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TERAPIAS DE 
LABORATORIO

(INMUNOTERAPIA)

Tratamiento 
antiviral

Terapia antiangiogénica

Vacunas 
antitumorales

“Checkpoints
inhibitors”

Virus Oncolíticos

RADIOTERAPIA

(PROTONES)

NUEVAS TERAPIAS: CLASIFICACIÓN



TRATAMIENTO ANTIVIRAL

• Proteínas del CMV se encuentran en células GBM 
(20%)

• ¿CMV favorece la progression tumoral?

• Tratamiento con Valganciclovir

• VIGAS trial

• Controvertido

Söderberg N, N Engl J Med 2013



INMUNOTERAPIAS

• Inhibidores de “checkpoints” 

• Vacunas / Virus oncolíticos

• Conjugados AB-Fármaco 

• CAR-T cells

• Inhibidores proteasa

Nivolumab
Pembrolizumab

Depatuxizumab
+ TMZ

Marizomib



EJE PD-1/PD-L-1 en GBM

INHIBIDORES DE “CHECKPOINTS”

Nivolumab
Pembrolizumab

• APC presenta Ag al 
linfocito T y se activa

• Expresa PD-1 
membrana

• PD-1/PD-L1 desactiva 
linfocito T

Ohaegbulam, Trends Mol Med, 2015



Roth P, Neuro-Oncology, 2017 

INHIBIDORES DE “CHECKPOINTS”



INHIBIDORES DE “CHECKPOINTS”



Zhu X, J Neurosurg Pediatr, 2017

INHIBIDORES DE “CHECKPOINTS”



INHIBIDORES DE “CHECKPOINTS”



VIRUS ONCOLÍTICOS

• Viroterapia oncolítica se basa en usar virus 
recombinantes oncolíticos que maten selectivamente
las células “infectadas” de tumor

• Muerte celular por mecanismo inmunogénicos

• Antígenos asociados al tumor se liberan al 
microambiente

• Actúan de estímulo para la autoinmunidad antitumoral



Farrera-Sal M, Clin Cancer Res, 2021



• Adenovirus

• DNX 2401 para DIPG 

• DNX 2440 para GBM recidivado

VIRUS ONCOLÍTICOS: ENSAYOS CLÍNICOS CUN



VIRUS ONCOLÍTICOS

Martikainen, Cancers, 2019



Glioma difuso de línea media

H3 K27-alterado

(DIPG)



12 años DIPG H3K27M-alterado

65 cc de tumor

Julio 2019



40 cc de tumor

Agosto 2019

26 cc de tumor

Sept 2019



Julio 2019 Agosto 2019 Sept 2019 Octubre 2019



• 12 pacientes DIPG

• Dolor cabeza, fatiga, 
fiebre y vómitos

• 1 hemiparesia y 1 
tetraparesia

• 3 respuestas parciales

• 8 enfermedad estable



Virus oncolíticos: GBM

GBM IDH wt 1 año post cirugía

+2 meses

+3 meses

+4 meses



• Inhibidor del proteasoma de segunda generación

• Salinosporamida A

• Producto marino natural

• Prometedor en el MM

• Ensayo fase III EORTC-1709-BTG

INHIBIDORES DEL PROTEASOMA: MARIZOMIB



Mayo 2019

GBM IDH wt

Sep 2019, segunda dosis Marizomib

Sindrome troncoencefalico 12-24 horas

Dismetría, diplopía, ataxia. No cortis

+12 días



TERAPIA CAR-T

• Escasa experiencia en 

GBM

• Inyección periférica

• CAR targets moleculares

• IL-13 Rα2 (N=2)

• HER2 (N=1)

• EGFRvIII (N=2)

• Cefalea, fatiga, desviación 

lingual, leucopenia, edema 

cerebral e hidrocefalia

Maggs L, Front Neurosci, 2021



• Haz de protones en vez de un haz de fotones (radioterapia 
convencional)

• Permite dosis mayor focalizada en el área tumoral

• Reduciendo la dosis en áreas vecinas elocuentes en el camino del 
haz

• No “dosis de salida”

• Radionecrosis en bordes de isodosis

• Picos de Bragg

PROTONTERAPIA



MacEwan, Advances in Rad Oncol, 2017



ATRT supratentorial

(4 años)

Cortesía Dr. Aristu, Unidad Protónterapia, CUN Madrid



Glioblastoma IDH-wt

25 Enero 2021

RM intraop

26 Enero 2021

2 Marzo 2021 8 Abril 2021

22 junio 2022

22 sep 2022



60-65Gy/20 

¿Recidiva o radionecrosis? 

Picos de Bragg en región periférica alta dosis

Cortesía Dr. Aristu, Unidad Protónterapia, CUN Madrid



CONCLUSIONES

• Revisión de hallazgos radiológicos en los nuevos tratamientos de 
tumores en SNC

• Era de explosión de Inmunoterapia

• Conocer los iRANO (6 meses)

• Protónterapia - picos de Bragg - definen el patrón de la 
radionecrosis
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