2016 Med Segur Trab (Internet) 2016; Suplemento extraordinario: 107-112
PO O D O N R O O T T R O D g

y del trabajo

Las diferentes modalidades de la radioterapia: externa, braquiterapia e
intraoperatoria. Indicaciones

The different types of radiation therapy: external, brachytherapy and intraope-
rative. Indications

Manuel Algara Lépez

Servicio de Oncologia Radioterdpica del Parc de Salut Mar. Facultat de Ciencies de la Salut i de la Vida de la
Universitat Pompeu Fabra. Barcelona. Espana.

Correspondencia
malgara@parcdesalutmar.cat

Resumen LR R R R R R R R R R R R R R R R T TR TR R RN RN

Conclusiones: Se puede afirmar que la radioterapia contribuye a aumentar la supervivencia de las
pacientes con cancer de mama; las mejoras tecnologicas experimentadas en los tltimos afios han contribuido
de forma importante a disminuir la toxicidad; estas mejoras permiten concentrar la radioterapia en menos
sesiones, incluso en una dnica de forma intraoperatoria en un grupo muy seleccionado de pacientes; y que
debemos seguir investigado para conocer en que pacientes podemos disminuir nuestros tratamientos,
especialmente a nivel ganglionar.
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Conclusions: We can say that radiotherapy helps increase the survival of patients with breast cancer;
technological improvements experienced in recent years have contributed significantly to decrease toxicity;
These improvements allow to concentrate radiation therapy in fewer sessions, even in a single intraoperatively
in a very selected group of patients; and we must follow investigated patients to know that we can reduce
our treatments, especially ganglionic level.
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El cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente y la segunda causa de muerte
por cancer en la mujer después del cancer de pulmoén. Afecta especialmente a las mujeres
entre 45 y 65 afios. En Espafia se diagnostican unos 25.000 nuevos casos de cincer de
mama al afio y se registran unas 6.000 muertes por este tipo de tumor y la supervivencia
media a 5 afios es superior al 80%, siendo de los mejores resultados de toda Europa. Ello
es debido a la generalizacién de los programas de cribado poblacional y a las mejoras en
el tratamiento, tanto locorregional como sistémico. El manejo de las pacientes depende
del estadio de la enfermedad y la gran mayoria recibira tratamiento quirurgico, sistémico
y con radiaciones. Estos tratamientos se administran de forma secuencial siendo,
actualmente, la mas comin empezar por cirugia, después quimioterapia para finalizar
con radioterapia y el tratamiento antiestrogénico.

Se estima que el 80% de las pacientes con cancer de mama recibiran radioterapia en
algin momento de la evolucién de su enfermedad, tanto con intencién radical como
paliativa para control de sintomas. La gran mayoria de pacientes tratadas en los servicios
de oncologia radioterapica lo hacen como complemento tras la cirugia conservadora.
Existe la falsa idea de que los tratamientos locorregionales, como la cirugia y la
radioterapia, inicamente intervienen en aumentar el control local, cuando la finalidad
principal de cualquier tratamiento oncolégico con intencién radical es la curacion de la
enfermedad. Los primeros metaanalisis del grupo de Oxford'!, demostraron que con la
combinacién de cirugia y radioterapia se conseguian una supervivencia del 50-58% a 15
afios que aumentaba al 53-68% al afiadir el tratamiento sistémico.

En los ultimos anos el gran desarrollo tecnolégico ha permitido aumentar la precision
de la radioterapia, hecho que ha contribuido a disminuir la morbilidad y los efectos
secundarios®. A pesar de ello las pacientes con cancer de mama utilizan mas los servicios
sanitarios que la poblacion general®, la mayoria de pacientes suspenden su vida laboral
unos 6 meses durante el primer afio, Sin embargo, a los tres afios, si la enfermedad
evoluciona bien, no existen diferencias entre las incapacidades laborales entre las mujeres
mujeres con cancer de mama comparadas con un grupo control de edad similar*®.

Actualmente se llega a conseguir una supervivencia del 95-97% de supervivencia en
estadios precoces. Por ello los retos actuales en el tratamiento oncolégico de las mujeres
con cancer de mama son disminuir su agresividad y aumentar su comodidad. En lo que
a radioterapia se refiere la investigacion se centra en intentar averiguar si se puede obviar
la irradiacién en algin grupo de pacientes, ver si se pueden disminuir el nimero de
sesiones para disminuir los desplazamientos de las pacientes a los servicios de oncologia
radioterapica y comprobar que la irradiacion de las areas ganglionares es equivalente a
la linfadenectomia con menor morbilidad (linfedema).

Desde hace tiempo se discute si la radioterapia mejora la supervivencia en mujeres
por encima de 70-75 afios>®. En todas las series se comprueba que la radioterapia mejora
el control local, por tanto aumenta la calidad pero en algunas series esto no tiene impacto
en la supervivencia, probablemente por la edad avanzada de las pacientes ya que la
supervivencia de estas pacientes esta mas condicionada a la evolucion de otras patologias
que a la evolucion de su neoplasia. Por ello algunos autores concluyen que en pacientes
de edad avanzada los objetivos del tratamiento deben ser aumentar la calidad de vida,
disminuir las visitas al hospital, el control local, etc.”, por lo que se propone no excluir
ningun tratamiento en funcién de la edad de las pacientes sino en funcién de su estado
general y comorbilidades®.

En cuanto a la comodidad, el esquema clasico de irradiacién sobre el volumen
mamario consiste en administrar fracciones de 1,8-2 Gy/dia, cinco veces por semana,
durante 4-5 semanas, hasta alcanzar una dosis total de 45-50Gy, a este tratamiento se le
pueden anadir hasta 2 semanas mas si se administra una dosis extra en el lecho tumoral,
hecho que ocurre en un 70% de los casos. Como ha sido comentado este esquema
obtiene unos excelentes resultados, pero implica el desplazamiento diario de las
pacientes a los servicios de oncologia radioterapica durante 5-7 semanas. Los avances
tecnoldgicos permiten aumentar la precision de la radioterapia y con ello se consigue
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poder aumentar la dosis diaria, pudiendo administrar una dosis total suficiente en un
menor tiempo total de tratamiento y, asi, aumentar el confort de las pacientes. Asi,
existen esquemas de hipofraccionamiento semanal que consisten en administrar una
Unica fraccion por semana de 5 a 6,5 Gy, durante unas 5-7 semanas. Con estos tratamientos
se maximiza el confort de las pacientes y se facilita el acceso a la radioterapia a las
pacientes de edad avanzada®'® obteniendo unos buenos resultados de supervivencia y
control local con una toxicidad aceptable.

También existen esquemas de hipofraccionamiento diario basados en dos estudios,
uno inglés!' y otro canadiense'?>. Ambos estudios aleatorizan pacientes que habian sido
sometidas a cirugia conservadora (pT1-3NO-1M0O) a recibir el esquema clasico de
radioterapia (50 Gy administradas en 25 fracciones en 5 semanas seguidas de una
sobreimpresiéon cuando era necesario) o el esquema fraccionado consistente en 15-16
fracciones de 2,67 Gy, hasta una dosis total de 40-42 Gy. Tras cerca de 10 afios de
seguimiento, no se observan diferencias en cuanto a las tasas de recidiva local, recaidas
a distancia, supervivencia libre de enfermedad o supervivencia global. Tampoco se
observaron diferencias en cuanto a morbilidad cardiaca, pulmonar o en cuanto a estética,
incluyendo fibrosis, telangectasias y edema mamario. Estos resultados fueron corroborados
en un meta-analisis realizado® con 7.095 pacientes cuyos resultados corroboraron una
equivalencia entre el esquema clasico y el hipofraccionado. Todo ello ha motivado que la
American Society for Radiation Oncology recomiende este esquema en pacientes con una
edad igual o superior a 50 afos!* al igual que la Sociedad Espafiola de Oncologia
Radioterapica y que este tratamiento se extienda al resto de pacientes con cancer de
mama, es decir en los casos de irradiacién tras mastectomia, irradiacion ganglionar y
pacientes mas jovenes de 50 afios®.

Siguiendo con la idea de aumentar la comodidad y por tanto disminuir el tiempo de
tratamiento, manteniendo los resultados de eficacia y morbilidad. Para ello se debe
aumentar todavia mas la dosis por fraccion, con el consiguiente riesgo de aumentar la
toxicidad, por ello se propone disminuir el volumen de tratamiento, aprovechando que el
85% de las recidivas post-tumorectomia se producen en el lecho tumoral. Asi surge el
concepto de irradiacién parcial de mama (IPM). Esta IPM puede realizarse mediante la
utilizacion de diferentes técnicas radioterdpicas!® como braquiterapia, radioterapia externa
y radioterapia intraoperatoria. La braquiterapia intersticial fue la primera técnica utilizada
en la IPM. Esta técnica consiste en la introduccion de unos catéteres en el lecho tumoral
que posteriormente se cargaran temporalmente con fuentes radiactivas y se administrara
una dosis total de 34-40 Gy, en dos fracciones diarias de 3,4-4 Gy/sesion, separadas unas
de 6 horas, durante 5 dias, por tanto en una semana se finaliza el tratamiento, con unos
resultados comparables a la irradiaciéon de toda la mama'’. Este mismo esquema de
tratamiento se puede realizar con radioterapia externa, es decir con la misma unidad de
tratamiento que se utiliza para irradiar toda la mama, por tanto es una técnica no invasiva
y con muy amplia disponibilidad, ya que todos los servicios de oncologia radioterapica
disponen de unidades para realizarla. Los resultados de algunos estudios sobre IPM
mediante radioterapia externa demuestran que permite una irradiaciéon bien ajustada al
volumen de tratamiento, con unas tasas de control local similares a las otras técnicas, con
una minima toxicidad y una tolerancia excelente.

Finalmente, también puede utilizarse la radioterapia intraoperatoria (RIO) cuya
ventaja es poder administrar toda la dosis de irradiaciéon en una tnica fracciéon durante el
acto quirargico. Esto se consigue con aceleradores miniaturizados o unidades de
kilovoltaje que se instalan dentro del quiréfano. Desde el punto de vista técnico implica
la necesidad adaptar el quir6fano para ello. Existen dos grandes estudios que muestran
la experiencia con esta técnica. El estudio ELIOTY, el que compara la RIO con un
acelerador de electrones como tratamiento Unico con la radioterapia externa de toda la
mama en una serie de 1.300 pacientes, demuestra que no existen diferencias en cuanto a
supervivencia global entre ambos tratamientos, pero el grupo de RIO present6 una tasa
de recidiva local superior. Debe destacarse que un porcentaje no despreciable de pacientes
incluidas en este estudio no cumplia todos los criterios actuales de irradiacién parcial. El
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estudio TARGIT-A% incluye 3.400 pacientes aleatorizadas a recibir una dosis Unica de
20-21 Gy con una unidad de kilovoltaje frente al esquema de tratamiento estandar. En
este estudio, las pacientes que no cumplian los criterios de irradiacién parcial recibian
posteriormente irradiacibn mamaria, quedando la RIO como sobreimpresion del lecho
tumoral. Los resultados demostraron que con una buena seleccion de las pacientes, la
RIO obtiene unos resultados similares a la irradiaciéon estandar. Por ello los autores
proponen la denominada aproximacion riesgo-adaptada, es decir la se administrara la
RIO en el momento de la intervencion a la que se le anadira la irradiacion de toda la
mama en caso necesario.

El meta-analisis llevado a cabo en 2010* a partir de tres estudios aleatorizados, con
1.140 pacientes en total concluye en que no existen diferencias en cuanto a supervivencia,
riesgo de metastasis a distancia y que puede existir un mayor riesgo de recidiva local si
no se realiza una correcta seleccion de pacientes. Por ello, a la espera de los resultados
de otros estudios con mayor seguimiento, se recomienda restringir la irradiacion parcial,
sea con la técnica que sea, a pacientes mayores de 60 aflos, con tumores unicéntricos
inferiores a 20 mm, sin afectaciéon ganglionar, sin componente intraductal extenso ni
infiltracién linfovascular y con receptores hormonales positivos.

El dltimo reto de la irradiacién de pacientes con cancer de mama es la seleccion de
las candidatas a irradiaciéon ganglionar y decidir que areas ganglionares deben tratarse.
Actualmente la recomendacién mas clara para la irradiacion de las areas ganglionares se
establece en las pacientes con 4 o mas ganglios axilares afectos tras la linfadenectomia
axilar, en estas pacientes se acepta de forma universal que deben irradiarse los ganglios
axilares altos (no han sido extirpados) y los ganglios supraclaviculares?. La discusion esta
en el papel de la radioterapia sobre las areas ganglionares en pacientes que tienen
afectacion en 1-3. Este mismo afio, han sido publicados dos estudios®,* que demuestran
el beneficio de la irradiacion ganglionar en términos de supervivencia libre de enfermedad,
sin alcanzar completamente la significacion estadistica en términos de supervivencia
global, probablemente por el corto seguimiento, ya que el beneficio de la irradiacion en
supervivencia se comprueba a largo pazo, a 15 afios. Estos resultados, aunque no son
rotundos, hacen que la mayoria de oncologos radioterapicos decidan irradiar todas las
pacientes con afectacién ganglionar. Existe otro hecho que hace aumentar la controversia,
desde hace un tiempo existe la corriente de evitar las linfadenectomias axilares con la
idea de disminuir el riesgo de linfedema de la extremidad superior. En 2011 se publicé el
estudio de Giuliano®, en el que comparan un grupo de pacientes con 1-2 ganglios afectos
sometidas a linfadenectomia con otro sin ningun tipo de tratamiento local sobre axila, sin
observar diferencias en cuanto a control local ni a distancia de la enfermedad. Este
estudio ha cambiado la practica clinica y en la gran mayoria de centros se estan dejando
de practicar linfadenectomias. Sin embargo, en un reanilisis?* posterior de este estudio,
se comprob6 que la gran mayoria de las que no se trataron con linfadenectomia recibieron
irradiacion ganglionar. Por ello, en los casos en que no se realiza linfadenectomia en
pacientes con ganglios positivos, la mayoria de centros proponen la irradiaciéon de todos
los niveles axilares y la fosa supraclavicular. Este cambio del tratamiento quirdrgico de la
axila por radioterapia es lo que también propone el estudio AMAROS? que demuestra
una total equivalencia entre ambos estudios en cuanto a eficacia con una menor morbilidad
(linfedema) en el grupo de pacientes que recibi6 radioterapia.

A modo de conclusiones se puede afirmar que la radioterapia contribuye a aumentar
la supervivencia de las pacientes con cancer de mama; las mejoras tecnologicas
experimentadas en los ultimos anos han contribuido de forma importante a disminuir la
toxicidad; estas mejoras permiten concentrar la radioterapia en menos sesiones, incluso
en una Unica de forma intraoperatoria en un grupo muy seleccionado de pacientes; y que
debemos seguir investigado para conocer en que pacientes podemos disminuir nuestros
tratamientos, especialmente a nivel ganglionar.
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