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EDITORIAL

La radioterapia, el arma invisible contra el cancer

Radiation Oncology, an invisible weapon against cancer

Adela Poitevin-Chacon*
Departamento de Radioterapia, Médica Sur, Ciudad de México, México

En 1895, Wilhelm Réntgen descubrié los rayos X. En
1896, Henri Becquerel descubrié la radiactividad y dos
afos después, los esposos Curie descubrieron el
radium.

Victor Despeignes (Lyon) publicé en julio de 1896 su
experiencia en el primer paciente tratado con rayos X
y Emil Grubbe (Chicago), en ese mismo afio, fue posi-
blemente el primer norteamericano que los usé para
tratar el cancer.

La definicion de radioterapia de acuerdo con el Insti-
tuto Nacional de Cancer de Estados Unidos es el uso
de radiacion de alta energia de rayos X, gamma, neu-
trones, protones y otras fuentes para destruir las células
cancerosas Yy disminuir el tamafio de los tumores'.

Se agrega a la definicion del Instituto Nacional de
Cancer de Francia, segun el cual es un tratamiento
local. Las radiaciones no son dolorosas, pero pueden
provocar efectos secundarios?.

Debido a que los efectos de la radiacién solo se co-
nocen una vez irradiado el tejido y son diferentes de
acuerdo con el tipo de radiacién, se curaron muchos
tumores a mitad del siglo xx, pero hubo alta toxicidad
por el uso de las radiaciones: se usaron equipos con
energia tan baja como 50 a 200 kV, cuya dosis maxima
se encuentra a nivel de la piel y por lo tanto el equiva-
lente para llegar a mayores profundidades resulté en
efectos secundarios graves.

Por otro lado, la opcién de verificar el volumen que
radiar no estaba integrada al equipo y no habia sistemas
de planeacién computarizados, se hacian dosimetrias a
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mano con cartas de isodosis obtenidas de acuerdo con
el tamafo de campo.

Aun ahora existen muchos mitos en el uso de la ra-
diacién, de hecho, ASTRO, en ROhub, ha invitado a
una conversacion donde los grandes y pequefios
maestros comparten las frases de sus pacientes: «la
radioterapia quema», «la radioterapia es el ultimo re-
curso en el tratamiento del cancer» y otras.

Pero ;qué haria MACH-NC (Meta-analysis of che-
motherapy in head and neck cancer) y su segunda
actualizacion de quimioterapia en cancer de cabeza y
cuello sin la radioterapia?

El tratamiento concomitante de quimiorradioterapia
es el estandar de tratamiento para el carcinoma epi-
dermoide avanzado de cabeza y cuello (cavidad oral,
orofaringe, hipofaringe y laringe), como tratamiento de-
finitivo o posterior a cirugia si hay hallazgos patolégicos
adversos. Ademas, la importancia de la quimiorradio-
terapia se ha reafirmado en estudios que muestran la
superioridad del cisplatino sobre el cetuximab en la
poblacién de cancer orofaringeo p16 positivo.

El seguimiento a 9.2 afios mostrd un beneficio en
supervivencia global de 0.83 (0.79-0.86), un beneficio
absoluto del 6.5y 3.6% a 5y 10 anos respectivamente.
En edad avanzada, el efecto de la quimiorradioterapia
decrece. La quimiorradioterapia disminuye las recu-
rrencias locoregionales, el platino solo o en combina-
cion con otros farmacos es el estandar por tener mayor
beneficio en supervivencia global®.
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El simposio europeo sobre el estado de la radiote-
rapia moderna concluye que los resultados de radio-
terapia son abrumadoramente positivos: el 48% de
todos los pacientes tienen indicaciones de radiotera-
pia (34% curativa), y el beneficio en control local a
cinco afos es del 10.4% para todos los pacientes,
mientras que el beneficio de supervivencia global es
del 12.4%. En general, la quimiorradioterapia conco-
mitante suma 0.6% para control local y 0.3% para
supervivencia global; el mayor beneficio es para can-
cer de cabeza y cuello, con un 32% en control local
y un 16% en beneficio global, y en céncer cérvico
uterino con un 33% en control local y un 18% en
supervivencia®.

¢,Como se obtendrian los resultados en pacientes
oligometastasicos sin la radioterapia? En pacientes
con cancer oligometastasico extracraneal, el uso de
SABR (radioterapia estereotaxica extracraneal ablati-
va) resulté en mayor supervivencia y menor toxicidad.
La enfermedad oligometastasica se diagnostica cuan-
do solo un pequefo numero (= 1) de metastasis puede
ser detectado. La SABR usa radioterapia externa para
administrar una dosis alta biolégicamente efectiva al
tumor mientras que minimiza la dosis recibida por los
tejidos normales adyacentes que causa menos toxici-
dad y menos efectos colaterales. Se administran altas
dosis por fraccién, numero reducido de fracciones y
se requiere planeacién especializada, cuidadosa ad-
ministraciéon de tratamiento y aseguramiento de la
calidad. El uso de SABR en pacientes con cancer
oligometastasico metacronico alcanzd una supervi-
vencia global del 92.3 'y 79.2% a 1y 2 afos respec-
tivamente, con una tasa baja de efectos adversos
grado 3-4°,

Los pacientes que recibieron SABR mostraron una
mejoria de 22 meses en la supervivencia global media
comparada con pacientes que recibieron un abordaje
estandar, lo que corresponde a un beneficio de super-
vivencia absoluto del 25% a cinco afios®.

Desde la definicién original de la oligometastasis en
1995, la posibilidad de curar el cancer metastasico con
terapia ablativa local generd entusiasmo. En los ulti-
mos 25 afios, con seguimiento promedio de 13 meses
(rango intercuartilico: 6-23), la supervivencia global fue
del 92.3% (intervalo de confianza del 95%: 90.5-93.9)
a1afioy 79.2% (76-82,1) a 2 afos, toxicidades graves
(eventos adversos grado 3-4) se presentaron en 70
pacientes (4.9%), sin muertes relacionadas al
tratamiento’.

¢Coémo mejora la radioterapia la respuesta inmuni-
taria sistémica a la inmunoterapia? Lo hace

aumentando la presentacion de antigenos, la sefali-
zacion coestimuladora, el reclutamiento de las célu-
las T, la infiltracion linfocitica en el estroma tumoral,
sobrerregulando el ligando de muerte programada 1
(PD-L1) y alterando el micromedioambiente. La inmu-
noterapia tras quimiorradioterapia definitiva es el nue-
vo estandar de tratamiento en el cancer de pulmén
de células no pequefias (CPCNP) etapa Ill irreseca-
ble después de la publicaciéon del estudio PACIFIC.
Para etapas tempranas de CPCNP, se esta investi-
gando la inmunoterapia con SABR (18 Gy/3 fraccio-
nes) donde la radiacion puede funcionar como una
vacuna in situ especifica de la genética del paciente
y su biologia, dando lugar al aumento del reconoci-
miento inmunitario y muerte del cancer. Hay mejores
resultados con este esquema que con fraccionamien-
to normal.

La SABR resulta en un grado mayor de dafo estro-
mal y vascular y apoptosis tumoral comparado a hipo-
fraccionamiento normal. Los pacientes con baja
expresion de PD-L1 pueden tener mejores respuestas
a inmunoterapia después de SABR®.

Hay una revolucién tecnoldgica que provee a los
radiooncdlogos de herramientas complejas y precisas
para dar tratamientos hechos a la medida. La definicidn
del volumen de tratamiento clinico sigue siendo con-
trovertida, el contorneo es un procedimiento depen-
diente del operador y un reto para estandarizarlo. Es
un arte de la medicina el definir un blanco. La dispo-
nibilidad de informacion dada por radiémica o inteligen-
cia artificial debiera integrar los datos para un abordaje
centrado en el paciente estableciendo nuevos concep-
tos clinicos, como enfermedad oligometastéasica, hipo-
fraccionamiento, radiacién parcial®.

El flujo de trabajo de la radioterapia es un proceso
complejo que toma varios pasos que consumen tiem-
po y que afectan la calidad del tratamiento y el re-
sultado en el paciente. La inteligencia artificial se ha
propuesto como una herramienta para aumentar la
calidad, estandarizar y acelerar estos procesos ha-
ciendo la administracion de radioterapia méas segura
y precisa mediante la automatizacién y optimizacién
de estos flujos de trabajo. Especialmente con la in-
troduccién de la radioterapia adaptativa, un flujo de
trabajo optimizado es obligatorio en la practica
clinica.

Desde el punto de vista de la radiooncologia (de mé-
dico, fisico médico, técnico, enfermera) esperamos que
las nuevas tecnologias digitales que se estan implemen-
tando rapidamente desde el afio pasado seran disrupti-
vas por un lado, pero por otro daran lugar a una ola de
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oportunidades y retos. Muchas tareas tradicionales se-
ran automatizadas en el mundo donde el equipo de la
radiooncologia estara envuelto en implementar, validar
y asegurar el desemperio y efectividad de estos nuevos
sistemas en todas las areas del cuidado de la salud
incluyendo telemedicina, entrenamiento y educacion de
profesionales de la salud, investigacion y diseminacion
de nuevo conocimiento. La radioterapia es una especia-
lidad que histéricamente ha evolucionado tomando ven-
taja de la tecnologia'®.

El acceso a la radioterapia es una precondicion obli-
gatoria para salvar vidas, y para muchos pacientes es
frecuentemente un factor limitante; en muchos paises
de ingresos bajos a intermedios, por lo tanto, la deci-
sion politica debe enfocarse en transferencia de tec-
nologia y conocimiento.

Por lo tanto, aunque la radiacion sea invisible, estos
recientes estudios muestran que la supervivencia de
los pacientes con cancer se ha visto favorecida con su
uso y cada vez es mas alta la posibilidad de curacion,
no solo el control local, con menos toxicidad.
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