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RESUMEN

OBJETIVO: Reportarlos resultados de nuestraexperiencia
con radioterapia estereotaxica extracraneal en pacientes
con cancer de pulmoén células no pequefias y metdstasis
pulmonares. METODO: Estudio observacional de 58
pacientes tratados entre 2009 -2024. RESULTADOS:
28 pacientes tratados. Mediana de edad 73 afios. Estadios
precoces 82,14 % (23 pacientes), estadios IA3 y IB los mas
frecuentes. Promedio de seguimiento 35,5 meses, mediana
de 25,4 meses. Técnica mas utilizada arcos volumétricos
modulados. 60,7 %,el fraccionamiento mas utilizado 54 Gy
en 3 fracciones. Respuesta al tratamiento 82,2 % ,respuesta
completa 67,9 %. Sobrevida global: 2 afios 83,3 % 5 afios
45.8 %. La sobrevida causa especifica 2 afios fue de 88,2
% a 5 anos de 55,5 %. Toxicidad pulmonar grado I en 1
paciente. 30 pacientes con metdstasis a pulmon de distintos
primarios. Mediana de edad 66,5 afios. Histologia mas
frecuente adenocarcinomade colon. Seguimiento promedio
29 meses, rango 0,2 a 137,8 meses. Técnica més utilizada
arcos volumétricos modulados 76,6 % ,fraccionamiento mas
utilizado 54 Gy en 3 fracciones. Repuesta o estabilizacion
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en 50 % de los pacientes. La sobrevida causa especifica
para metastasis tUnica a 2 afios fue 92,3 % y 5 afios 73,8
% , Metastasis multiples a 2 afios 45,8 % y 5 afios 22,9 %
P=0,01). CONCLUSION: La radioterapia estereotdxica
extracraneal es un tratamiento seguro y efectivo en cuanto
a control local y toxicidad para los pacientes con cdncer
de pulmén células no pequefias y metdstasis pulmonares.

PALABRAS CLAVE: Cancer, pulmon, radiocirugia,

radioterapia estereotdxica, metdstasis.

SUMMARY

OBJECTIVE: Present the results of our experience with
stereotactic body radiotherapy in patients with non-small
cell lung cancer and lung metastases. METHOD: Areview
of 58 patients, treated 2009 -2024, in 3 to 10 fractions.
RESULTS: 28 patients with non-small cell lung cancer and
lung metastases. Median age 73 years. Early stages 82.14 %
(23 patients), stages IA3 - IB were the most frequent stages.
Average follow-up 35.5 months, median 25 .4 months. The
most used technique was volumetric modulated arc 60.7%,
most used fractionation 54 Gy in 3 fractions. Response
to treatment 82.2 %, complete response 67.9%. Overall
Survival: 2 years 83.3 % 5 years 45.8 %. The cause-specific
survival at 2 years was 88.2 % 5 years it was 55.5 %. One
patientdeveloped grade I lung toxicity. 30 patients with lung
metastases from different primaries. Median age 66.5 years.
The most common histology was colon adenocarcinoma.
The average follow-up 29 months,range 0.2 - 137.8 months.
Most used technique was volumetric modulated arc 76.6%,
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and the most used fractionation 54 Gy in 3 fractions.
Response or stabilization 50 % of patients. The survival
specific cause for single lung metastases at 2 years 92.3
% S years 73.8 %, multiple metastases at 2 years 45.8 % 5
years22.9 % (P=0.01). CONCLUSION: Stereotactic body
radiotherapy is a safe and effective treatment in terms of
local control and toxicity for patients with non-small cell
lung cancer and lung metastases.

KEY WORDS: Cancer, lung, radiotherapy, radiosurgery,
stereotactic radiotherapy, metastasis.

INTRODUCCION

1 cancer de pulmén (CP) fue

la tercera neoplasia mas diag-

nosticada durante el 2022 segtin

la Organizacion Mundial de la

Salud (OMS), con 2 .48 millones

de nuevos casos, siendo superada
por cancer de mama y prdstata en primer y
segundo lugar de incidencia respectivamente,
sin embargo, es la principal causa de muertes
relacionadas con cdncer en el mundo. En
Latinoaméricay el Caribe ocup¢ el cuarto lugar,
con una tasa estandarizada segin edad de 12,1
por cada 100 000 individuos, presentando una
mortalidad elevada de 10,3 por cada 100 000
personas V.

En Venezuela la Sociedad Anticancerosa
reportd en el 2023 una tasa de incidencia de
13,49 y una tasa de mortalidad de 12,98 por
cada 100 000 pacientes de sexo femenino,siendo
estas cifras mayores en el sexo masculino con
20,13 y de 16,61 por cada 100 000 individuos,
respectivamente .

Existen varios factores que se han
correlacionado con el desarrollo del CP, el habito
tabaquico estd relacionado con un 85 %- 90 %
de todos los casos ¥, el tabaquismo pasivo, los
antecedentes familiares, las sustancias quimicas
cancerigenas y los metales pesados, como el
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gas radon, el asbesto, arsénico, cromo, berilio
y niquel, también aumentan considerablemente
el riesgo de CP @. Otros factores de riesgo son
la fibrosis pulmonar, infeccién por virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) y el consumo
de alcohol 9,

El CP se clasifica en 2 grupos histolégicos
principales: cancer de pulmén células no pequeiias
(CPCNP), que representa el 85 % de los casos y
cancer de pulmoén de células pequefias (CPCP)
presentdndose en un 15 % de los pacientes. Los
3 tipos principales de CPCNP categorizados
por la OMS son: adenocarcinoma (ADC) en
un 40 %, carcinoma de células escamosas en
un 25,30 % y carcinoma de células grandes
entre un 5 %-10 % 7. El estandar de atencion
para pacientes con CPCNP en etapa temprana
médicamente operable ha sido durante mucho
tiempo lalobectomia; inicialmente paraaquellos
pacientes considerados inoperables debido al
altoriesgo quirurgico que presentaba, se planted
la posibilidad de administrar radioterapia (RT)
externa, sin embargo, las dosis administradas
con RT convencional son limitadas, con menor
posibilidad de control local, siendo los campos
de tratamiento utilizados con la RT tradicional
grandes, incorporando mayor volumen de
pulmén sano, por lo que surgié como opcién
de tratamiento la radioterapia estereotdxica
extracraneal (RTEE), reconocida como estdandar
de atencion en 2010 para este grupo de pacien-
tes ®.

El pulmoén es el segundo sitio més frecuente
de metastasis (MT), se ha estimado que entre
un 20 %- 50 % de los tumores malignos
extrapulmonares se diseminardn hasta esta
localizacién, reduciendo esto la supervivencia
de los pacientes @. Gerull y col., en el 2021
concluyeron que los tumores primarios que con
mayor frecuencia se presentaron con enfermedad
metastdsica pulmonar fueron los de tiroides,
colon, mama, tracto genitourinario, piel, higado
y glandulas suprarrenales "?.
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La RTEE es una modalidad de tratamiento
radiante novedosa, no invasiva y de alta
precision, que tiene como objetivo administrar
dosis altas de radiacion, en un ndmero limitado
de fracciones, de 1 a 5, dirigida a objetivos
discretos, siendo impulsada por los avances en
tecnologia, modalidades de imagenes, sistemas
de administracion de tratamientos rigurosos,
manejo del movimiento y una mejor comprension
de la radiobiologia, para administrar dosis méas
altas de radiacién por fraccion y durante un
intervalo de tiempo mads corto, resultando en
dosis biologicas efectivas. Esta forma de RT
amerita de una inmovilizacién segura evitando
el movimiento del paciente durante las sesiones,
una distribucién de dosis que cubra el tumor,con
caidas rapidas de la misma en los tejidos sanos
circundantes 12,

A partir de las investigaciones del grupo
en Suecia, en el Instituto Karolinska quienes
detallaron los componentes de una estructura
corporal estereotaxicay undispositivode fijaciéon
para inmovilizar a los pacientes de forma rigida
pero no invasiva, que permitié una localizacién
precisa del objetivo y una caracterizacion del
movimiento, se generaron diversos ensayos y
estudios clinicos sobre la aplicacién de la RTEE
a tumores de pulmén (tanto primarios como
metastdsicos) en pacientes que no eran candidatos
a cirugfa, acumuldandose una gran cantidad
de evidencia que demostré consistentemente
tasas altas de control local, con tasas muy bajas
de efectos secundarios relacionados con el
tratamiento @319,

La RTEE estd indicada en pacientes con
CPCNP en etapa temprana (T1-T2 NO), que
sean médicamente inoperables o cuyas lesiones
sean de dificil acceso, preferiblemente <5 cm-7
cm, y para aquellos que rechazan la cirugia.
Ademas, ha sido propuesto para pacientes con
CPCNP avanzado, recurrencias y pacientes con
enfermedad oligometastasica .

En nuestra organizacion GURVE iniciamos

el uso de RTEE en el ano 2009 reportandose
los resultados preliminares en 2011. Se trataron
25 individuos con un total de 44 lesiones,
14 pacientes con metdstasis hepaticas, 5 con
metastasis pulmonares (3 de ellos también
recibieron tratamiento por metastasis hepaticas),
4 con tumores primarios de pulmén, 2 con
metdstasis vertebrales y 3 con otras lesiones
secundarias 9.

En el presente trabajo se presentardn los
resultados actualizados de nuestra experiencia
con RTEE en pacientes con CPCNP y MT
pulmonares.

METODO

Serealizé un estudio descriptivo,observacio-
nal, analitico, de pacientes con diagndstico de
CPCNP y con MT pulmonares de distintos
primarios, que fueron tratados con RTEE en
el Servicio de Radioterapia La Trinidad “Dr.
Enrique Gutiérrez” del Centro Médico Docente
La Trinidad (CMDLT) durante el periodo mayo
2009 - enero 2024.

Se presenta una estadistica descriptiva de
la poblacién en estudio. Se describe la técnica
realizando un andlisis de los aspectos clinicos,
presentando los resultados de respuesta, control
local (CL), sobrevida causa especifica (SCE),
Sobrevida Global (SG) y complicaciones agudas
y cronicas del tratamiento.

Para el andlisis descriptivo se utilizaron
medidas de tendencia central como promedio,
mediana y rangos. La dispersion de datos se
estimo con desviacion estandar. Finalmente,
parael andlisis de SCE y SG se utilizé el método
Kaplan- Meiery las comparaciones se realizaron
con Long Rank Test. Se us6 un programa de
calculo SPSS version 22 y Microsoft Excel.

Se revisaron 121 historias clinicas de
pacientes tratados con RTEE, fueron excluidos 63
pacientes que tenian otros carcinomas primarios
de pulmén o que fueron tratados por MT en
otras localizaciones distintas al pulmén. La
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muestra estd conformada por 58 pacientes, de
los cuales 28 tenian CPCNP, y 30 presentaban
MT pulmonares. Los pacientes con CPCNP se
clasificaron por estadios segin el sistema de
estadificacién de la American Joint Committe
on Cancer (AJCC) 8 edicion 7. Los datos
obtenidos fueron registrados en una base de
datos de Microsoft Excel.

El proceso de la RTEE consta de varias
etapas. En primer lugar, todos los pacientes se
inmovilizan en decubito supino,en un dispositivo
especial tipo body fix (Medical Intelligence)®,
el cual consta de un colchén individual, que se
adapta por medio del vacio a la forma del cuerpo
del paciente y de una cubierta de plastico, la cual
recubre e inmoviliza al mismo por medio del
vacio que genera una bomba aspiradora, el cual
se utiliza para la simulacién y en el tratamiento
con RTEE (Figura 1).

Figura 1. Inmovilizacién tipo body fix (Medical
Intelligence) ®

Posteriormente se realiza tomografia
computarizada tetra-dimensional (TC4D)
con o sin contraste, la cual toma en cuenta
los movimientos respiratorios para evaluar la
posicion del volumen blanco, en la mayoria de
los casos de CPCNP fusionando con tomografia
por emisién de positrones (CT-PET) con fldor-
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18-fluorodeoxiglucosa (F-FDG). Se trasla-
danlasiméagenes al sistemade planificacion,enel
cual se delimitan la (s) lesion (es) pulmonar (es),
y organos a riesgo (OAR) corazén, pulmones,
arbol traqueobronquial, plexo braquial, médula
espinal, es6fago e higado en cada uno de los
pacientes (Figura 2).

Figura 2. Paciente femenino de 64 afios con
diagnéstico de adenocarcinoma poco diferenciado
de pulmén derecho, T2aNOMO ST IB. Contorneo del
volumen objetivo y de los OAR

Para la planificacion del tratamiento radiante
se delimita el volumen tumoral macroscépico
(GTV), otorgdndole un margen a esta estructura
que tomara en cuenta el volumen tumoral clinico
(CTV) y luego se evaluandose el movimiento
interno se crea un volumen tumoral interno (ITV).

Elfisico médico realizael plan de tratamiento
evaludandose la dosimetria por medio de
histogramas dosis-volumen,y posteriormente se
lleva a cabo la revision y aprobacién del mismo
por el radioterapeuta tratante, verificindose el
posicionamiento diariamente con tomografia de
haz cénico (CB-CT).

Los pacientes fueron tratados en acelerador
lineal (AL) de alta energia marca VARIAN
(Trilogy y Halcyon)® empleando fotones de
6MYV, con un sistema de planificacion inversa
(ECLIPSE) y colimador multildminas, utilizando
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Figura 3. Tratamiento con RTEE (A) Técnica conformada con planificacién tridimensional, 10 campos.
Distribucién de la dosis en el area a tratar (colores rojos), con una caida de la dosis (tonalidad verde y azul).
(B) Técnica de arcos volumétricos modulados, 2 arcos.

técnicas avanzadas, RT conformada con
planificacién tridimensional (RTC3D), RT de
intensidad modulada (IMRT) y técnica de arcos
volumétricos modulados (VMAT) (Figura 3).
El seguimiento se realizé con los datos
obtenidos de las historias médicas del serviciode
RT, contacto via telefonica/ correo electronico e
informacion a través de los médicos referentes.

RESULTADOS

La presente serie incluye 58 pacientes, 28
pacientes con CPCNP y 30 con metéstasis
pulmonares.

En cuanto al CPCNP,del total de 28 pacientes,
9erandel sexofemeninoy 19 del sexo masculino.
Lamedianade edad fue de 73 afios,con unrango
entre 50-87 afios.

La mayoria de los pacientes con CPCNP
tenian estadios precoces en un 82,14 % de los
casos (23 pacientes), siendo los estadios [A3 y
IB los mas frecuentes 25 % cada uno, seguidos
del TA2. Los estadios avanzados representaron
el 17,86 % (5 pacientes) (Cuadro 1).

En 6 (21,43 %) pacientes se presentd un
segundo primario, sincrénico o metacrénico,
ADCdepréstata2 pacientes,carcinomade laringe
1 pacientes, carcinoma de pulmén contralateral

Cuadro 1. Clasificacién por estadios de pacientes
con CPCNP

ESTADIO TNM N Yo
IA1 T1aNOMO 1 3,57
TIA2 T1bNOMO 5 17,86
IA3 T1cNOMO 7 25
IB T2aNOMO 7 25
ITA T2bNOMO 2 7,14
1B T3NOMO 1 3,57
1B NP 1 3,57
T1cNOM1 1 3,57
v T2aN1M1 1 3,57
T2bNOM 1 1 3,57
T3N2M1 1 3,57
TOTAL 28 100

2 pacientes, carcinoma neuroendocrino hepa-
tico 1 paciente, y hubo 1 paciente (3,57 %) que
presentd el diagndstico de 3 primarios (laringe,
recto y pulmoén).

Eneste grupo de tumores primarios de pulmoén
6 pacientes fueron tratados posterior a cirugia
(toracotomia, reseccion en cuia), y 7 (25 %)
recibieron tratamiento sistémico previamente con
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taxanos,carboplatino,anticuerpos monoclonales,
pemetrexed,erlotinib,gemcitabina,bevacizumab,
osimertinib. Solo 1 paciente recibié RT externa
previa y presento persistencia de la lesion antes
del tratamiento con RTEE.

El tiempo promedio de seguimiento fue de
35,5 meses, con una mediana de 25,4 meses y
un rango de 0,2-161,1 meses. E1 28,57 % de los
pacientes se perdieron de control.

En cuanto a la técnica utilizada, la mas
frecuente fue VMAT en 17 pacientes, se emplea-
ron diferentes esquemas de fraccionamiento
siendo el mas utilizado 18 Gy por 3 fracciones
(Cuadro 2).

Cuadro 2. Esquemas de fraccionamiento utilizados

El 82,2 % de los pacientes presentaron
respuesta al tratamiento, y en un 67,9 % la
respuesta

Solo 1 paciente presenté recaidalocal (3,6 %),
4 pacientes presentaron recaida locorregional
(14,3 %), se observo recaida a distancia en 8
pacientes (28,6 %) y persistencia de enfermedad
en 1 paciente (3,6 %) (Cuadro 4).

En cuanto al estado de los pacientes en su
ultimo control el 64,3 % se encuentran vivos,
39,3 % con enfermedad y 25 % sin enfermedad
(Cuadro 5).

Fraccionamientos
Técnica 18 x 3 125x4 10x 5 95x5 9x5 5x10 4x10 n %
RTC3D 4 1 3 0 0 0 1 9 32,14
IMRT 1 0 0 0 1 0 0 2 7,14
VMAT 6 0 3 1 1 6 0 17 60,72
Total 28 100
Cuadro 3. Respuesta al tratamiento
Tiempo seguimiento (meses)
Resumen n Y% Mediana Rango
Respuesta completa 19 679 31,5 34-1614
Respuesta parcial 4 143 7,1 05-274
Persistencia 1 3,6 46,1 -
No evaluable 4 143 104 0,2-399
Total 28 100,0
Cuadro 4. Pacientes con recaidas
Recaida
Local n % Locorregional n % A distancia n % Persistencia n %o
Si 1 3,6 Si 4 143 Si 8 28,6 Si 1 3,6
No 26 92,9 No 23 82,1 No 19 67,9 No 27 96 4
NE 1 3,6 NE 1 3,6 NE 1 3,6 NE 0 0,0
Total 28 1000 28 100,0 28 1000 28 1000

NE: no evaluable
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Cuadro 5. Estado de los pacientes con CPCNP en
su dltimo control y evolucion.

Estado al dltimo control n %

MCE 7 25,0
MSE 3 10,7
VCE 11 393
VSE 7 25,0

MCE: muerto con enfermedad
MSE: muerto sin enfermedad
VCE: vivo con enfermedad
VSE: vivo sin enfermedad

sobrevida Global y Causa Especifica
Ca. de Pulmon tratado con REE
2009 - 2023

o8
13 ‘_‘:k_..—._. n=28

—— Causa Especifica
a7 = Global

Sobrevida Acumulada

T T T T T
i) “0m 10000 15000 20000
Meses

Figura 4. SG y SCE de los pacientes con CPCNP.

La SG a los 2 afios fue de 83,3 + 8,8 % y a
los 5 anos de 45,8 + 134 %. La SCE a los 2
afios fue de 88,2 + 7,8 % y a los 5 afios de 55,5
+ 14,1 %.

La toxicidad aguda y tardia fue clasificada

Cuadro 6. Fraccionamiento de tratamiento

segun los criterios del Grupo de Radioterapia
Oncolégica (RTOG) “®, registrandose como
complicacién crénica neumonitis grado I en 1
solo paciente (3,57 %) que recibié una dosis
total de 54 Gy en 3 fracciones de 18 Gy con
VMAT. Ninguno presento6 esofagitis ni fracturas
de arcos costales.

En cuanto a las metdstasis pulmonares, de
los 30 pacientes analizados, 17 eran del sexo
femenino y 13 masculinos. La mediana de edad
fue de 66,5 afios, con un rango entre 22-87 afos.

Los tumores primarios mas frecuentes fueron:
adenocarcinomade colon 5 pacientes (16,67 %),
carcinoma de células escamosas de laringe 4
pacientes (13,33 %), seguidos de carcinoma de
células escamosas de cuello uterino, carcinoma
ductal infiltrante de mama y melanoma con 2
pacientes cada uno (6,67 %).

En 2 de los pacientes se administr6 RTEE a
mas de una zona metastasica, en uno de ellos con
ADC de colon, se realiz6 tratamiento dirigido
a MT en cerebelo, ademas del tratamiento a
pulmén, y a otro se le irradié lecho quirtrgico
de tiroides, e higado en simultineamente con
las MT en pulmoén.

El tiempo promedio de seguimiento fue de 29
meses, con un rango de 0,2 a 137.,8 meses. El
36 % de los pacientes se perdieron de control.

La técnica de tratamiento madas utilizada
fue VMAT en 76,67 %, y el esquema de
fraccionamiento mas frecuente fue 18 Gy por 3
fracciones (Cuadro 6).

En cuanto a la respuesta al tratamiento
50 % de los pacientes presentaron respuesta o
estabilizacion de la enfermedad, en 9 casos no

Fraccionamientos (Gy)

Técnica 18x3 125x4 10x 5
RTC3D 2 0 0
IMRT 1 0 1
VMAT 9 0 8

95x5 9x5 5x10 4x10 n %
0 0 0 3 10

1 1 0 4 13,33

0 4 1 23 76,67

Total 30 100
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se pudo obtener informacion a pesar de intentar
localizarlos por varias maneras (Cuadro 7):

En cuanto al estado de los pacientes en el
ultimo control, 20 (66,67 %) se encontraban
vivos (Cuadro 8).

La SCE a los 2 anos fue de 70,5 = 10,3
% y a los 5 afos de 60,5 =+ 12,9 %, no se
reportan fallecimientos por causas distintas a la
enfermedad.

Sobrevida Causa Especifica
Mt de Pulmoén tratados con REE

o8
LH

04

Supervivencia acumulada

1009 12300

Figura 5. SCE en pacientes con metdstasis
pulmonares.

La SCE a los 2 aifios fue de 70,5 = 10,3 %
y a los 5 afios de 60,5 + 12,9, La SCE para los
pacientes que presentaron una MT unica a los 2
anos fue de 92,3 + 74 % y alos 5 afios de 73,8
+ 17,5 %, mientras que para aquellos pacientes
con MT muiltiples a los 2 afios fue de 45,8 +
16,7 % y a los 5 afios de 22,9 + 18,2 %, siendo
esta diferencia estadisticamente significativa
(P=0,01).

Sobrevida Causa Especifica
Mt de Pulmén tratados con REE
- Analisis por nimero de Lesiones

T

P=0,01

mmmm Lesion Unica

Supervivencla acumulada

W Lesiones Multiples

™ =m 5100 750 100,00 1250

Meses

Figura 6. Sobrevida causa especifica en pacientes
metastdsicos segin el nimero de lesiones

Cuadro 7. Respuesta al tratamiento y seguimiento de los pacientes con MT pulmonares

Tiempo de seguimiento (meses)

Resumen

Respuesta completa
Respuesta parcial
Respuesta estable
Progresion

No evaluable

O NN W =

Total

Y% Mediana Rango
233 16,2 32-137,8
10,0 104 8,4 -109,0
16,7 204 32-27,1
20,0 63,0 2,1-1030
30,0 20 02-374
100,0

Cuadro 8.Estado de los pacientes en el dltimo control

Estado al ultimo control n %
MCE 9 30
VCE 14 46,67
VSE 6 20
NE 1 3,33
TOTAL 30 100

Rev Venez Oncol

En cuanto a las complicaciones agudas se
observé toxicidad pulmonar grado I en 1 solo
paciente (3,33 %), y dermatitis grado I en 1
paciente (3,33 %). Ninguno presento esofagitis
ni fracturas de arcos costales.
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DISCUSION

El tratamiento estdndar de oro parael CPCNP
en estadio precoz es la lobectomia o reseccion
quirdrgica mayor y la linfadenectomia regional,
con tasas de control local que superan el 80 %
y tasas de supervivencia general a los 5 afios
que superan el 50 %. Usualmente la reseccién
quirdrgica,aunquederivaenresultados favorables
parael paciente,suele no poderrealizarse,debido
a enfermedades pulmonares relacionadas al
héabito tabaquico, riesgo cardiovascular grave,u
otras afecciones médicas que hacen al paciente
inoperable, ademas del porcentaje de pacientes
que no desean someterse a cirugia !?.

La RTEE es un tratamiento seguro, curativo,
costo-efectivo y bien tolerado indicado para
el paciente con CPCNP inoperable en etapa
temprana aquellos que rechazan la cirugia,
siendo propuesto ademads para pacientes con
CPCNP avanzado, recurrencias y enfermedad
oligometastasica ©?.

Multiples series retrospectivas, con mas de 4
000 pacientes tratados con RTEE, reportan cifras
de CL de 85 % - 90 % a los 3- 5 anos y de SG
de 50 %- 95 % a los 3-5 afos (15,20).

Se ha comparado los resultados de la RTEE y
la RT convencional. El SPACE @Y fue el primer
ensayo aleatorizado fase 2 con 102 casos, en
el que compararon la RT externa convencional
(70 Gy en 35 fracciones) con RTEE (66 Gy en
3 fracciones), con una mediana de seguimiento
de 37 meses. Al final del estudio 30 % de
los pacientes con RTEE habia progresado en
comparacién con 41 % del grupo convencional.
Observaron neumonitis en el 19 % (RTEE) y el
34 % (RT convencional), y esofagitis en 8 % y
30 % respectivamente (P = 0,006).

Ball D y col., ®® realizaron un ensayo
controlado aleatorizado fase 3, en el que
compararon la RT externa convencional con
la RTEE como tratamiento del CPCNP estadio
precoz, evidenciando un CL a los 2 afios para

el grupo de RTEE de 89 % vs. 65 % en el
grupo de RT convencional, concluyendo que la
evidencia respalda a la RTEE como estdndar de
atencién para el tratamiento de CPCNP estadio
I, inoperable.

Al considerar co6mo mejorar la eficacia de la
RT en el tratamiento del CPCNP, los principios
radiobioldgicos sugirieron que administrar dosis
mas altas por fraccién y durante un intervalo de
tiempo corto, darfa como resultado una dosis
biolégicamente efectiva (BED) mads alta y, por
tanto,un mayor efecto tumoricida, yaque se toma
en cuenta la dosis por fraccioén, la dosis total y la
relacion alfa-beta, que es una cuantificacion de
la radiosensibilidad inherente al tumor o tejido
determinado @,

Siguiendo el concepto del BED, Onishi y
col.,"evaluaron 257 pacientes,con diagndstico
de CPCNP, clasificados como TINOMO o
T2NOMO, evidenciando que el CL y las tasas
de supervivencia fueron mejores cuando la
BED era superior a 100, comparado con casos
tratados con una BED <100. La SG a los 5 afios
en pacientes médicamente operables fue 70,8 %
con BED = 100 vs. 30,2 % con BED <100,
siendo las recidivas locales de 84 % y 42,9 %
respectivamente. Se establece como criterio de
prescripcion administrar una dosis con un BED
>100.

Se han intentado llevar a cabo ensayos
prospectivos fase 3 que comparen RTEE con
cirugia el ACOSOG Z4099/ RTOG 1021,
ROSEL, y STARS, pero estos estudios fueron
cerrados por presentar un numero insuficiente
de pacientes (1529,

Estudios retrospectivos han comparado la
cirugiaconlaRTEE,encontrandose que no hubo
diferencias significativas en cuanto a recaidas
locorregionales, o en la SCE, pero si hubo una
mejoria en la SG con cirugia . En otro estudio
realizado con 538 pacientes, no se encontraron
diferencias significativas alos 3 afiosenel CL y
SGentre estas dos modalidades de tratamiento .
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LatoxicidaddelaRTEE es baja,depende
del tamafo y la localizacién de tumor, la dosis
administrada, la técnica, la funcién pulmonar y
otras comorbilidades. Los efectos secundarios
frecuentes incluyen fatiga, neumonitis, dolor
toracico, dermatitis, menos frecuentes fracturas
costales, y plexopatia braquial en lesiones del
vértice, entre otros. Es fundamental siempre
tener en cuenta los limites de tolerancia de los
OAR para disminuir al minimo la toxicidad del
tratamiento (Cuadro 9) @9,

Cuadro 9. Tolerancia de OAR en RTEE en lesiones
pulmonares

Lesiones no resecadas 54 Gy (3 fracciones)
48 Gy (4 fracciones)
50 Gy (5 fracciones)
Limite de dosis sugerido
V30 <70 mL
V20=<10%,V12,5<15 %
BED3 <100 Gy, < 24 Gy
(3 fracciones)
Aorta; grandes vasos Dmax 45 Gy (3 fracciones)
0525 Gy
(5 fracciones)
Arbol bronquial central< 30 Gy (3 fracciones);
15,6 Gy <4 mL.

Estructura critica
Pared costal
Pulmoén ipsilateral
Plexo braquial

Médula espinal Dmax 18 Gy (3 fracciones)
(Canal raquideo) Dmax 20 Gy (5 fracciones)
Estémago Dmax 30 Gy (3 fracciones)
Dmax 35 Gy (5 fracciones)
Piel < 24 Gy en 3 fracciones

En el presente trabajo de 28 pacientes con
CPCNP tratados con RTEE se evidencio que la
respuesta global al tratamiento fue de 82,2 % con
67.9 % de respuesta completa. La SG los 2 afios
fuede 83,3 +8,8 %yalos5anosde45,8+134
% , siendo la SCE a los 2 anos fue de 88,2 + 7,8
% y alos 5 afios de 55,5 + 14,1 %. La incidencia
de complicaciones fue reducida presentandose
neumonitis grado I en 1 paciente tratado, no se
observaron otras toxicidades severas.

Histéricamente,la enfermedad metastasica se

Rev Venez Oncol

ha considerado incurable, siendo el papel de la
RT principalmente paliativo. Se ha reconocido
un estado metastasico minimo, denominado
oligometastasis < 5 metdastasis, con una historia
natural distinta y un prondéstico intermedio entre
el de la enfermedad localizada y la enfermedad
ampliamente metastdsica, lo que sugiere un
potencial beneficio de terapias locales radicales
fe2))

La RTEE tiene un papel importante en el
manejo de estos pacientes con oligometastasis.
Diversas series con mds de 1 800 sometidos a
esta terapéutica, reportan cifras de SG de 25 %-
40 % vy tasas de CL de alrededor de 80 % a los
2 afos (1529,

Norihisay col.,®® evaluaron el uso de RTEE
en 34 pacientes con oligometastasis pulmonares,
siendo la SG a los 2 afios de 84 %, con una tasa
libre de progresiéon local y de progresién de
enfermedad de 90 % y 34,8 % respectivamente.
En el Cuadro 10 se presentan los resultados de
otras series de pacientes con oligometastasis
tratados con RTEE, observandose que pueden
obtenerse excelentes cifras de CL superiores al 80
% , con una toxicidad reducida y con mejoria de
la sobrevida en comparacion con el tratamiento
paliativo estandar.

En el presente trabajo 30 pacientes con
MT pulmonar fueron tratados con RTEE,
evidenciando en cuanto a la respuesta al
tratamiento que 50 % presentaron respuesta o
estabilizacion de la enfermedad. La SCE a los
2 afios fue de 70,5 % y a los 5 afios de 60 %.

En relacion al nimero de MT, aquellos
pacientes en los que se evidencié una MT unica
a los 2 afnos presentaron una SCE de 92,3 % y a
los 5 afios de 73,8 %, mientras que para aquellos
pacientes con MT multiples la SCE a los 2 afios
fue de 45,8 % y a los 5 afios de 22,9 %, siendo
esta diferencia estadisticamente significativa
(P=0,01).

Laincidenciade complicaciones fue reducida
presentandose de forma agudaneumonitis grado 1
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Cuadro 10. RTEE en oligometastasis en registro retrospectivo

Autor / afio N° de casos Dosis Resultados
Milano M @ 121 5Gyx10f CL céncer de mama 87 % Otros
(2012) <5MT primarios 74 % y 65 % alos 2 y 4 afios.
1-3 6rganos
TSM 51 meses
Palma G 99 SG: 5 afios 42,3 % con RTEE
(2020) <5MT vs. 17,7 % con TPE.
Fase 2. SLP: 5 afios 17,7 % con RTEE y no
RTEE vs. TPE pudo ser alcanzada con TPE.
Toxicidad grado >2 mads frecuente con
RTEE 29 % vs. 9 % con TPE. En 3
pacientes muerte relacionada con RTEE.
>5Gyx Ity TSM :16.,9 meses.

Lehrer GV 943
<5MT

24-60 Gy en 3-
Chalkidou ¢» MI 8 fracciones
1492
1-3 MT

< 8 fracciones

CL:1 afio 94,7 %

SG 1 afio 854 %

SLP: 1afo 514 %

Toxicidad aguda 3-5 afios 1,2 %
Toxicidad crénica 3-5 anos 1,7 %

TSM 13 meses.

SG 1 ano: 92,3 %

SG alos 2 anos :79,2 %

Toxicidad grado 3 mds comun fatiga: 2%
Toxicidad crénica mas seria incremento
enzimas hepadticas: 0,6 %.

TSM: tiempo de sobrevida media
TPE: tratamiento paliativo estdndar

en 1 paciente, y dermatitis grado I en 1 paciente,
no evidencidndose otras toxicidades severas.
Concluimos que el uso de RTEE es seguro
y eficaz en pacientes con CPCNP que no sean
candidatos elegibles a tratamiento quirdrgico
0 que no deseen someterse a cirugia; estos
tratamientos ameritan el uso de RT guiada por
imégenes con alta tecnologia, dispositivos de

SLP: sobrevida libre de progresion

inmovilizacion de excelente calidad, asi como
personal médico y fisico médico capacitado
para su planificacion. Los resultados obtenidos
en este grupo de pacientes promueven el uso de
esta terapia.

La RTEE es un tratamiento seguro en cuanto
al control local y toxicidad para los pacientes
con CPCNP y para aquellos que presenten MT
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pulmonares, por lo que recomendamos que esta
alternativaterapéutica debe serutilizada con mas
frecuencia en nuestro medio.

10.
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