células germinales, tumores de la region selar, metastasis a
tumores melanociticos, linfomas, tumores histiociticos, tumores de . o . h .
células germinales, tumores de la regién selar y tumores metastasicos SNCy sindromes genéticos tumorales que involucran SNG
Estadificacion |A través de distintas entidades tumorales Entre el mismo tipo
Nuevos tipos
tumorales 22
reconocidos

Cambios especificos: Gliomas, tumores glioneuronales y neuronales

Se encuentran en el grupo de gliomas, tumores glioneuronales y
neuronales, divididos en dos subgrupos segin su frecuencia de
afectacién en nifios o adultos

Se encontraban en el grupo de tumores oligodendrogliales y

Gliomas difusos astrociticos difusos. No habia distincién por edades

Nuevos tipos

tumorales 14

reconocidos

Simplificacién  |Los gliomas difusos comunes se dividian en 15 entidades distintas Los gliomas difusos comunes se dividen en 3 tipos

dela Tumores astrociticos difusos de IDH-mutante; correspondian a tres Tumores astrociticos difusos IDH-mutante; solo se consideran
clasificacion  |tipos tumorales distintos segin parametros histolégicos astrocitoma IDH-mutante y posteriormente reciben grado WHO 2, 3 0 4

Las alteraciones genéticas pueden cambiar el grado del tumor, aun sin
que este presente las caracteristicas histologicas correspondientes,
como delecion homocigética CDKN2A/B, que resulta en un grado 4 en
los astrocitomas IDH-mutante. De igual forma, el diagndstico de
glioblastoma IDH-wildtype puede establecerse en el contexto de un
glioma astrocitico difuso IDH-wildtype si presenta alguna de las
siguientes mutaciones: mutacion en el promotor TERT, amplificacion de
EGFR, ganancia de un cromosoma 7 o pérdida de un cromosoma 10

Gradacion de

tumores Con base en caracteristicas histolégicas

Figura 2. Diferencias entre las ediciones de 2016 y 2021 de la WHO CNS. CDKN2A: inhibidor de la quinasa dependiente de ciclina 2A,;
EGFR: receptor del factor de crecimiento epidérmico; IDH: isocitrato deshidrogenasa; SNC: sistema nervioso central; TERT: telomerasa
transcriptasa inversa; WHO CNS: Clasificacion de Tumores del Sistema Nervioso Central de la Organizaciéon Mundial de la Salud.

Patoldégicamente, estos tumores se denominan glioma difuso de la linea media, alterado
por H3 K27 (DMQG). En un reciente meta analisis a gran escala, los pacientes con mutaciones
H3 K27 representaron el 63 % de los DIPG y el 60 % de los tumores de la linea media no del
tronco encefalico [4].

Independientemente de |la ubicacion, la mediana de supervivencia global es de 11 meses a
partir del diagnodstico y los pacientes con esta mutacion tienen una probabilidad de
supervivencia global a 2 afilos menor al 10%. Lo que representa un pronostico desalentador
y bastante desfavorable para los pacientes pediatricos y los familiares.

La cirugia curativa no es posible debido a la ubicacion especifica. El papel de la biopsia se
ha explorado cada vez mas a lo largo de los aflos para buscar mutaciones tratables, aunque
su necesidad sigue siendo objeto de debate [9].

Por otro lado el tratamiento sistémico no ha demostrado claramente ningun beneficio
sustancial en la supervivencia en ensayos clinicos, posiblemente debido a la falta de
mutaciones tratables o a la insuficiencia para la obtencién de pruebas moleculares
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diagndsticas o quizas a la administracion insuficiente de farmacos a través de la barrera
hematoencefalica, a pesar de que esta presente el interés en nuevos agentes, nuevos
meétodos de administracion de farmacos y nuevos enfoques sobre todo de inmunoterapia
en esta enfermedad.

A pesar de ello es evidente que ni la Cirugia ni la Quimioterapia han obtenido un impacto
en la sobrevida global y la calidad de vida tan benéfico como la RT.

Es importante resaltar que la RT sigue siendo el estandar de tratamiento en estos
pacientes y la irradiacion se utiliza cada vez mas en la progresion. Sin embargo en los
estudios no muestran la mejora de sintomas clinicos en la poblacidon mexicana, por lo que
este estudio buscara evidenciar la mejoria en la sobrevida global asi como el impacto en la
calidad de vida de los pacientes haciendo un analisis retrospectivos en pacientes del ano
2000 a marzo 2025, ya que no existe un estudio enfocado especificamente en el
tratamiento con radioterapia en estos pacientes, y en la evolucion de la sintomatologia
presentada por los pacientes con DIGP.
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HIPOTESIS DEL TRABAJO.

En pacientes pediatricos con diagnostico de DIGP del ano 2000 a marzo 2025 en cualquier
modalidad de tratamiento otorgado CMN 20 de Noviembre, buscar la existencia de un
impacto positivo tanto en la sobrevida global como en la respuesta clinica
especificamente con la radioterapia.

OBIJETIVO GENERAL.

Demostrar el impacto positivo del tratamiento con RT en cualquier modalidad y tipo de
fraccionamiento tanto en la sobrevida Global como la respuesta clinica de los pacientes
pediatricos con diagnostico de DIGP del ano 2000 a marzo 2025.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

e Establecer la correlacion de pacientes con diagndstico DIGP y el impacto en la SG al
ser tratados con RT.

e Establecer la correlacion de pacientes con diagndstico DIGP y el impacto en la
Calidad de vida al ser tratados con RT.

o Diferenciar si existe mejoria SG al ser tratados con 3D o técnicas modernas.

o Diferenciar si existe algun cambio en la rapidez con la que mejora la calidad de vida
y el tiempo de duracién de ésta al ser tratados con hipo fraccionamientos o
fraccionamiento convencional.



MATERIALES Y METODOS.

DISENO Y TIPO DE ESTUDIO.

e Retrospectivo.

e Transversal.

e Observacional.
e Unsolocentro.

POBLACION DE ESTUDIO.

Pacientes pediatricos del centro médico nacional 20 de noviembre con diagndstico por
biopsia o resonancia magnética de glioma difuso de tallo tratados con radioterapia, o
guimioterapia durante el ano 2000 a abril 2025 en cualquier modalidad y dosis otorgada
de tratamiento.

UNIVERSO DE TRABAJO.

Pacientes pediatricos del centro médico nacional 20 de noviembre con diagnostico de
glioma difuso de tallo.

TIEMPO DE EJECUCION.
6 Meses.
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CRITERIOS DE SELECCION.

CRITERIOS DE INCLUSION.

Pacientes pediatricos con diagnostico de DIPG por imagen o por biopsia
Edad <18 anos.

Pacientes pediatricos que fueron tratados con RT en el CMN 20 de noviembre
durante el afo 2000 a marzo 2025.

Pacientes pediatricos tratados con cualquier otra modalidad (cirugia o
guimioterapia) antes de la rt.

Pacientes pediatricos tratados con cualquier otra modalidad (cirugia o
guimioterapia) durante de la rt.

Pacientes pediatricos con diagnostico de DIGP que Unicamente recibieron
cuidados paliativos.

Pacientes pediatricos vistos en consulta de RT del CMN 20 de noviembre con
diagndstico de DIGP enviados de manera subrogada a recibir RT del ano 2000 a
marzo 2025.

Pacientes pediatricos con diagnostico de DIGP que presentaron recurrencia
tumoral que requirieron re irradiacion.

CRITERIOS DE EXCLUSION.

Edad >18 anos

Pacientes que no fueron atendidos en el CMN 20 de noviembre.
Pacientes tratados antes del ano 2000.

Pacientes tratados después de marzo de 2025.

|CRITERIOS DE ELIMINACION.

Pacientes que no fueron atendidos en el CMN 20 de noviembre.

|METODOLOGI'A DE MUESTREO.

17

Muestreo probabilistico.

Aleatorio simple.



METODOLOGIA PARA EL CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA Y TAMANO

DE LA MUESTRA.
N=(51.96-15)2=(529.4)2=(5.88)2~34.6

n=(EZ1-a/2-6)2

e n:tamano de muestra requerido

e Z1-0/2Z_{1-\alpha/2}Z1-0/2: valor Z para el nivel de confianza (por ejemplo, 1.96 para 95%)

e oc\sigmaoc: desviacién estandar de la variable de interés

e EEE: margen de error deseado (precision)

Se calculdé un tamafo de muestra estimado de al menos 35 pacientes para detectar
diferencias significativas en mediana de sobrevida global en estos pacientes, mediante
analisis de supervivencia tipo Kaplan-Meier y modelos multivariables tipo Cox. Esto con
un nivel de significancia de 0.05, poder estadistico de 0.80 y una proporcion de eventos
esperada en 3 anos 270% con una diferencia clinica significativa minima esperada de 10 a

12 meses.
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|DESCRIPCION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES.

Nombre variable Definicién Tipo de Unidad de
variable medida
Edad al diagndstico Edad del paciente en el | Cuantitativ | Afios
que fue diagnosticado | a discreta
DIGP
Sexo Sexo de identificacion del | Cualitativa | Masculino o
paciente nominal Femenino
dicotbmica
Sintomas iniciales Sintomatologia por la cual | Cualitativa | Descriptiva.
ingresa a este CMN 20 de
noviembre.
Fecha de diagnostico Fecha en la que se|Cuantitativ | Dd/mm/aaaa
establece el diagnostico | a continua
clinico e imagenolégico
Toma de biopsia Se documentara si existié | Nominal Sl /No
o no toma de biopsia |dicotbmica
previa al tratamiento con
RT
¢, Recibi6  quimioterapia | Descripcion si se le dio | Nominal Si/ No
sistémica? QT durante la | dicotdbmica
hospitalizacion
¢, Recibio radioterapia? Recibi6é tratamiento con | Nominal Si/ No
Rt dicotbmica
Dosis de radioterapia Dosis que recibié durante | Cuantitativ | Greys
el tratamiento a continua
ipresentd mejoria de | Se definird si presenté | Nominal Si/ No
sintomas neuroldgicos? | mejoria en cuanto a la | dicotomica
sintomatologia
neurologica inicial >50%
¢ Presentd mejoria en la|Se definird si presenté | Nominal Si/ No
marcha? mejoria en cuanto a la | dicotbmica
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sintomatologia inicial
>50%
¢ Presentd mejoria en las | Se definird si presenté | Nominal Si/ No
alteraciones visuales? mejoria en cuanto a la | dicotbmica
sintomatologia inicial
>50%
Existi6 empeoramiento Se definira si en lugar de | Nominal Si/No
de sintomas posterior a la | tener evolucion favorable | dicotbmica
Radioterapia? empeord la
sintomatologia inicial.
Re Irradiacion Si recibi6é una dosis de RT | Cuantitativ | Greys
en el mismo sitio. a continua
Sintomas 2-3 semanas | Sintomatologia previa a | Cualitativa | (
previas a la defuncién defuncién nominal descriptivos)
Tiempo transcurrido del | Tiempo transcurrido de la | Cuantitativ | Meses,
diagnéstico a la defuncion | fecha diagndstica a la | a numérica | ARos.
defuncién
¢, Recibi6 cuidados de | Descripcion si el paciente | Nominal Si/ No.
paliacién y soporte? recibié atencién paliativa | dicotbmica
durante la enfermedad
Fecha de defuncién Fecha en la que fallece el | Nominal Dd/mm/aaaa
paciente
Lugar donde ocurrid la | Sitio en el que ocurri6 la | Cualitativa | UCI, piso,
defuncién. defuncién nominal domicilio
Estatus Establecer el estatus del | Cualitativa | Finado/ Vivo.
actual del paciente. nominal
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TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS.
Estudio retrospectivo, transversal, y observacional.

No requiere consentimiento informado.

Se realizd una revision extensa del expediente electronico completo, para obtener
informacion acerca de las variables para el analisis de datos.

Del expediente clinico electronico se obtienen los datos de las variables las cuales son:

Edad al diagnostico, Sexo , Sintomas iniciales, Fecha de diagnostico, ¢ Toma de biopsia?,
¢Recibidé quimioterapia sistemica?, ¢ Recibio radioterapia?, Dosis de radioterapia,
ipresentd mejoria de sintomas neuroldgicos?, i Presentdé mejoria en la marcha?,

¢ Presentd mejoria en las alteraciones visuales?, ¢ Existio empeoramiento de sintomas
posterior a la Radioterapia?, Reirradiacion, , Muerte secundaria a disnea, Deterioro
neurologico, Muerte secuntaria a complicaciones hematodgicas, Tiempo transcurrido del
diagnostico a la defuncion, ¢ Recibid cuidados de paliacion y soporte?, Fecha de
defuncion, Lugar donde ocurrio la defuncion, Estatus.

En el presente trabajo no se realiza ninguna intervencion, cabe resaltar que el
tratamiento empleado en los pacientes fue establecido y otorgado por los médicos
tratantes.
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PROCESAMIENTO Y ANALISIS ESTADISTICO.

La estadistica descriptiva se utilizara :
Variables cualitativas: frecuencias absolutas y relativas (%).

Variables cuantitativas: media, mediana, desviacién estandar, rango, segun
distribucion.

Asociacion entre variables:
Correlacion de Pearson o Spearman (cuantitativas).
Regresion lineal o logistica segun variable dependiente.
Andlisis de supervivencia:
Curvas de Kaplan-Meier.
Prueba de log-rank para comparar grupos.

Modelos de Cox para riesgos proporcionales.
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ASPECTOS ETICOS Y LEGALES.

El nivel de riesgo del estudio se cataloga como sin riesgo.

Al tratarse de un estudio retrospectivo observacional, no requiere de consentimiento
informado.

Autonomia: Es |la capacidad de las personas de deliberar sobre sus finalidades
personalesy de actuar bajo la direccién de las decisiones que pueda tomar. Todos los
individuos deben ser tratados como seres autonomos y las personas que tienen la
autonomia mermada tienen derecho a la proteccion.

Beneficencia: “Hacer el bien”, la obligacién moral de actuar en beneficio de los
demas. Curar el dano y promover el bien o el bienestar. Es un principio de ambito
privado y su no-cumplimiento no esta penado legalmente.

No-maleficencia: Es el primum non nocere. No producir dafio y prevenirlo. Incluye
Nno matar, no provocar dolor ni sufrimiento, no producir incapacidades. No hacer
dano. Es un principio de ambito publico y su incumplimiento esta penado por la ley.
Justicia: Equidad en la distribucion de cargas y beneficios. El criterio para saber si
una actuacion es o no ética, desde el punto de vista de la justicia, es valorar si la
actuacion es equitativa. Debe ser posible para todos aquellos que la necesiten.
Incluye el rechazo a la discriminacion por cualquier motivo. Es también un principio
de caracter publicoy legislado.

ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD.

De acuerdo a la ley general de salud en materia de investigacion en salud se considera una
investigacion riesgo minimo, ya que no incluye la toma de muestras o biopsias ni estudios
invasivos y es unicamente descriptivo y retrospectivo.

CONFLICTO DE INTERESES.
Sin conflicto de interés que reportar.
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RECURSOS.

RECURSOS HUMANOS:
e Médicos adscritos al servicio de Radioterapia con alta especialidad en
Radiooncologia pediatrica.
e« Médicos adscritos al servicio de Oncologia pediatrica.
e Residente de cuarto ano de Radioterapia.

RECURSOS MATERIALES:
e Sistema de expedientes clinicos (SIAH).
e Computadora perteneciente al CMN 20 de Noviembre.

RECURSOS FINANCIEROS:

e« Ninguno.
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RESULTADOS.

Durante el periodo comprendido entre enero del afio 2000 al mes de marzo 2025 se
lograron identificar un total de 40 pacientes < de 18 anos con el diagnodstico de glioma
pontino intrinseco difuso que recibieron atencion en los servicios de Neurocirugia
pediatrica, Oncologia pediatrica y Radioterapia.

El sexo predominante fue el sexo masculino, representando el 55% de los casos de la
poblacion analizada (n=22) . (Tablal).

La edad media al momento del diagnodstico en los pacientes analizados fue de 7 anos,
con una desviacion estandar de 11 anos.(Tabla 1).

El sintoma inicial mas frecuentemente presentado fue la marcha ataxica, presentada en
el 50 % de los pacientes (n=20) (Tabla1).

La biopsia guiada por estereotaxia como método diagnodstico fue realizada en el 70 % de
los pacientes (n=28), mientras que la terapia sistémica de forma se neoadyuvante,
concomitante y post Rt se administro en el 87.5% (n= 35) de los pacientes con este
diagndstico.(Tabla1).

En cuanto al tratamiento con radioterapia se logro otorgar en 29 de los pacientes, lo que
representa asi un porcentaje de 72.5%, (Tabla 1) con diferentes técnicas, dosis y
fraccionamientos, dentro de los cuales se encuentran 54 gy en 30 fx el cual en la
poblacion analizada se otorgo en 52% (n=15) de los pacientes esto con una técnica 3D,
55.8 gy en 31 fx lo que representa el 21% (n=6) de los pacientes que recibieron tratamiento,
esta dosis fue otorgada con técnica de VMAT, 50.4 gy en 28 fx representando el
6.89%(n=2) y fue otorgada con técnica 3D, 43.2 gy en 24 fx, 52 gy en 29, 30 gy en 10 fx con
intencion completamente paliativa, 45 gy en 28 fx, 27 gy en 15 fx, representaron un
porcentaje 3.44% (n=1) cada una de ellas y fueron otorgadas con técnica 3D, el
hipofraccionamiento de 39 gy en 13 fx representar de igual manera el 3.44% (n=1), sin
embargo esta fue otorgada con una técnica de VMAT. (Tabla 2)

De este total de pacientes el 17.24% (n=5) recibié una radiacion secundaria a progresion
tumoral.

En cuanto a la sintomatologia post radioterapia 10 de los 29 pacientes que recibieron
radioterapia presentaron mejoria neurolégica > 50%. Mientras que ningun paciente de los
gue no recibieron radioterapia presentaron mejoria neurolégica. (Tabla 3)

Por lo que existe una asociacion significativa entre la administracion de radioterapiay la
mejoria neuroldgica (p = 0.024) (Tabla 3).

En cuanto la evolucion de la marcha como sintoma inicial 8 pacientes de los 29 que
recibieron radioterapia presentaron mejoria en la marcha. Ningun paciente del grupo de
los que no recibieron radioterapia presentd mejoria en la marcha.

Lo que traduce estadisticamente que si existen diferencias en la mejoria de la marcha, sin
embargo no son estadisticamente significativas. (p = 0.056). (Tabla 4)

En cuanto a la mejoria de las alteraciones visuales presentadas se encontro que en el
grupo de pacientes que recibieron radioterapia 2 pacientes presentaron mejoria de la
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vision, mientras que en el grupo que no recibio radioterapia ningun paciente presento
mejoria de la vision. Sin diferencias estadisticamente significativas. (p=0.521) ( Tabla 5.)

En cuanto al empeoramiento de sintomas secundarios al tratamiento con radioterapia
encontramos que en 3 pacientes del grupo de radioterapia empeoraron los sintomas.
Mientras que en el grupo que no recibio radioterapia ningun paciente presento
empeoramiento de los sintomas. Sin embargo en esta variable no hay diferencias
estadisticamente significativas. (p=0.548) (Tabla 6).

En cuanto a la paliacion de sintomas y medidas de soporte, se logré determinar que el
85% (n=34) de los pacientes recibieron atencion por cuidados paliativos. (Tabla 7).

En cuanto a la presentacion de sintomas 2 a 3 semanas antes del fallecimiento,
independientemente del tratamiento otorgado, se encontré que 30% (n=12) de los
pacientes presentaron disnea subita, de este 30% el 33.33% de los pacientes pediatricos
requirio manejo avanzado de la via aérea. (Tabla 8)

El'10% de los pacientes fallecieron por causas hematoldgicas asociadas a la quimioterapia.

El Tiempo transcurrido del diagnostico a la defuncidon se encontré un promedio de Tano
independientemente de los tratamientos otorgados.

Aproximadamente el 77.5% de los pacientes fallecié hasta el momento de la realizacion
de este estudio de los cuales el 61.29 % (n=19) se logro en alta por maximo beneficio a casa
con medidas de soporte, de estos el 65.51% representan los pacientes que recibieron
radioterapia. EI 12.90% del total de los pacientes finados fallecieron en piso de
hospitalizacion, sin embargo, el 22.58 % (n=7) fallecieron en una unidad de cuidados
intensivos pediatricos. (Tabla 9).

Para demostrar la diferencia en el tiempo de sobrevida entre los pacientes que recibieron
radioterapia y los que no la recibieron se usa el analisis de Kaplan y Meier con la prueba
Long-Rank. (Tabla 10)

De manera global: 8 pacientes que recibieron radioterapia estan vivos y 20 finados.
Mientras que de los que no recibieron radioterapia 1 se encuentra vivo y 10 finados.(Tabla
1)

La media de tiempo de sobrevida para los pacientes que recibieron radioterapia fue de
4.6, para los que no la recibieron fue de 2.8. Mientras que la mediana de tiempo fue de 4
para los que no recibieron radioterapia y de 2 para los que no la recibieron. (Tabla 12)

Es decir, hay un mayor tiempo de sobrevida en el grupo que se otorga
radioterapia.(Grafica 1)

La prueba de Long Rank tiene una significancia de 0.027 (p<0.05), por lo tanto las
diferencias en la sobrevida son estadisticamente significativas.
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TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LA POBLACION EN ESTUDIO.

Caracteristica Categoria Frecuencia Porcentaje
Sexo Femenino 18 45%

Masculino 22 55%
Edad Media + DE 65.9+/-11 -
Sintoma inicial mas Marcha ataxica 20 50%
frecuentemente
presentado

Cefalea 18 45%

Nausea y vomito 9 22.5%

Alteraciénes visuales 4 10%
Biopsia Si 28 70%

no 12 30%
JAdminisracion de Si 35 87.5%
guimioterapia?

No 5 12.5%
¢ Recibié Si 29 72.5%
radioterapia?

No 1 27.5%

TABLA 2 TIPOS DE FRACCIONAMIENTO UTILIZADOS Y TECNICA EMPLEADA.

Fraccionamiento. Técnica. Frecuencia. Porcentaje.

54 gy en 30 fx. 3D 15 52%
50.4gyen28fx. 3D 2 6.89%
55.8 gy en 31 fx. IMRT 6 21%

43.2gyen24fx. 3D 1 3.44%
52 gy en 29 fx. 3D 1 3.44%
30 gy en 10 fx 3D 1 3.44%
45 gy en 28 fx 3D 1 3.44%
27 gy en 15f x. 3D 1 3.44%
39 gyen 13 fx. VMAT 1 3.44%

Qy. Grays, Fx: fraccionamiento, 3D: tridimensional, IMRT: Radioterapia de intensidad
modulada, VMAT: arcoterapia volumétrica Modulada.
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TABLA 3. PRUEBA CRUZADA DE RADIOTERAPIA PARA MEJORIA NEUROLOGICA, PRUEBAS DE CHI
CUADRADA.

Tabla cruzada radioterapia*mejoria
neurologica
Recuento
mejoria neurologica
no 5i Total

radioterapia si 19 10 29

no 11 o 11
Total 30 10 40

Pruebas de chi-cuadrado
Significacian Significacion Significacion
asintdtica exacta exacta
Valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)

Chi-cuadrado de 5.057% 1 .025
Pearson
Correccion de 3.386 1 066
continuidad
Razon de verosimilitud 7.0624 1 006
Prueba exacta de Fisher .038 024
Asociacian lineal por 4.931 1 026
lineal
N de casos validos 40

a. 1 casillas (25.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado
es 2.75.

b. S6lo se ha calculado para una tabla 2x2

TABLA 4. PRUEBA CRUZADA DE RADIOTERAPIA PARA MEJORIA EN LA MARCHA, PRUEBAS DE CHI
CUADRADA.

Tabla cruzada radioterapia®mejoria en la

marcha
Recuento

mejoria en la marcha

no si Total
radioterapia si 21 8 29
no 11 o 11
Total 32 8 40
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion Significacion Significacidn
asintética exacta exacta
valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)

Chi-cuadrado de 3.793% 1 051
Pearson
Correccion %e 2.265 B} 132
continuidad
Razén de verosimilitud 5.870 1 015
Prueba exacta de Fisher -080 .056
Asociacién lineal por 3.698 1 .054

lineal
N de casos vilidos 40
a. 1 casillas (25.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado
es 2.20.

b. Sé6lo se ha calculado para una tabla 2x2

28



TABLA 5. PRUEBA CRUZADA DE RADIOTERAPIA PARA MEJORIA EN LA VISION, PRUEBAS DE CHI
CUADRADA.

Tabla cruzada radioterapia*mejoro la
vision
Recuento
mejoro la vision
no s Total
radioterapia  si 27 2 29
no 11 0 11
Total 38 2 40
Pruebas de chi-cuadrado
Significacion Significacion Significacion
asintdtica exacta exacta
Valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)

Chi-cuadrado de 799 1 372
Pearson
Correccion de .007 1 935
continuidad
Razon de verosimilitud 1.326 1 250
Prueba exacta de Fisher 1.000 521
Asociacion lineal por 779 1 378
lineal
N de casos vdlidos 40

a. 2 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor gue 5. El recuento minimo esperado
es .55,

b. Solo se ha calculado para una tabla 2x2

TABLA 6. PRUEBA CRUZADA DE COMO CAUSA DE EEMPEORAMIENTO D SINTOMAS, PRUEBAS DE CHI
CUADRADA.

Tabla cruzada radioterapia*empeoraron los
sintomas
Recuento
empeoraron los sintomas
no si Total

radioterapia s 26 3 29

no 11 0 11
Total 37 3 40

Pruebas de chi-cuadrado
Significacion Significacion Significacion
asintdtica exacta exacta
Valor df (bilateral) (bilateral) (unilateral)

Chi-cuadrado de 1.230% 1 267
Pearson
Correccién :Ee 191 1 662
continuidad
Razén de verosimilitud 2.020 1 | 155
Prueba-exacta de Fisher 548 370
Asociacidn lineal por 1.199 1 273
lineal
N de casos vilidos 40

a. 2 casillas (50.0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo esperado
es .83.

b. Sdlo se ha calculado para una tabla 2x2
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TABLA 7. MANEJO POR CUIDADOS PALIATIVOS.

Caracteristi Categoria. Frecuencia. Porcentaje
ca.
¢Recibio Si. 34 85%
atencion de
cuidados
paliativos?

No. 6 15%

TABLA 8. PRESENTACON DE SINTOMAS 2 A 3 SEMNAS ANTES DEL FALLECIMIENTO

Caracteristica Categoria. Frecuencia. Porcentaje

presntacién de Disneasubita 12 30%
sintomas2a3

semanas antes

del

fallecimiento

Los pacientes  Si
condisnea
recibieron

manejo

avanzado de la

via aerea

No 4 33%

TABLA 9. SITIO DE DEFUNCION.

Caracteristica. Categoria. Frecuencia Porcentaje.
Lugar de Hogar 19 61.29%
defuncién

Piso de 5 12.9%

hospitalizaciéon

UTIP 7 22.58%
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TABLA 10. RESUMEN DE PROCESAMIENTO DE CASOS.

Resumen de procesamiento de casos
Censurado
radioterapia N total N de eventos N Porcentaje
si 28 20 8 28.6%
no 11 10 1 9. 1%
Global 39 30 9 23.1%

TABLA 11. PRUEBA DE ANALISIS PACIENTES QUE RECIBIERON RT VS PX QUE NO RECIBIERON RT

Medias y medianas para el tiempo de supervivencia

Media® Mediana
Intervalo de confianza de 95 Intervalo de confianza de 95
-1 %

Limite Limite Limite Limite
radioterapia  Estimacion ~ Deswv. Error inferior superior Estimacion ~ Desv. Error inferior superior
si 4.607 351 3.919 5.295 4.000 440 3.138 4.862
no 2.B18 614 1.614 4.022 2.000 . . .
Global 4.103 332 3.452 4.753 4.000 341 3.331 4.669

a. La estimacion estd limitada al tiempo de supervivencia mas largo, si esta censurado.

TABLA 12. PRUEBAS DE IGUALDAD DE DISTRIBUCIONES DE SUPERVIVENCIA PARA DISTINTOS NIVELES DE
RADIOTERAPIA

Comparaciones globales

Chi-
cuadrado ql Sig.

Log Rank (Mantel-Cox) 4.869 1 027

Prueba de igualdad de distribuciones de supervivencia para
los distintos niveles de radioterapia.
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Grafica 1. Curva de sobrevida de kaplan y <meier, donde se aprecia que los
pacientes que recibieron radioterapia tienes una mayor sobrevida.
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DISCUSION.

Este estudio fue un estudio que busco analizar pacientes que contaan con el diagndstico
de glioma pontino intrinseco difuso que recibieron atencion en los servicios de
Neurocirugia pediatrica, Oncologia pediatrica y Radioterapia del CMN 20 de noviemre,
durante en periodo del ano 2000 a marzo 2025, donde se identificaron 40 pacientes, <18
anos. Donde el 55% de los pacientes fue del sexo masculino, sin embargo en el articulo
“pediatric diffuse intrinsic pontine gliomas a prospective observational study from a tertiary
care neurosurgical center” ¥ se fieren que no existe diferencia entre ambos sexos, lo que
discrepa de este estudio.

En este articulo resalto a edad media al momento del diagndstico en los pacientes en
donde fue de 7 anos, lo que con cuerda con otras bibliografias, un ejemplo de ello es el
estudio “Diffuse Intrinsic Pontine Glioma (DIPG): Breakthrough and Clinical Perspective” (4
donde coincide precisamente con este trabajo ya que ellos mencionan que en su
poblacion analisada afecto principalmente a ninos de 6-7 anos.

La presentacion clinica de los pacientes es muy variable y resulta de la compresion o
disfuncion de vias criticas de materia blanca en el tronco encefalico. La disfuncion
cerebelosa (disartria, ataxia, dismetria), la mielopatia (déficits motores, signo de Babinsky,
hiperreflexia) y los déficits de los nervios craneales (diplopia y debilidad facial) son los
sintomas de presentacion mas comunes® todos estos sintomas fuero observados en la
poblacion analizada, sin embargo en nuestra poblaciéon el sintoma predominante fue la
marcha ataxica, la cual se presento en el 50%.

La naturaleza infiltrante del tumor sobre el tronco encefalico hace que las biopsias se
consideraran inadecuadamente informativas y demasiado riesgosas para la justificacion
médica ® . en nuestro analisis identificamos que la mayoria de los pacientes fueron
biopsiados para establecer un diagnostico, pero sin duda alguna sigue siendo muy
controversial la toma de biopsia de bido a que como menciona la bibliografia revisas con
lleva un mayor riesgo que beneficio, y cabe resaltar que en la poblacion que analisamos no
se realizaron pruebas geneticas, por lo que anadir terapia sistemica no dirigida pudo con
llevar a generar una mayor morbilidad, por lo que sin duda se cinsidera el este analisis que
el riesgo en muy inecesario, cuando se puede identificar mediante resonancia magnetica.

Es eviedente el benefico de |la radioterapia en pacientes pedriatricos con este diagnostico,
sin embargo no se ha establecido un esquema especifico de fraccionamientos, como
podemos observar en este estudio, la tecnica mas usada fue 3D, y el fx mas usado fue 54
gy en 30 fx por lo que considero que el hipofraccionamiento presenta una alternativa
atractiva al fraccionamiento estandar para estos pacientes, a menudo debilitados, y los
resultados iniciales muestran que es bien tolerado, con la ventaja de reducir la carga del
tratamiento para los ninos y sus familias. Datos prospectivos, aleatorizados y controlados
mMas recientes han comenzado a demostrar que los regimenes hipofraccionados son
estadisticamente no inferiores a la radioterapia convencional (RT) en cuanto a la
supervivencia global (SG) 7
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Es importante resaltar en este estudio que nos pacientes con este diagnostico requieren
de un manejo multidiciplinario, entre ellos se encuentra el equipo de cuidados paliativos,
debido a que en este estudio > 60%. De los pacientes recibieron apoyo de este servicio, sin
embargo, A pesar del diagndstico universalmente fatal, la mitad de nuestras familias
solicitaron tratamiento dirigido contra el cancer en la progresion de la enfermedad ®

La media de tiempo de sobrevida para los pacientes que recibieron radioterapia fue de
4.6, para los que no la recibieron fue de 2.8. Mientras que la mediana de tiempo fue de 4
para los que no recibieron radioterapia y de 2 para los que no la recibieron, Es decir, hay
un Mayor tiempo de sobrevida en el grupo que se otorga radioterapia, La prueba de Long
Rank tiene una significancia de 0.027 (p<0.05), por lo tanto las diferencias en la sobrevida
son estadisticamente significativas, lo que sin duda coincide con ka bibliografia revisada.
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CONCLUSION

El glioma difuso de tallo cerebral continua siendo un reto para todo el equipo
multidisciplinario que trata pacientes pediatricos con tumores cerebrales, ya que desde el
diagndstico, la evolucion es devastadora para el paciente y la familia, si bien se han tenido
avances cientificos significativos en radioterapia incluyendo las técnicas conformadas que
permiten brindar una mayor dosis con menos riesgo de toxicidad, en neurocirugia con el
riesgo de técnicas menos invasivas y en tratamientos sistémicos, el DIPG tiene ha
permanecido sin mejoria en sobrevida global desde hace décadas.

En el presente trabajo se destacan aspectos importantes que pueden extenderse como
recomendacion a los equipos de salud que se enfrentan al tratamiento de estos pacientes:

1) Es fundamental contar con un equipo multidisciplinario en el cual las decisiones no se
tomen de forma unilateral si no contando con la opinién de médicos con experiencia en el
area, destacando el papel del radio oncoldgo, el cual debe participar de las decisiones
sobre el momento ideal para iniciar el tratamiento, la concomitancia con otras terapiasy el
seguimiento clinico y por imagen.

2) Es importante ofrecer la mejor técnica de radioterapia posible ya que al poder ofrecer
mejor protecciéon de érganos de riesgo nos permite dar tratamientos hipofraccionados en
caso de pacientes con mal estado funcional y valorar reirradiacion, escenarios que en el
pasado eran dificiles de plantear

3) Existe un grupo de pacientes que no presentan respuesta a la radioterapia, en los cuales
Nno existe ningun tratamiento posible por lo que es conveniente plantear la posibilidad de
explorar marcadores moleculares y terapias blanco que actualmente se encuentran en
estudio en otras partes del mundo.
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