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INTRODUCCIÓN

La radioterapia es un arma terapéutica esencial en el tratamiento del cáncer, asociada en la mayoría de casos a la cirugía y a la quimioterapia, y dependiendo de la situación de la enfermedad, los resultados obtenidos son prometedores, de cara a la curación y control del proceso neoplásico.

Pero cuando la enfermedad está muy avanzada y no es posible un enfoque curativo, hay que plantearse el tratamiento de los síntomas derivados de la progresión tumoral, ya que serán estos los que determinen la calidad de vida del enfermo, cuestión primordial cuando la expectativa de vida es corta.

El tratamiento paliativo tiene como objetivo el alivio de los síntomas con un procedimiento sencillo, rápido y con la menor toxicidad posible. La radioterapia cumple estos criterios si se realiza la indicación en el momento adecuado para el paciente adecuado. Para ello resulta imprescindible conocer los principios básicos de actuación, las indicaciones clínicas y, como no, los resultados obtenidos en cada situación.

De esta forma, cuando nos encontremos con un paciente en situación terminal, en el cual estarían agotadas las terapias “activas” que perseguirían la curación de la enfermedad, podremos en algunos casos ofrecerle un alivio de sus síntomas rápido, sencillo y sin alterar demasiado su calidad de vida.

Desde un punto de vista práctico, la paliación con radiación es posible en cualquier localización y estirpe histológica, siempre que se defina adecuadamente el volumen a irradiar y la planificación y realización del tratamiento sean lo más simples y ajustadas posibles.

En la práctica clínica diaria, un gran número de pacientes precisan tratamiento paliativo por presentar efectos secundarios del tumor primitivo o sus metástasis, y la casuística de los distintos servicios de Oncología Radioterápica alcanza porcentajes que oscilan entre el 15 y el 50% de los casos atendidos. Aunque estas cifras son variables, son expresivas de la importancia que puede llegar a tener un tratamiento paliativo en el contexto de la atención médica en  radioterapia, y por tanto de la responsabilidad que asume el especialista al plantearse una estrategia de paliación en pacientes cuya situación obliga casi siempre a una actuación rápida, efectiva y con las menos molestias posibles.

En este trabajo se pretende hacer llegar a un grupo de médicos muy selectivo, aquellos para los que la Medicina Paliativa es algo más que “recetar morfina”, unos conceptos de Oncología Radioterápica que pueden resultar realmente útiles en su práctica clínica diaria.

 GENERALIDADES

Teniendo en cuenta la importancia que para el Oncólogo Radioterapeuta tiene saber afrontar y solucionar los problemas derivados de la enfermedad tumoral cuando ésta ya no es considerada curable, deben establecerse unos principios generales del tratamiento paliativo con radioterapia:

1. Establecer que la enfermedad no es tributaria de tratamiento radical

2. Definir el síntoma a tratar y su origen. El éxito de la paliación radica en una correcta definición del síntoma a tratar.

3. Establecer comunicación entre el equipo terapéutico, el paciente y su familia sobre el objetivo y la intención del tratamiento. No crear falsas expectativas. 

4. Definir objetivos realistas. Establecer  la indicación, planificar el esquema adecuado (mayor eficacia con menor toxicidad).

5. No asociar tratamientos que persigan idéntico objetivo ya que pueden suponer una mayor morbilidad sin ganancia terapéutica.

6. Evitar efectos colaterales, que pueden ser peores que los síntomas que se pretenden paliar.

7. Si la radioterapia está indicada debe administrarse sin demora. La paliación es, cuando menos, preferente y en muchas ocasiones urgente.

8. La paliación, como se verá luego, puede conseguirse con una fracción única o repetida cada varias semanas. Otras veces son unos pocos días. En todo caso tratamientos largos y a diario nunca son necesarios.

En resumen, la radioterapia paliativa es un tratamiento eficaz pero debe considerarse siempre la situación del enfermo y de la enfermedad. En ocasiones puede servir para prolongar la vida, pero nunca  debe utilizarse para prolongar la muerte.

INDICACIONES GENERALES DE LA RADIOTERAPIA PALIATIVA
Estableceremos una primera lista de signos y síntomas que pueden ser subsidiarios de tratamiento radiológico paliativo:

1. Dolor por afectación tumoral ósea

2. Obstrucción de estructura hueca: digestiva, urológica, aérea, vascular…

3. Neuropatía por atrapamiento o compresión (pan-coast pulmonar): es importante evitar que se instaure la paresia (tratamiento preferente¡¡¡)

4. Hipertensión intracraneal por metástasis cerebrales (producen cualquier tipo de manifestación neurológica, lo más frecuente cefalea)

5. Hemorragias: metrorragias, hematurias, hemoptisis…

6. Ulceración cutánea

7. Linfedema (escasa respuesta)

8. Fracaso funcional de parénquima (hígado, pulmón). Sólo en tumores con alta sensibilidad a la radiación (sarcoma de Ewing)

9. Pérdida de visión: metástasis retinianas o melanomas oculares

Si consideramos las indicaciones por localizaciones anatómicas, podemos ver que prácticamente cualquier zona es accesible a tratamiento con radioterapia:

· Cabeza y cuello: hemorragia, dolor, odinofagia, cefaleas, pérdida de función masticatoria o deglutoria por tumor…

· Mama: ulceración cutánea, tumores localmente avanzados…

· Tórax: síndrome de vena cava superior, dolor en pancoast, hemoptisis, obstrucción esofágica...

· Abdomen y pelvis: dolor abdominal (conglomerado adenopático en cáncer de páncreas), obstrucción ureteral, hematuria (riñón, vejiga), dolor pélvico (neuropatía por atrapamiento o compresión....), metrorragias, rectorragias...

· Otros: enfermedad metastásica (metástasis cerebrales, óseas, hepáticas, orbitarias, meníngeas, síndrome de compresión medular...)

Aspectos prácticos  en el tratamiento radioterápico

La aplicación del tratamiento radiológico puede ser llevada a cabo de distintas maneras:

Lo más habitual es el uso de la radioterapia externa (Unidades de cobalto o Acelerador Lineal), aunque en ocasiones puede utilizarse la braquiterapia (colocación de fuentes radioactivas en contacto íntimo con el tumor, por vía endoluminal, endocavitaria, intersticial).

En cuanto a la forma de aplicación, la radioterapia puede administrarse a diario, lo que denominamos tratamiento “reglado”, con una duración de 1 a 3 semanas según la situación del paciente, o bien tratamiento en dosis “FLASH”, aplicadas de forma periódica cada dos o tres semanas, indicada en pacientes en los que el transporte diario puede ser contraproducente.

TRATAMIENTO PALIATIVO DE LOS TUMORES LOCALMENTE AVANZADOS

Los síntomas más frecuentes derivados de la enfermedad tumoral avanzada son la compresión, invasión, destrucción de estructuras adyacentes, sangrados y necrosis tumoral con pérdida de sustancia tisular. Se asocia por tanto a dolor, ulceración, hemorragias, deformidad y destrucción anatómica, obstrucciones y sobreinfección.

Los cuadros clínicos que se expondrán a continuación son los más frecuentes en la práctica diaria de la Radioterapia paliativa.

A) Síndrome de vena cava superior (SVCS)

Este síndrome se produce como consecuencia de la progresión intratorácica de un tumor, con consecuencias clínicas graves, incluso comprometiendo la supervivencia del enfermo
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Etiología: el carcinoma de pulmón es la causa más frecuente, concretamente el oat-cell responsable del 38-45% de los casos. Le sigue el carcinoma epidermoide de pulmón, y tras este los linfomas, timomas y tumores germinales.

Clínica: se describe una tríada clásica:

· edema en esclavina

· cianosis en cara y extremidades superiores

· circulación colateral toraco-braquial

Sin embargo, el síntoma más frecuente es la disnea (63%) de casos, y con menos frecuencia  aparece dolor torácico y tos. 

En la exploración lo más frecuente es encontrar ingurgitación yugular  (66%).

Diagnóstico: se debe realizar

· exploración clínica

· técnicas de imagen: 

· Rx tórax: masa visible en 90% de casos

· TAC torácico: ofrece una información más detallada

· Menos usado: RNM y flebografías

· diagnóstico histológico (si se desconoce): incluye citologías de esputo, fibrobroncoscopia, PAAF guiada por TAC...

Tratamiento:

· Quimioterapia: de elección en carcinoma microcítico de pulmón y linfomas

· Cirugía: sólo con fines diagnósticos, ya que la localización impide una resección con garantías
· Prótesis autoexpandibles(STENTS): en situaciones donde no es posible realizar quimioterapia y/o radioterapia. Se coloca un catéter o sonda en el vaso y se dilata. Bien indicado, es rápido y eficaz.
· Radioterapia: hoy en día el SVCS no se considera una urgencia oncológica, y cada situación clínica debe ser evaluada cuidadosamente. Se considera preferente el comienzo de la radioterapia en el caso de empeoramiento progresiva y escasa o nula respuesta al tratamiento médico (corticoides, diuréticos...) y/o citostático. Es el tratamiento de elección en el carcinoma no microcítico de pulmón.
Se delimitan volúmenes con el TAC y se administran dosis variables de irradiación, adaptada a la situación del enfermo (desde 1ó2 sesiones FLASH semanales o quincenales a un tratamiento “reglado” a diario, durante 2-3 semanas.

B) Hemorragias

La radioterapia es útil en el tratamiento paliativo de tumores localmente avanzados de cualquier localización, que produzcan sangrados incoercibles. Las posibilidades son múltiples:

· Tumores de cabeza y cuello en progresión, con afectación vascular

· Tumores de mama ulcerados y sangrantes

· Hemoptisis por carcinoma de pulmón

· Hematemesis por tumores de esófago

· Metrorragias por tumores ginecológicos

· Rectorragias por tumores pélvicos

· Hematurias por afectación renal o vesical

· Etc.

El tratamiento es preferente, debe iniciarse en pocos días. Si hay compromiso hemodinámico debe asociarse la estabilización y control por otros métodos (láser bronquial, taponamientos, lavados vesicales...)   

En tumores ginecológicos puede usarse la braquiterapia intracavitaria (colocación de fuentes radioactivas en vagina y/o cavidad uterina) y en tumores bronquiales y esofágicos la braquiterapia endoluminal (sonda que coloca una fuente radioactiva en íntimo contacto con el tumor)

La dosis y el tiempo de tratamiento son variables (sesiones FLASH periódicas o tratamiento reglado) y los resultados en general buenos, aunque depende de la localización, tipo histológico, etc.

C) Obstrucciones

Las obstrucciones debidas a progresión tumoral pueden ser tratadas en ocasiones con radioterapia. Así, se obtienen respuestas en obstrucción bronquial por tumores (radioterapia externa o braquiterapia endoluminal) y también en obstrucción esofágica. A nivel abdomino-pélvico se utiliza para mejorar la uropatía obstructiva por progresión pélvica del tumor, siendo menos útil para obstrucción de vísceras huecas.

D) Dolor

Prácticamente en cualquier localización un tumor puede crecer invadiendo estructuras adyacentes y produciendo dolor por compresión o atrapamiento de raíces nerviosas. La radioterapia es un tratamiento útil en muchos casos, aunque se debe evaluar cuidadosamente la localización del tumor, los órganos de riesgo que pueden verse afectados por la radiación, y por supuesto la situación clínica del enfermo. En los casos de mal estado general, encamamiento prolongado, puede ser más efectivo el tratamiento médico, evitando desplazamientos muchas veces traumáticos para el enfermo.  

Para el tratamiento se utilizan campos localizados sobre el tumor, y las dosis y el tiempo de tratamiento son de nuevo variables, adaptadas a cada situación clínica (a diario o en Flash)

E) Otros síntomas

La radioterapia puede contribuir al control de otros síntomas derivados del crecimiento tumoral:

· Linfedema por bloqueo linfático a nivel axilar o inguinal

· Ulceras y necrosis tumorales
· Etc. 
OJO¡¡¡¡   En el caso de que existan fístulas la radioterapia está contraindicada ya que puede cronificarlas.   
TRATAMIENTO CON RADIOTERAPIA DE LA ENFERMEDAD METASTÁSICA

Las situaciones clínicas más frecuentes en la práctica diaria son:

a) Compresión medular

b) Metástasis óseas

c) Metástasis cerebrales

d) Otras metástasis

a) Compresión medular

La compresión medular es considerada una urgencia oncológica. Es la complicación neurológica más frecuente tras las metástasis cerebrales (se presenta en el 5% de los pacientes con tumores sólidos).

Estadísticamente, los tumores que más producen este síndrome son pulmón, mama y próstata, aunque los porcentajes varían según las series.

La compresión medular metastásica es mucho más frecuente que la debida a tumores primarios (97% vs 3%).

La localización más frecuente es en columna dorsal (59-70%) seguida de lumbar y cervical.

Según su localización en el canal medular se clasifican en:

· Intramedulares: 3-4%

· Leptomeníngeas: en espacio subaracnoideo: ( 5%

· Epidurales: las más frecuentes (hasta 90% de casos)
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El mecanismo fisiopatológico de afectación medular se basa en tres fenómenos:

· Destrucción axonal y desmielinización

· Congestión vascular y edema

· Isquemia progresiva

Normalmente se combinan estos tres factores.

La clínica más frecuente es el dolor local o radicular (90% de casos) y la zona depende de la porción de médula afecta. El dolor inicialmente es localizado y aumenta a la percusión de las apófisis espinosas. Posteriormente aparece irradiación metamérica. El dolor puede preceder en semanas o meses a la aparición de síntomas motores. Estos se presentan como pérdida de fuerza lentamente progresiva y luego se asocia a síntomas sensitivos, fenómenos de liberación medular (hiperreflexia, hipertonía, clonus…) y trastornos de esfínteres.

El diagnóstico debe incluir exploración clínica, RX de columna (2/3 con anormalidades) y RNM como la prueba esencial para localización de la zona o zonas afectas. Otras menos utilizadas son el TAC (útil si una sola vértebra afecta y se realizan cortes selectivos a ese nivel) y la mielografía. La gammagrafía ósea no indica si hay compresión o no y no debe ser utilizada en el diagnóstico de la compresión medular.

El tratamiento persigue unos objetivos principales:

· mejoría de la clínica neurológica

· conseguir control local del tumor sino hay otras áreas afectas

· estabilización de la columna

· control del dolor

a) Corticoides: ante sospecha clínica iniciar inmediatamente tratamiento a dosis altas (ej: 4-8 mg de dexametasona cada 6/8 horas, aunque hay pautas muy variadas)

b) Cirugía:

Existe una situación ideal:

· Existencia de metástasis única con mínimo déficit neurológico

· Tumor indolente, con intervalo largo entre diagnóstico y desarrollo de la enfermedad metastásica

Pero hay otras situaciones que pueden hacer necesaria la cirugía:

· Ausencia de tumor primario

· Progresión durante la radioterapia

· Progresión después de la radioterapia

· Tumores considerados clásicamente “radioresistentes” (melanomas, hipernefromas...)

· Inestabilidad de la columna

· Alteración neurológica rápidamente progresiva

La operación más comúnmente practicada es la laminectomía y posterior estabilización mecánica de la columna.

c) Quimioterapia: en casos muy seleccionados de tumores quimiosensibles: linfomas, germinales, sarcomas de Ewing, tumores pediátricos...)

d) Radioterapia: se debe utilizar en todos los casos de compresión medular, incluso en aquellos con cirugía previa, ya que mejora el dolor en un 80% de casos y retrasa el crecimiento tumoral.

Debe iniciarse preferentemente entre 12 y 24 horas de inicio de los síntomas motores y en todo caso antes de la instauración de la paraplejia, ya que sino sólo servirá para mejorar transitoriamente el dolor.

Se utilizan campos localizados aunque con margen de seguridad y la dosis es de 2000-3000 cGy en 1-2 semanas de tratamiento.

En algunos estudios no hay diferencia entre utilizar sólo radioterapia o bien cirugía y radioterapia posterior, aunque en los casos antes señalados debe solicitarse al menos valoración por neurocirugía o traumatología (dependiendo de la institución).

[image: image3.jpg]Field D

Field A





Diagrama que muestra varios campos posibles para el tratamiento de la columna vertebral con radioterapia

b) Metástasis óseas

La afectación ósea es muy frecuente en los pacientes con cáncer, constituyendo la segunda localización más frecuente después de las metástasis pulmonares. En la clínica, el 80% de las metástasis óseas proceden de tumores primitivos de mama, pulmón y próstata.

La clínica de dolor, fractura patológica, déficit neurológico e inmovilización forzada supone un claro deterioro en la calidad de vida del paciente.

Se debe hacer una evaluación global de la situación del enfermo y de la enfermedad. El pronóstico depende de la histología del primario, de la extensión y localización de las metástasis óseas, de la existencia de afectación multiorgánica (pulmón, hígado...). 

En enfermos con tumores susceptibles de tratamiento quimioterápico u hormonoterápico la supervivencia puede ser prolongada (18-22 meses en mama si sólo hay afectación ósea o una media de 30 meses en cáncer de próstata) frente a los 3.6 meses de los pacientes con cáncer de pulmón.

El dolor no es previsible y depende de la localización (aumenta con la deambulación en huesos largos y con el reposo en vértebras).

Sin embargo la proporción de metástasis óseas que causan dolor es menor del 50% y en ocasiones la fractura patológica es la primera manifestación clínica. Dividiremos por tanto en dos grupos:

1. Metástasis óseas sintomáticas:

El dolor es el síntoma principal. La irradiación se ha mostrado efectiva, con tasas de respuesta entre el 80 y el 90% manteniéndose las respuestas en el 65-75% de los casos durante el tiempo de supervivencia del paciente. No se ha demostrado que la histología influya en la tasa de respuestas. El alivio del dolor se presenta entre el 3º y 10º días tras el inicio del tratamiento.

Clásicamente se administraban dosis de hasta 4000 cGy pero hoy se acortan los tiempos de tratamiento a 1-2 semanas (2000-3000 cGy) e incluso diversos ensayos clínicos han demostrado la misma efectividad para fracciones únicas (FLASH) de 800-1000 cGy, aunque quizás con menos tiempo de control. El tratamiento debe adaptarse en todos los casos a la situación del enfermo.

Se utilizan campos adaptados a las zonas afectas, pero en metástasis óseas múltiples ha llegado a utilizarse la irradiación hemicorporal superior o inferior. 
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2. Metástasis óseas asintomáticas:

En los huesos largos, las metástasis óseas asintomáticas requieren fijación quirúrgica profiláctica  cuando la lesión lítica es superior a 3 cm. o cuando más del 50% de la cortical se halla destruida. En estos casos el riesgo de fractura patológica es  del 50%. La fijación quirúrgica permite la deambulación precoz y evita los riesgos de una intervención urgente o una inmovilización prolongada. 

Hoy hay unanimidad par utilizar la radioterapia tras la cirugía.

Cuando no es posible la intervención, algunos autores recomiendan la radioterapia sola incluso en metástasis asintomáticas ya que puede contribuir a la recalcificación

c) Metástasis cerebrales

El 24% de los pacientes que mueren por cáncer presentan en la autopsia evidencia de metástasis cerebrales. En los últimos años se ha incrementado su número, debido a un mayor control local de los tumores con el tratamiento multidisciplinario, y al aumento estadístico de tumores que predisponen al desarrollo de estas metástasis como el cáncer de pulmón.

Los tumores que más a menudo las producen son los de pulmón, mama, tracto gastrointestinal y melanoma.

Las metástasis cerebrales suelen aparecer al final del proceso metastásico y la que determina la supervivencia suele ser la enfermedad extracraneal.

La supervivencia de los pacientes con metástasis cerebrales es muy corta y no se ha modificado en los últimos 10 años. Oscila entre 1 y 8 meses, con una supervivencia media de 4 meses.

El tratamiento es paliativo en la gran mayoría de casos (no se verán aquí los casos de metástasis única susceptible de rescate con cirugía, radiocirugía o ambas). El objetivo es revertir los síntomas y signos neurológicos que deterioran de forma sustancial la calidad de vida del paciente. El papel de la radioterapia es incuestionable.

El tratamiento radioterápico paliativo proporciona alivio sintomático, en un corto período de tiempo y con mínimos efectos secundarios.

Se utilizan campos holocraneales asociados a tratamiento corticoideo. La mejoría neurológica es con frecuencia rápida, con respuestas clínicas del 75-80% y objetivables por TAC en el 35-50% según las series.

La dosis más utilizada es de 3000 cGy en dos semanas, aunque se han utilizado regímenes acelerados en casos de tumores “radioresistentes” como el melanoma.

Para establecer la indicación correcta debe evaluarse la situación del enfermo. El tratamiento será más efectivo y con mayor duración en control de síntomas en pacientes ambulatorios con mínimo deterioro neurológico y se ha mostrado ineficaz en pacientes encamados con déficits neurológicos severos.
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d) Otras metástasis

· Metástasis hepáticas:  son una grandes desconocidas en la radioterapia paliativa. Existen varios estudios randomizados en los que se han demostrado discretas mejorías en la supervivencia y en el estado general del paciente. Sin embargo se trata de una estructura muy sensible a la irradiación y no pueden utilizarse dosis altas. En casos seleccionados pueden ser candidatos a radiocirugía (MTX única, intervalo largo, primario controlado…)

· Metástasis orbitarias: Son muy raras en la historia evolutiva del cáncer. Las más frecuentes se producen en el cáncer de mama. Se deben realizar estudios diagnósticos precisos para localizar la lesión y plantear tratamiento en relación con la extensión de la enfermedad y situación general del paciente. No se ha establecido una dosis óptima pero la radioterapia puede ser útil, siempre que se evite el cristalino, utilizando campos laterales.

· Metástasis meníngeas: suele asociarse a clínica neurológica inespecífica y para su confirmación se necesita realizar una RNM y a menudo una punción de LCR. Se utiliza quimioterapia intratecal en tumores sensibles y si la situación del paciente es buena puede estar indicada la irradiación craneo-espinal, ya que puede retrasar la evolución de la enfermedad e incluso prolongar la supervivencia.

· Metástasis adrenales: son poco frecuentes. La irradiación de la parte superior del abdomen es complicada y sólo en el caso de fracasar otras terapias se puede intentar irradiar el área afecta (dolor no controlado, cuadro obstructivo…).

CONCLUSIONES

· El objetivo del tratamiento radioterápico paliativo es aliviar los síntomas con la mínima dosis posible y con el menor número posible de tratamientos, manteniendo un estado funcional digno y una calidad de vida aceptable tanto tiempo como sea posible, sin pretender aumentar la supervivencia.
· Las dosis de irradiación necesarias para el control de síntomas no producen en casi ningún caso efectos secundarios molestos para el paciente.
· En determinadas patologías, como metástasis óseas, compresión medular o síndrome de vena cava superior, el papel de la radioterapia es indiscutible, obteniendo en muchos casos resultados excelentes en el control de los síntomas, siempre que se haya sentado adecuadamente la indicación de tratamiento.
· En cada caso deben establecerse esquemas terapéuticos adaptados a la situación del enfermo, y nunca al revés ya que la individualización permite mejores resultados y mayor confort para el paciente y la familia.
· Es necesario pues establecer una buena comunicación entre el médico encargado de atender al paciente en el medio hospitalario o en su domicilio, y el Servicio de Oncología Radioterápica, ya que conseguir la paliación y mantener la calidad de vida del paciente constituyen un objetivo tan válido y gratificante como el tratamiento curativo.  

Esquema que muestra las distintas posibilidades de afectación del canal espinal por lesiones metastásicas





Campo de irradiación para metástasis óseas pélvicas





Campos de irradiación para metástasis óseas en columna vertebral 





Esquema de los campos de irradiación holocraneales para el tratamiento de las metástasis cerebrales
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