ISSN: 0213-8573
REVISIONES EN CANCER
Copyright © 2020 ARAN EDICIONES, s. L.
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RESUMEN

En este capitulo, nos centramos en el enfoque terapéutico
mediante radioterapia en los distintos escenarios de enfer-
medad diseminada ésea. Cabe resaltar que tradicionalmente
la radioterapia ha sido (y es) un pilar fundamental del trata-
miento en el paciente paliativo o en la enfermedad disemina-
da. En esta situacion, la paliacién del dolor éseo provocado
por la metdstasis o por sus complicaciones, como la fractura
vertebral, se hacen indispensables para mejorar la calidad de
vida.

En la enfermedad oligometastdsica, por el contrario, se
plantea un nuevo horizonte en curacién de enfermedad pro-
vocado por técnicas tan novedosas como la SBRT. El objeti-
vo, por tanto, serd el control local de la enfermedad.

Repasamos a lo largo del capitulo la indicacién de radio-
terapia, el nimero de sesiones o el fraccionamiento a em-
plear, la evidencia cientifica y la eficacia de tratamiento.

PALABRAS CLAVE: Radioterapia. Oligometdstasis. Metdsta-
sis. SBRT. Paliativo. Dolor.

El papel de la radioterapia en la enfermedad 6sea
metastdsica ha ido incrementdandose con el paso de los
afios. El gran desarrollo tecnolégico de los acelerado-
res lineales de radioterapia (LINAC) ha permitido ad-
ministrar altas dosis de radioterapia en muy pocos dias
de tratamiento con una gran precision. Este desarrollo
ha ido acompafado de la mejora de los sistemas de in-
movilizacion e imagen, lo que minimiza los posiciona-
mientos erréneos y verifica la localizacién del tumor.

ABSTRACT

In this chapter, we focus on the role of radiotherapy
treatment in different bony metastatic scenarios. We need to
highlight that traditionally, radiotherapy treatment was and
it is a corner stone in palliative metastatic disease. In that
situation, pain relief caused by metastatic bony involvement,
or it’s complications as pathological vertebral fractures, are
absolutely necessary to improve quality of life.

On the contrary, in oligometastatic disease, we look for a
curative intent based in new techniques like SBRT. Further-
more, the aim is local control of the disease.

Along the chapter, we review radiotherapy indication,
number of fractions or fractionation, scientific evidence and

efficacy.

KEYWORDS: Radiotherapy. Oligometastases. Metastases.
SBRT. Palliative. Pain.

Todo ello ha permitido una mejora en la supervivencia
de los pacientes y un aumento del control local de la
enfermedad.

Fundamentalmente tendremos dos escenarios de

afectacion dsea metastésica:

1. Enfermedad oligometastdsica: caracterizada por
presentar un nimero limitado de metastasis (no
claramente establecido) con tumor primario, con-
trolado o no.
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2. Enfermedad metastdsica diseminada: en la que
existe un gran nimero de localizaciones con afec-
tacién metastdasica.

La diferenciacion entre enfermedad oligometastdsica

y enfermedad diseminada no estd claramente estable-
cida en cuanto al nimero de lesiones. Por lo general,
se aceptan menos de cinco lesiones metastdsicas. En el
caso concreto de afectacion dsea, se establece un maxi-
mo de tres.

Tradicionalmente, se ha empleado radioterapia en 2D
hasta la introduccién de la simulacién por TAC en los
servicios de oncologia radioterdpica en la década de los
afios ochenta. Desde entonces, se considera estandar la
radioterapia en 3D con TAC para una mayor precision y
calidad. Tradicionalmente, se han definido los siguien-
tes esquemas de tratamiento o fraccionamientos:

— 30 Gy en fracciones de 3 Gy (10 sesiones).

— 20 Gy en fracciones de 4 Gy (5 sesiones).

— 20 Gy en fracciones de 5 Gy (4 sesiones).

— 8 Gy en dosis Udnica.

Se han comparado los diversos esquemas de trata-
miento en lo que respecta a su eficacia en la disminucién
del dolor o en las complicaciones (1,2) sin que se hayan
alcanzado diferencias significativas en cuanto a los dis-
tintos fraccionamientos.

Ambos tratamientos alcanzan tasas de respuesta al
dolor del 40-70 %. Las tnicas diferencias destacables
entre los esquemas multifraccién y el esquema de se-
sién tnica son unas menores tasas de retratamiento en
los esquemas multifraccion: estas son del 20 % y del
8 % para esquemas de fraccién tnica y multifraccion,
respectivamente.

Por ello, no siempre alcanzamos la respuesta espera-
da en el primer curso de radioterapia.

La reirradiacién puede contemplarse en tres escena-
rios distintos:

1. Reaparicién del dolor tras un tratamiento que fue

exitoso inicialmente.

2. Sin mejora del dolor tras el primer tratamiento ra-
dioterdpico.

3. Respuesta parcial tras el primer tratamiento ra-
dioterdpico, pero con la persistencia de un dolor
evidente e invalidante.

Actualmente, y aunque hay diversos estudios (3) que
demuestran la eficacia de la reirradiacion, existe cierto
temor a las complicaciones, como la fractura patoldgi-
ca o la afectacion neuroldgica. Como complicaciones
mds frecuentemente descritas, se sitian las nduseas y
los vémitos de grado 1-2 (18,5 %). Solo en un estudio se
analizan las tasas de compresion medular y las fracturas
patolégicas provocadas por la reirradiacion (4), que son
del 2,2 % en ambos casos.

Aunque a priori no podemos asegurar la respuesta al
tratamiento, existen factores predictores de respuesta a
tratamiento, entre los que se encuentran el performan-
ce status en el momento de la reirradiacion, el tiempo
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desde el tratamiento radioterdpico inicial y el nimero
de dreas a tratar. Pacientes con un buen performance
status, una unica localizacion metastdsica y un tiempo
mayor a 4 meses entre la primera radioterapia y la re-
irradiacién son factores para una mayor respuesta (5).

La edad, el sexo o la dosis de tratamiento no parecen
significativos como predictores de la respuesta (5,6).

Existe una tasa de mejora del dolor en reirradiacién
del 68 %. Analizando en funcién de la respuesta, se al-
canzan unas tasas del 50 % de respuesta parcial y de un
20 % de respuesta completa al tratamiento.

Con base en esta evidencia disponible, podemos jus-
tificar plenamente la indicacién de reirradiacién en los
casos previamente mencionados.

Por tanto, deberemos tener en cuenta factores como
el performance status del paciente, el prondstico de la
enfermedad, la intensidad del dolor o la distancia al cen-
tro oncoldgico a la hora de decidir el nimero de sesio-
nes.

Mis recientemente, surge una nueva técnica de ra-
dioterapia de alta precisién capaz de administrar gran
cantidad de dosis en muy poco tiempo y con alta segu-
ridad. Esta técnica, llamada radioterapia estereotdxica
extracraneal (SBRT), no tardard en plantearse para la
enfermedad metastdsica, lo que revolucionara el esce-
nario dentro de la radioterapia.

En pacientes diseminados, se continuard con las téc-
nicas y los fraccionamientos anteriormente descritos. El
nuevo paradigma se plantea en la reirradiacién después
de la radioterapia convencional y en la enfermedad oli-
gometastdsica.

La reirradiacién siempre se presenta como una Si-
tuacién complicada, con alto riesgo de complicaciones
locales, al ser un tejido previamente tratado, por lo que
en la SBRT, al ser una técnica en la que alcanzamos una
gran precision, podemos salvar un gran volumen de teji-
do circundante sano en el que podemos evitar radiacion.

En un reciente andlisis (7), se estudia la eficacia en
el control del dolor mediante SBRT comparada con la
radioterapia convencional, en la que las dreas de trata-
miento son mayores. Con una media de seguimiento de
los pacientes de diez meses, el resultado fue el siguiente:

— Tasa de respuesta completa al dolor del 52 %.

— Mejora al dolor en el 86 % de los pacientes.

— Progresion del dolor en el 9 % de los casos.

— Complicacién: fractura patolégica (1,5 %).

La media de control del dolor después del tratamien-
to estereotdctico se estima en 13 meses.

La SBRT en pacientes oligometastdsicos ha demos-
trado mejora en tasa de supervivencia global (OS) de
41,2 meses frente a 17 sin tratamiento SBRT. También
hay una mejora en el performance status del paciente,
una mejora mantenida en el tiempo (8,9).

Si comparamos los resultados entre SBRT y radio-
terapia convencional en oligometdstasis, se demuestra
también un claro beneficio en el tratamiento con SBRT
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en cuanto a rapidez de mejora del dolor y tasa de res-
puesta completa.

Sprave y cols. publicaron resultados en consonancia
con estos datos, comparando dosis tnicas de SBRT de
24 o de 30 Gy en 10 fracciones de 3 Gy (10). Las ta-
sas de respuestas completas al tratamiento antidlgico a
3 meses fueron del 43,5 % en el grupo de SBRT frente al
17,4 % en el grupo de radioterapia convencional.

Plantearemos, por tanto, radioterapia estereotixica
fraccionada (SBRT) en los pacientes con las siguientes
caracteristicas:

— KPS >70 %/ ECOG < 2.

— < 3 localizaciones vertebrales afectas.

— < 2 afectaciones vertebrales consecutivas.

Con ello, logramos tasas de control local de alrede-
dor del 80 % a 2-3 anos (1). En cuanto al dolor, todo
apunta a que mediante SBRT se obtiene mejor respuesta
al dolor, aunque las diferencias no son significativas. En
una reciente revision sistemadtica, tampoco se descri-
ben diferencias significativas en cuanto a la toxicidad
del tratamiento mediante SBRT frente a radioterapia
convencional (RTEc) (11). Tampoco debemos olvidar
el sesgo de publicar con més interés los estudios con
resultados positivos, en los que los estudios con resulta-
dos negativos pueden no ser publicados. Para comparar
tratamientos, en los estudios no se describen los ajustes
en la medicacién antidlgica, un factor importante a la
hora de controlar la respuesta en la mejora del dolor.
En situaciones de diseminacién metastdsica, se anticipa
dificil la valoracién de respuesta al dolor en pacientes
que tienen riesgo potencial de fallecimiento y dificil se-
guimiento. Por ello, solo se evaluarian los casos super-
vivientes con mejores respuestas a tratamientos, y no
todos los pacientes.

Por todo lo anteriormente descrito, la SBRT plantea
las siguientes ventajas frente a radioterapia paliativa
convencional:

— Administracién de dosis ablativa radical (no pa-

liativa exclusivamente).

— Reduccién del volumen de tratamiento y alcan-

zando una mayor precision.

— Menor dosis de radioterapia a tejidos sanos cir-

cundantes.

— Alivio potencial del dolor més rapido.

— Mayor duracién de la respuesta a la radioterapia.

— Menos dias de tratamiento.

— Mayor efecto en tumores radiorresistentes.

Por otro lado, también presenta otra serie de desven-
tajas a la hora de tener en cuenta la seleccion de la téc-
nica. Estas desventajas, grosso modo, podrian resumirse
como las siguientes:

— Mayor tiempo en la planificacién del tratamiento.

No aceptable en urgencias.

— No es posible realizarla en lesiones de gran tamafio.

— Se requiere una mayor tecnologia, con un acelera-

dor lineal mas moderno.
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— Mayor duracién de la sesién de radioterapia dia-

ria.

— Riesgo de no incluir toda la enfermedad subclini-

ca al ajustar los margenes del tratamiento.

— Mayor riesgo de complicaciones en tejido sano

circundante.

— Dificultad para la reproducibilidad de los trata-

mientos.

— Falta de evidencia cientifica de peso para estanda-

rizar el tratamiento.

— Incremento del riesgo de fractura vertebral.

— Es necesaria una mayor colaboracion del paciente.

Una vez establecida la indicacién y la idoneidad del
tratamiento mediante SBRT, necesitamos realizar el
TAC de simulacién de radioterapia en unas condicio-
nes Optimas de precision e inmovilizacion. Para ello,
emplearemos sistemas de inmovilizacién mediante col-
chén de vacio especifico para cada paciente cuando sea
posible. Es importante que el paciente mantenga una
posicién comoda para no adoptar posturas antidlgicas
que aumenten el movimiento y los desplazamientos en
cada sesion. De situarse la lesion 6sea a nivel cervical o
humeral, procederemos a realizar también una mascara
termopldstica, que nos minimizard los movimientos del
paciente y los errores en la reproducibilidad del trata-
miento. El margen de error para la técnica SBRT se sittia
en torno a 2 mm, por lo que cualquier error en el po-
sicionamiento puede tener grandes consecuencias. Por
este mismo motivo, los cortes del TAC de simulacion de
radioterapia deben ser lo mds finos posibles. Son 6pti-
mos cortes de 1-2 mm.

Para la delimitacion de los volimenes del tratamiento
o del contorneo de la zona a tratar, existen recomenda-
ciones y guias de consenso, como las de la Sociedad
Europea de Oncologia Radioterdpica (ESTRO) (12). En
ellas, se describen en profundad los requerimientos para
el disefio del tratamiento.

Para una mejor delimitacién de los volimenes de
irradiacién, es de gran utilidad la RMN con contraste.
Deberemos incluir en el volumen de tratamiento la le-
sion claramente visible, tanto a nivel vertebral como si
presenta masa de partes blandas asociada préxima a la
vértebra (GTV) (Fig. 1), a lo que hay que darle un pe-
quefio margen de enfermedad subclinica que contemple
el margen de error en el posicionamiento o en la admi-
nistracion de la radiacién (PTV). Lesiones de mds de 5
cm plantean dificultades para administrar la técnica de
manera segura, al ocupar un gran volumen de espacio y
altas dosis de radiacion.

Para predecir la tolerancia al tratamiento del pacien-
te, disponemos de constraints o limites de dosis estipu-
ladas para cada 6rgano bajo riesgo, lo que nos permitird
considerar aceptable o no un tratamiento antes de ser
administrado al paciente. Si la planificacién del trata-
miento excede las dosis de tolerancia en el 6rgano de
riesgo, podemos optar por disminuir la dosis por sesién
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Fig. 1.

a administrar en la zona metastasica, aumentando el nu-
mero de sesiones totales o los dias de tratamiento. Otra
opcién menos recomendable, aunque realizada en oca-
siones, es la disminucion del volumen de tratamiento,
con el riesgo de no dar toda la dosis en el drea tumoral
completa.
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