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1. RESUMEN ESTRUCTURADO

Radiocirugia estereotactica corporal en cancer de pulmén no quirurgico

Introduccion: el cancer localizado a nivel pulmonar en el 2020 fue diagnosticado en 4
millones de personas, de las que fallecieron 1,4 millones y se considera que para el 2040
seran diagnosticadas 6,2 millones de personas segun estimaciones del Observatorio
Global del Céncer (Globocan). El diagnostico temprano en cancer a nivel pulmonar
mejora el prondstico de la enfermedad. La estadificacion es primordial para establecer el
tratamiento. Entre las opciones de manejo no quirargico esta la radiocirugia estereotactica

corporal, que se realiza en pacientes no aptos para intervencién quirdrgica.

Objetivo general: describir el tratamiento mediante radiocirugia estereotactica corporal

en cancer de pulmén no quirdrgico.

Método: Estudio de revision bibliografica tipo narrativa, mediante la busqueda
sistematica actualizada de articulos cientificos en bases de datos cientificas

de alto impacto dentro los Gltimos 5 afios sobre la radiocirugia estereotactica corporal.

Resultados: es un método de tratamiento utilizado en cancer de células no pequefias en
estadios tempranos (T1 -T2) y enfermedad oligometastasica con valoracion no quirurgica,
segun los estudios encontrados tenemos una supervivencia general al afio de 84,2% a
97,8% y el control local va de 87,4 a 97,4%, después de 5 afios vamos a tener un valor de
supervivencia general de 82,6% y el control local de 72,5% a 93,7%.

Conclusiones: es una técnica de radioterapia con una alta exactitud que permite
administrar dosis elevadas de radiacion en un nimero reducido de sesiones, lo que resulta

en una mayor eficacia y menor toxicidad mejorando la calidad de vida y su supervivencia.

Palabras clave: radiocirugia, cancer de pulmon, radioterapia, estereotactica, radiocirugia
estereotactica.



2. ABSTRACT

Stereotactic Body Radiosurgery (SBRT) in Non-Surgical Lung Cancer

Introduction: In 2020, localized lung cancer was diagnosed in 4 million people, of
whom 1.4 million passed away, and it is considered that by 2040, 6.2 million people
will be diagnosed, according to estimates of the Global Cancer Observatory (Globocan).
Early diagnosis of lung cancer improves the prognosis of the disease. Staging is
essential to establish treatment. Non-surgical management options include stereotactic

body radiosurgery, which is performed in patients not suitable for surgical intervention.

Objective: To describe the treatment with stereotactic body radiosurgery in non-

surgical lung cancer.

Method: This is a narrative literature review study using an updated systematic search
of scientific articles from high-impact scientific databases within the last five years

about stereotactic body radiosurgery.

Results: It is a treatment method used in early-stage non-small cell cancer (IT -T2) and
oligometastatic disease with non-surgical evaluation. According to the studies, we have
an overall survival at one year of 84.2% to 97.8%, and local control ranges from 87.4 to
97.4%. After five years, we will have an overall survival value of 82.6% and local
control of 72.5% to 93.7%.

Conclusions: This is a highly accurate radiotherapy technique that allows the
administration of high doses of radiation in a reduced number of sessions, resulting in

greater efficacy and lower toxicity, improving the quality of life and survival.

Keyword: radiosurgery, lung cancer, radiotherapy, stereotactic, stereotactic

radiosurgery.
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3. INTRODUCCCION
La radiocirugia estereotactica ha surgido como una opcion de tratamiento innovadora y
prometedora para el cancer de pulmon. En esta revision, exploraremos la importancia y

el impacto clinico de la SBRT en el manejo de esta enfermedad.

El cancer de pulmon es una de las principales causas de muerte relacionadas con el cancer
a nivel mundial. La incidencia y prevalencia de esta enfermedad han aumentado
significativamente en las Gltimas décadas, lo que ha llevado a un creciente interés en
encontrar nuevas estrategias terapéuticas. La SBRT se ha posicionado como una
alternativa eficaz y segura para el tratamiento del cancer de pulmon, especialmente en

casos donde la cirugia tradicional no es factible o deseable.

La SRS utiliza haces de radiacion altamente focalizados para administrar dosis precisas
de radiacion al tumor, minimizando asi el dafio a los tejidos sanos circundantes. Esta
técnica permite una mayor precision y control sobre la administracion de la radiacion, lo
que resulta en una mayor eficacia terapéutica y menos efectos secundarios adversos.
Ademas, la SRS puede ser utilizada tanto como tratamiento primario en tumores
pequefios localizados, como parte de un enfoque multimodal en combinacion con cirugia

0 quimioterapia.

En términos epidemioldgicos, se estima que el cancer de pulmén representa
aproximadamente el 13% de todos los nuevos casos de cancer diagnosticados cada afio.
La mayoria de los casos estan asociados con el consumo de tabaco, aunque también
existen casos relacionados con la exposicion a agentes carcindgenos ambientales. La
incidencia y prevalencia de esta enfermedad varian segun la regidn geogréafica y el grupo

de poblacion considerado.

En esta revision, nos centraremos en el uso de la SBRT como tratamiento para tumores
pulmonares primarios y metastasicos. Exploraremos los resultados clinicos y las tasas de
control local obtenidas con esta técnica, asi como los posibles efectos secundarios y

complicaciones.



4. METODOLOGIA.

Disefio de estudio: No experimental

Enfoque de estudio: Estudio de revision bibliografica tipo Narrativa,

Estrategia de busqueda: Se realizara un estudio narrativo, a partir de la revision de
fuentes de las diferentes bases de datos cientificas, tomando en consideracion articulos de
alto impacto presentes en NCBI, NESM, The Cell, Science y Nature, publicados durante
los ultimos cinco afios, en idioma espafiol e inglés, tomando como términos de blsqueda;

SBRT, Lung, non surgical, Radiotherapy, NCCN, ESMO, Guias Americanas y Europeas.
4.1. Criterios de elegibilidad:

Criterios de inclusion:

e Articulos publicados en los Gltimos 5 afios
e Articulos que contengan la informacion completa sobre la radiocirugia
estereotactica

e Atrticulos en idiomas espafiol e inglés

Criterios de exclusion:

e Articulos, revistas, libros de fuentes que no consten en bases Cientificas.

4.2. Organizacion de la informacion:

La informacion se organizara en base a de los objetivos definidos para la revision teniendo

en cuenta un orden por afios de publicacion.

Anadlisis de la informacion: Serd analizada la informacion a partir de los objetivos

definidos.



4.3. Anadlisis de la informacion

La informacidn sera analizada teniendo en cuenta la organizacion realizada a partir de los

objetivos definidos.

5. RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES

Los recursos humanos que se utilizd en este estudio se limitan al investigador que realiza

el mismo.



6. ANTECEDENTES

En Ecuador en el Boletin epidemiologico emitido en el afio 2021 por SOLCA (Sociedad
de Lucha contra el Cancer) con datos recopilados en Quito (Ciudad Capital), desde 1985
para valorar la realidad y evolucion del cancer del pulmon, se evidencid que el riesgo para
padecer células con malignidad en pulmon es de 6,3 en hombres y 5,7 en mujeres por
cada cien mil personas, ubicandose hasta esa fecha entre los 10 tipos mas frecuente de
cancer en el Ecuador ocupando el séptimo lugar en hombres y octavo en mujeres.
Ademas, se evidencio un incremento anual mayor en el tiempo del seguimiento de 34
afios en el cancer de pulmén en mujeres. Esta patologia revel6 una incidencia de casi el
80% de los casos diagnosticados en la ciudad de Quito se encontraban en estadio 1V, es

decir una etapa avanzada con menos alternativas en cuanto al manejo (1).

En Quito, segun el registro nacional de tumores se han evidenciado tasas de incidencia
mas altas que el promedio nacional. La supervivencia en cancer localizado a nivel
pulmonar mas altas en 5 afios, se reportan en Japon con un 33%, Israel 27%, Republica

de Corea 25% y en Ecuador con 12% (2).

Los datos més actuales obtenidos por el instituto ecuatoriano de estadisticas y censos en
base a las estadisticas de defunciones identificadas como “tumor maligno ubicado en
bronquios y pulmones” en el afio 2021, fue del 0,6% a nivel nacional con un total de 662
defunciones. Del total de provincias, se puede concluir que el porcentaje de defunciones
aumenta dentro del Guayas, Manabi y Azuay con el 26,4%, 7,7% Y 7,1% respectivamente,
seguido de la provincia de Los Rios con el 5,4%, mientras que las demas provincias tenian

cifras menores al 4% (3).



7. PROBLEMA DE INVESTIGACION

La Organizacion Panamericana de la Salud evidencio que la muerte en personas con
diagnostico de cancer en el 2020 fue de 1.4 millones, con un aproximado de nuevos casos
del 57 %. Las personas mayores de 69 afios fallecieron en un 47%. Estableciéndose como
la segunda causa mas frecuente en relacion a enfermedades cardiovasculares de

morbilidad y mortalidad (4).

El cancer de pulmon a nivel mundial se considera que incrementara aproximadamente el
60 % durante las proximas dos décadas. Se observara la saturacion de los sistemas de
salud, con repercusion en la poblacién general y las comunidades. En 2040 la incidencia
mundial por cdncer aumentara a 30 millones de nuevos casos, con una mayor frecuencia

en los paises de centro y sur América (4).

Osorio-Osorio, et al (5), se indican que el cancer ubicado en pulmdn fue el segunda causa
mas reiterada en el mundo reportado con una frecuencia del 11,4 %, después del cancer
de mama con el 11,7 %. En mujeres se present6 con 8,4 % quedando en tercer lugar para
ellas, después del cancer ubicado en mama con el 24,5 % y colorrectal con 9,4 %; El
cancer de pulmon se consideré como la primera causa de muerte con un 18 % en la
poblacion general con diagnostico de cancer y ocupa el segundo lugar en mortalidad con
13,7 %, siguiéndole con 15,5% el cancer de mama. En los hombres, la incidencia es de

14,3 %y la mortalidad de 21,5% en relacion con el cancer de pulmon.

En el afio 2020 la informacion dada por Global Cancer Observatory (Globocan) sobre
mortalidad, reportaron que fallecieron 1.796.144 personas diagnosticadas con cancer
localizado en pulmén a nivel mundial, en Chile y con otros 88 paises se considera como

la principal causa de muerte por cancer (6).
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Imagen N1: Numero estimado de muertes en 2020, en todo el mundo, ambos sexos, todas

las edades.

Estimated number of deaths in 2020, World, both sexes, all ages

Lung
1796 144 (18%)

Other cancers
3932 768 (39.5%)
Colorectum
935 173 (9.4%)

Liver

830 180 (8.3%)
Pancreas Stomach
466 003 (4.7%) 768 793 (7.7%)
Oesophagus Breast
544 076 (5.5%) 684 996 (6.9%)

Total : 9 958 133

Fuente: Bray F, Ferlay J, Soerjomataram I, Siegel RL, Torre LA, Jemal A. Global cancer
statistics 2020: GLOBOCAN estimates of incidence and mortality worldwide for 36
cancers in 185 countries. CA Cancer J Clin. 2020 nov;68(6):394-424.



8. JUSTIFICACION

Radiocirugia estereotactica corporal en cancer de pulmén no quirdrgico, es de gran
importancia y relevancia, la realizacion de este se justifica debido a la alta incidencia del
cancer ubicado en pulmon, siendo la segunda causa mas comdn de morbilidad a nivel
mundial, y el tratamiento de pacientes con esta patologia resulta ser uno de los mas
costosos. Por otra parte, por insuficiente realizacion de pruebas de cribado las lesiones
detectadas por lo general no son quirurgicas justificando la realizacion de radiocirugia

corporal estereotactica.

Se aportara evidencia actualizada sobre la eficacia de la aplicacién de la radiocirugia
estereotactica corporal en pacientes diagnosticado con células malignas en pulmén no
quirdrgico, con normas de elegibilidad en pacientes para SBRT, sobrevida posterior al

tratamiento y calidad de vida.

Los resultados obtenidos, beneficiaran de manera directa a los pacientes que sean
diagnosticados con céancer a nivel pulmonar, al evidenciar informacion sobre las
actualizaciones en el tratamiento mediante radiocirugia estereotactica corporal en cancer

de pulmon no quirdrgico.

La relevancia social se justifica en tanto los resultados que se deriven de este estudio seran
socializados a instituciones que brindan atencion y disponen de este tipo de tratamiento
para pacientes con diagnostico de cancer ubicados en pulmon, y hacia los centros
formadores de profesionales de salud para ser utilizados como fuente bibliografica de
consulta sobre el tema, asi como se derivaran estrategias educativas hacia la comunidad

en general para la prevencion de esta patologia.



RADIOCIRUGIA ESTEREOTACTICA CORPORAL EN CANCER DE
PULMON NO QUIRURGICO

9. CANCER DE PULMON

El cancer ubicado a nivel pulmonar es un tumor maligno que se forma en los tejidos del
pulmén, con frecuencia se afectan las células que recubre los bronquios, bronquiolos y
los alvéolos, siendo una de las principales causas de muerte en hombres y mujeres.
Existen dos tipo de alteraciones tanto en células pequefias como en células no pequefias,

si estas invade a otra region del pulmon o del cuerpo se considera metéstasis (7).
9.1. Epidemiologia

En el afio 2018, se estimd la incidencia de cancer localizado en pulmén en mas de dos
millones de casos nuevos y de muertes a nivel mundial con 1,7 millones, representandose
como casos nuevos de cancer el 14 % y el 20 % de las muertes por esta patologia. Las
tasas evidenciaron una marcada variacion entre paises, las incidencias estables o
decrecientes predominaron entre los hombres, mientras que entre las mujeres fueron

comunes las tasas crecientes (8).

Segun la Organizacion Mundial de la Salud el cancer ubicado en cualquier region corporal
es la principal causa de muerte a nivel mundo. En el 2020 se otorgd que esta patologia
conlleva a 10 millones de muertes, es decir, una persona de cada seis personas que se
registran fallece, incidiendo la mortalidad de los tipos de cancer mas comunes: se
localizan a nivel de mama, pulmén, colon y recto y préstata. Ademas una de cada tres

personas mueren por cancer asociado al consumo de tabaco (9).

En Estados Unidos se registraron 236,740 casos nuevos de cancer a nivel pulmonar, en
hombres con 117.910 y 118,830 mujeres, representando una alta incidencia de los dos
sexos. Las muertes estimadas se fueron 130,180, de las que el 50% presentaban una

elevada tasa de mortalidad. La edad mas habitual en el cancer de pulmon se identificaron
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entre 60 a 69 afios en el que la incidencia fue de 1,7% en hombres y en mujeres del 1,4%

(10).

En Espafia y paises europeos, se ha mostrado especial interés por la atencion a pacientes
con diagndstico de cancer a partir de la alta incidencia y prevalencia de esta patologia, asi
como la repercusion social y econémica en relacion con la morbi-mortalidad y costos para
los sistemas de salud. En Espafia, se considera que la cifra de personas con diagnostico
de cancer para el afio 2020 fue un aproximado de 277.394 (el 40% de personas son de >
65 afios), incidencia similar en 2019, segun estimacion de la Red Espafiola de Registros
de Céncer (REDECAN). En relacion con la prevalencia de Espafia, los Gltimos datos
estadisticos ofrecidos por Globocan (Global Cancer Observatory) apuntaban una

prevalencia a los 5 afios de 36.815 casos en el 2020 (11).

En un estudio realizado en Chile por Rojas, et al (12), se documenté que la tasa de
mortalidad aumento en personas mayores de 75 afios demostrando un mayor riesgo, el
riesgo que presentaron los hombres se mantuvo constante durante los afios de estudio,
con un aumento del 1,81 de veces en las mujeres para inicios del periodo. Registrando
que la tasa de mortalidad en sexo femenino obtuvo un incremento gradual en los afios
estudiados. Con respecto a la demostracion cientifica en relacion a factores de riesgo en
chile su poblacion a excepcion de la asociacion al consumo de tabaco no mostré relacién

de riesgo.

En Colombia en el estudio realizado por Giraldo-Osorio et al (5), se demostro que el
cancer de pulmoén causo 105.553 muertes, en una poblacion mayor a 35 afios. Las tasas
regularizadas mostraron una tendencia descendiente, excepto en mayores de 64 afios. Se
calcula que en el afio 2040 ascendera a méas de 29,5 millones asociados a casos nuevos de

cancer a nivel mundial, esto obtenido por el aumento recientes en la incidencia de
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canceres y la edad avanzada en la poblacion a nivel mundial, caracterizado por un
aumento en la presencia de las hiperplasias. Este aumento serd similar a 62,9% en
comparacion a los datos de cancer en el 2018 (18,1 millones) y con expectativa mas alta

en los hombres (incremento de 67,6%) que en las mujeres (elevacion de 55,3%) (13).

En Suramérica, en 2020 la incidencia de cancer localizado en pulmén fue de 17,8 casos
por mil habitantes para hombres y de 10,3 por mil habitantes en mujeres. En Colombia,
en el mismo afio, la incidencia fue de 6,1%, posicionandose como el quinto tipo de cancer
mas reiterado y fue la segunda causa de mortalidad con el 11,1% de los pacientes. Se
calcula que aproximadamente que en Colombia ocurren 9,2 muertes en 100 000
habitantes ocasionada por el cancer ubicanos a nival pulmonar, al igual que Brasil, Chile,

Paraguay y Venezuela (5).

La atencion de salud de los pacientes que padecen cancer ubicado en pulmoén se estima
que es de las mas costosas, implica gastos economicos estimados en 31.000 millones de
dolares al afio, debido a elevados valores del tratamiento. En relacion a los paises del
tercer mundo, la aceptacién de nuevas tecnologias y mediacion moderna es limitado para

esta patologia (5).
9.2. Sintomas

En etapas iniciales el cancer de pulmon es asintomatico y en ocasiones los sintomas
pueden ser variables o resultado de la diseminacién del mismo. Los sintomas mas
frecuentes son: Tos en un 75%; dolor retroesternal o toracico hasta en el 50%, disnea del
3% al 60%, hemoptisis del 6 al 35%, astenia, anorexia y pérdida de peso
aproximadamente de 0% a 70% de los casos. Los porcentajes varian por medio de la

estadificacion del cancer al momento de ser identificado. La correcta valoracién clinica



-11-

nos orienta a patologias respiratorias o pulmonares que pueden orientar el tamizaje del

paciente (14,15).

9.3. Factores de riesgo

Se evidencian factores de riesgo que colaboran a desarrollo células con malignidad a nivel

pulmonar (15):

Tabaquismo: Fumar constituye el mayor factor de riesgo de cancer de pulmon,
asi como respirar el humo que se produce por otros fumadores. El habito
tabaquico, hasta la actualidad es un problema que se encuentra enraizado en
diferentes culturas por lo que se luchado sobre todo dentro de la salud publica,
para asi disminuir su consumo ya que este sigue posicionandose entre la primera

0 segunda causa de cancer de pulmén (16).

Se considera que el tabaco contiene varias sustancias cancerigenas, entre las
principales suelen ser el Benceno, Nitrosaminas, Cadmio, Formaldehido y
Acetaldehido; ademas de otras sustancias nocivas como el plomo, arsenico,
amoniaco y elementos radioactivos (uranio), que se encuentran en el humo
inhalado, por lo que el habito de fumar no afecta solo a la persona que lo consume,
sino también a las personas que se aspiran el humo excedente de los fumadores
7).

Exposicion a radon en viviendas y edificaciones: El radon es un gas radiactivo
que se produce naturalmente a partir de la descomposicion del uranio (18). Segun
Loayza et al. Los niveles de raddn en la parroquia urbana en la ciudad de Cuenca
obtuvieron un muestreo de 47 viviendas con una concentracién de 1,11 Bg/m3 y
maxima de 201,11 Bg/m3. Evidenciando asi 8 viviendas en el sector de San Sebastian, 6

en Yanuncay, 5 en Machéangara, 5 en el vecino considerandose como los sectores con



-12 -

mayor incidencia, los sectores con mayor concentracion de raddén fue Yanuncay,
Totoracocha, El Batan, Sucre y San Sebastian el valor promedio de concentracion fue de
35 Bg/m3(19).

Exposicion a asbesto: El trabajo en el que se manipula este material (en molinos,
minas, fabricas, tuberias) contribuye como un factor de riesgo importante para la

manifestacion de cancer de pulmon (18).

Sustancias quimicas que ingresan por via inhalatoria: compuestos por niquel,
cromo, carbon, gas mostaza, arsénico, berilio, cadmio, silice, cloruro de vinilo y

éteres de clorometilo (18).

Asociados a otro tipo de cancer: administracion de radioterapia previa al torax
como en cancer de mama o en linfomas, antecedentes personales o familiares con

predisposicion a cancer a nivel pulmonar.

Otros: contaminacion ambiental, uranio, productos de la combustion del diésel

(18).
9.4. Diagndstico

El diagnostico clinico es dificil de establecer ya que no hay sintomas patognomaonicos del
cancer de pulmén. La historia clinica general, la anamnesis guiada y el examen fisico
completo son fundamentales para identificar signos o sintomas manifestados por

diseminacion o metastasis (7).

9.5. Estudios complementarios:

e Radiografia de torax: se puede observar alteraciones como: opacidades,
ensanchamientos paramediastinicos, engrosamiento hiliar, doble contorno de

siluetas cardiacas, nddulos, imagen cavitaria, masa mayor a 4 cm y lesiones
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irregulares, con una sensibilidad de 81% vy especificidad del 68%, logrado la

identificacion de lesiones tempranas a nivel pulmonar (14).

Tomografia: nos indica la medicion del tamafio tumoral, estadificacion,
atelectasias, derrames pleurales, adenopatias mediastinicas para diferenciar
patologias benignas de malignas, entre ellas tenemos a la Tomografia
computarizada helicoidal con reconstruccién en 3D. La tomografia computarizada
es utilizada para considerar si le lesion es resecable por medio de la identificacion
de caracteristicas de las lesiones como la morfologia, tamafio, el aumento del
volumen de lesiones en TC de control. Los signos de malignidad presentan:
bordes irregulares, alteracion del parénquima circundante, adenomegalias y la

presencia de calcificaciones que no indican en su totalidad malignidad (14).

Resonancia magnética: no es de mucha frecuencia, pero tiene mejor definicion
vascular y con mejor resolucién con el contraste, mas utilizada en el vértice

pulmonar, invasiones nerviosas, vascular o de tejidos blandos (14).

PET/CT: (tomografia por emision de positrones mas tomografia convencional),
es fundamental en la estadificacion de cancer de pulmén demostrando una
sensibilidad del 85% y con 92% para su especificidad, su sensibilidad aumenta de
acuerdo al tipo de tumor y al tamarfio de sus lesiones, si es mayor de 1,5cm la

sensibilidad sera del 100% y especificidad del 78% (14).

Citologia de esputo: es un estudio en la cual se utilizan varias muestras para la
deteccién de tumores centrales como, por ejemplo: carcinomas de células
escamosas Yy de células pequefias, con una sensibilidad es del 76% y especificidad

del 100% (19).
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e Broncoscopia: la broncoscopia: con luz blanca es la més utilizada en la deteccion
del cancer en pulmon, sabiendo que cuenta con limitantes para realizar el
procedimiento en lesiones con prondstico de malignidad. La broncoscopia: con
fluorescencias abordo las limitaciones logrando localizar canceres invasivos o in
situs en etapa temprana. La broncoscopia LIFE identifico displasias escamosas
angiogenicas teniendo importancia por los cambios de angiodisplasia en lesiones

preneoplasicas o la deteccion temprana en los bronquios de malignidad (19).

e Biopsia: Es obtener el tejido o nuestra histopatoldgica, es utilizado para el
diagnostico precoz. Se realiza para evitar las reintervenciones a largo plazo y dar
un adecuado tratamiento (19). El uso de la técnica trucut guiada por tomografia,
0 abierta, nos ayudara en un posterior estudio histopatolégico, para su
estadificacion y tratamiento de células malignas localizadas a nivel pulmonar

(14).

e Biologia molecular: Los pacientes con diagnostico de cancer pulmonar de
células no pequefias se evidencio que el gen TP53 tiene un porcentaje del 64.3%
considerandose el principal gen que realiza mutaciones, el EGFR es menor con
un 28.6%, despues tenemos el ERBB2 con un 25.9 que se mantiene
simultaneamente con el anterior, el RAS representa el 11.6%, PIK3CA con 3.6%,
KIT con 1.8%, BRAF con 0.9 y NRAS con 0.9%, ROS1 con1a?2 % en CPCNP,

ALK se detectd de 2 a 7% en pacientes CPCNP (20).

9.6. Clasificacion del cancer pulmonar

La clasificacién del cancer pulmonar distingue dos tipos:



-15 -

e Cancer de pulmén de células pequefias o microcitico (CPCP), se establece
alrededor del 10-15% de los tumores con caracteristica maligna a nivel de
pulmon. Considerandose el de peor prondstico por su tardio diagndéstico y su alta
posibilidad de progresar a metastasis (14).

e Cancer de pulmon de células no pequefias (CPCNP) varian en un 85 hasta el 90%
restante. Demostrando los subtipos mas comunes: como el adenocarcinoma (se
representa un 20% de carcinoma de células escamosas o0 epidermoide y un 5% de
carcinoma de celulas grandes (14).

e Metéstasis pulmonares: es un tumor con histologia y localizacion diferente al
primario del paciente que conlleva un mal pronostico, entre ellos se valoran
pacientes con una limitacion metastasica clasificandolos como una enfermedad
oligometastasica que se comprende por realizar metastasis distante a la
localizacion del tumor en pequefias parte, por lo que se hace mas facil detectar
antes de que se diseminen, en este caso el principal tratamiento es la mastectomia,
pero en casos especiales hay pacientes que no son candidatos para ese
procedimiento debido a su comorbilidades médicas, las limitaciones anatomicas
o el rechazo por el mismo paciente, por lo que el paciente pasa a ser inoperable

considerando el tratamiento con radiocirugia corporal estereotactica (22,23).

9.7. Estadificacion del cancer de pulmon

La clasificacion por estadios segin el TNM para el cancer de pulmon de la American Joint
Commission on Cancer en los Estados Unidos y la Unidn para el Control Internacional del
Cancer a nivel internacional, de define en el método de estadificacion para el cancer de pulmén

las siguientes categorias (24).
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Tabla 1. Estadificacion del cancer ubicado en pulmon mediante el sistema TNM

CATEGORIA

DESCRIPCION

Tumor primario

T

Carcinoma in situ

Tl Tumor < 3 cm sin invasion mas proximal que el bronquio lobar
Tlmi Adenocarcinoma minimamente invasivo
Tla Tumor<1cm
Tlb Tumor >1pero<2cm
Tlc Tumor > 2 pero <3 cm
T2 Tumor >3 cm, pero <5 cm o con cualquiera de las caracteristicas
siguientes:
Afecta el bronquio principal > 2 cm distal a la carina
Invade la pleura visceral
Relacionado con atelectasia 0 neumonia obstructiva; entendiéndose
a la region hiliar, involucrandose el pulmén en parte o la totalidad
del mismo.
T2a Tumor >3 pero <4 cm
T2b Tumor >4 pero <5cm
T3 Tumor > 5 cm, pero < 7 cm 0 con cualquiera de las caracteristicas
siguientes:
Invade la pared toracica, nervio frénico y pericardio parietal,
Se incluyen tumores del surco superior.
No6dulos tumorales separados en el mismo I6bulo
T4 Tumor > 7 cm o con cualquiera de las caracteristicas siguientes:

Invasion de sitios como: diafragma, corazdn, grandes vasos, traquea,
nervio laringeo recurrente, eséfago, cuerpo vertebral o la carina; en
general mediastino y estructuras adyacentes al mismo.

> 1 tumor satélite en un I6bulo homolateral diferente

Ganglios linfaticos regionales (N)

NO Sin metastasis en los ganglios linfaticos regionales

N1 Metastasis en el ganglio linfatico peribronquial homolateral o hiliar
homolateral o ambos y en los ganglios linfaticos intrapulmonares,
por extension directa del tumor primario

N2 Metastasis al ganglio linfatico homolateral mediastinico, subcarinal
0 ambos

N3 Metastasis a;

-ganglios linfaticos

-mediastinico contralateral,

-hiliar contralateral

-escaleno homolateral o contralateral,
-supraclavicular

Metastasis a dist

ancia (M)

MO

Sin metastasis a distancia
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M1 Metastasis a distancia

M1la Tumor con cualquiera de las caracteristicas siguientes:
> 1 nodulo tumoral en el pulmon contralateral
Nodulos pleurales o pericardicos

Derrame pleural o pericardico maligno

M1b Metastasis extratoracica unica en un solo 6rgano

Mlc Multiples metéstasis extratoracicas en uno o varios 6rganos

Estadio por agrupacion

Estadio 0: Tis NO MO

Estadio IA1: TImi—T1a NO MO

Estadio IA2: T1b NO MO

Estadio IA3: T1c NO MO

Estadio IB: T2a NO MO

Estadio I1A: T2a NO MO

Estadio 11B: T1a-T2b N1 MO o T3 NO MO

Etapa I1IA: T1a-T2bN2 M0 o T3 N MO o0 T4 NO-N1 MO0
Estadio 11IB: T1la—T2b N3 MO o0 T4 N2-N3 MO
Estadio IVA: T (cualquiera) N (cualquiera) Mla—M1b
Estadio IV: T (cualquiera) N (cualquiera) M1c

Fuente: Detterbeck F. The eighth edition TNM stage classification for lung cancer:
What does it mean on main street?https://doi.org/10.1016/j.jtcvs.2017.08.138

9.8. Tratamiento

El tratamiento para el cancer que se ubica a nivel palmar como el de todos los tumores es
multidisciplinario y siempre va a depender del tipo histol6gico que se presente en el paciente,
de la etapa clinica que ha alcanzado, del performance status del paciente, entre otros factores
(25). El paciente puede recibir tratamientos combinados segun sea la indicacion para cada

caso analizado (26).

En el cancer de pulmon de células pequefias se incorpora como tratamientos: el principal es
la cirugia, quimioterapia que pueden o0 no se acompariado con otros tratamientos como(27):

radioterapia/radiocirugia, inmunoterapia, terapia con laser, stent endoscépico (28).

En el cancer de pulmén de células no pequefias se incluyen como tratamientos:
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e Radioterapia: usa la radiacion de alta energia para destruir las células malignas (20).

e Quimioterapia: medicacion administrada colocada via endovenosa u oral (20).

e Terapia dirigida: en ella se usan medicacion o distintas sustancias que atacan células

con malignidad, estas son especificas ocasionando menor dafio a las células normales.

e Inmunoterapia: ayuda que las células del sistema inmune ataquen las células malignas

(20).

e Terapia con laser o fotodinamica: Se usa con medicacion y la luz laser para eliminar

las células cancerosas (29).

e Criocirugia: en ella se emplea un dispositivo que congela y destruye el tejido anormal.

e Electro cauterizacion: se emplea una sonda o aguja que aumenta la temperatura por

medio de corriente eléctrica para destruir tejido anormal (30,31).

Tabla 2. Tratamiento recomendado de acuerdo con la clasificacion.

CPCNP oculto Cirugia
CPCNP en estadio 0 Cirugia

Terapia endobronquiales
CPCNP en estadio 1A y | Cirugia

Terapia abyuvante
Radioterapia

CPCNP en estadio 1A'y

Cirugia con terapia abyuvante, terapia neoadyuvante o sin
estas

Radioterapia.

CPCNP en estadio 1A
Enfermedades resecada o
scable

Cirugia con terapia abyuvante o terapia neoabyuvante
Terapia neoabyubante
Terapia abyubante

CPCNP en estadio 1A
Enfermedad irresecable

Quimioterapia

Radioterapia

Tumores del surco superior
Cirugia

Quimioterapia seguida de cirugia
Radioterapia sola

CPCNP en estadio 1A

Cirugia
Cirugia y radioterapia
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Tumores con invasion de | Radioterapia sola
ared toracica Quimioterapia con radioterapia o cirugia

CPCNP en estadio 111B y | Quimioterapia y radioterapia consecutiva o simultanea
e Radioterapia sola

CPCNP en estadio IV de | Quimioterapia citotoxica combinada

diagnostico reciente en | Quimioterapia combinada con anticuerpos monoclonales

recaida y recidivante . - . .
y Terapia de mantenimiento luego de la quimioterapia de
primera linea

Inhibidores de tirosina-cinasa de EGFR
Inhibidores de BREFV600E Y MEK
Inhibidores de ROS1

Inhibidores de NTRK

Inhibidores de RET

Inhibidores DE MET

Inhibidores de punto de control inmunitario con
quimioterapia o sin esta

Everolimus
Terapias locales y consideraciones especiales

CPCNP en estadio IV de | Quimioterapia citotoxica combinada
diagnostico reciente en | Quimioterapia combinada con anticuerpos monoclonales
recaida y recidivante Terapia de mantenimiento luego de la quimioterapia de
mera linea

Inhibidores de tirosina-cinasa de EGFR(32).

Fuente: Tratamiento del cancer de pulmon de células no pequefias - NCI [Internet]. 2023
[citado 20 de septiembre de 2023]. Disponible en: https://n9.cl/ltur6

10. RADIOTERAPIA

La radioterapia es una terapia que utiliza radiacion es utilizado en altas dosis para destruir
y reducir células malignas. Las células cancerigenas se desarrollan, crecen hasta dividirse
para la formacion de nuevas células, pero de forma rapida considerandose malignas. La
Radioterapia va a actuar directamente en el ADN y formacion de radicales libres causando
la muerte celular por apoptosis, ocasionando la fragmentacion, evitando se desarrollen,

se dividan y finalmente se ocasione la muerte celular. Las células que se encuentra
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cercanas a las células malignas también son afectadas, pero se recuperan y vuelven a su

forma original sin alteracion de las funciones (33).

La utilizacion de la radioterapia dependerd del tipo de cancer, en la etapa que se encuentre
y se valorara el estado funcional de la persona. El proposito sera la reduccion y/o
eliminacion del céncer dependera de la etapa, también puede combinarse con
quimioterapia 0 medicamentos llamados radiosensibilizadores que ayudan a erradicar de

forma directa al tumor, considerando los efectos secundarios mayores (34).

La radioterapia también se puede utilizar forma paliativa cuando se evidencia metastasis.
Posterior al manejo se ha observado el alivio de sintomatologia como: dolor, disnea,
disfagia o bloqueos intestinales con el objetivo de mejorar la calidad de vida de los

pacientes (33) y tiene 2 formas de aplicacion por haz externo e interno.

Radiacion por el haz externo: utiliza equipos que se encuentra en la parte externa del
cuerpo, pero van a dirigir la radiacion a la zona tumoral, se suele recomendar usualmente
una sesién por dia en varias semanas. Las personas que son sometidas a este

procedimiento deben saber que esta terapia no afecta en si la vida (35).

Radiaciéon de haz interno (braquiterapia): es la paliacion de radiacion dentro del
cuerpo lo méas cercano al tumor utilizamos aplicadores: intracavitario, intersticial y de
contacto, se suelen colocar por tiempos para luego ser retirado dependiendo tipo y
localizacion del tumor, en este tratamiento se emplean precauciones espaciales por las

dosis administradas por cesion (35).

La utilizacion de este procedimiento incluye el uso de diferentes tecnologias entre ellas:
e Imégenes tridimensionales (3D CRT) estd conformada por diversos equipos como,
tomografia computarizada, resonancia magnética y tomografia por emision de

protones (TEP), vamos a localizar el tumor, ver su tamafo, la forma y en especial
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conocer los 6rganos con riesgo aledafio, con ello se tomaran decisiones como la
estadificacion y si el paciente cumple con las normas para poder ser sometido a este
procedimiento. Con los datos obtenidos el médico radioncélogo podra decidir las
coordenadas para una adecuada decision y tratamiento con lo colimadores y con
multilaminas (36,37).

e Radioterapia de intensidad modulada: es el ajuste del 3D CRT para llegar a determinar
a campos de tratamiento mas pequefios y conformados con exactitud se divide en
diversos haces de radicacion que se ajustan de manera individual sobre el tumor,
ayudando a que sea limitada la irradiacion evitando afectar al tejido sano y con
modulacion de las dosis, es decir, se puede administrar altas dosis al tumor y bajas
dosis al sitio cercano o a los drganos a riesgo (37).

e Terapia de protones: administrar particulas pesas con afinidad a células tumorales y
escasa 0 nula dosis a de 6rganos a riesgo (37).

e Laradioterapia guiada por imagenes de verificacién (IGRT) como uso de tomografia
estudio que se realiza un dia previo a la radioterapia para corroborar la correcta
localizacion de la lesion y ademas antes de iniciar cada sesion, y en el presente caso
de uso para lesiones pulmonares (en movimiento por la respiracién) se usa el control
respiratorio durante la administracion de la radiacion (Gating). La radioterapia guiada
por imagenes mejorando la precision y con ello la exactitud del tratamiento (37).

Esta técnica se utiliza como alternativa a la cirugia designada invasiva principalmente en
personas que no pueden ser sometidos a procedimientos quirdrgicos como los tumores de
dificil acceso, porque estan localizados cerca de drganos vitales por su anatomia y sujetos a

movimiento fisioldgicos del cuerpo (38).
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En la actualidad la Radiocirugia estereotactica se aplica para tratamiento de tumores con
caracteristica malignas o benignos, pueden ser pequefio 0 mediano y en los lugares mas

ocupados son pulmon, higado, abdomen, columna, prostata, cabeza y cuello (39).

10.1. Radiocirugia estereotactica (SRS/SBRT)

La radiocirugia estereotactica es un método de tratamiento en base a radioterapia, como
procedimiento no invasivo, se emplea en células con anormalidades funcionales y tumores
pequefios principalmente en cerebrales. Puede brindar radiacion dirigida de manera exacta en
menos sesiones, con dosis elevadas en relacion a la radioterapia tradicional o con otras
técnicas, ayudando a disminuir la toxicidad de los 6rganos a riesgo adyacentes (conservando
la funcién del tejido sano circundante). Cuando se utiliza esta técnica como método de
tratamiento en tumores corporales, se denomina radioterapia estereotactica corporal que por
sus siglas se identifica como SBRT (40).

La radiocirugia estereotactica corporal es una técnica de radioterapia empleada por los
especialistas con la finalidad de tratar los tumores de pulmén no quirdrgico, con mayor
precision. Ademas, se pretende reducir la exposicion a la radiaciéon en los tejidos sanos
adyacentes a la lesion tumoral. Este sistema se aplica para tratar los canceres de pulmon en
etapas tempranas, oligometastasica o cuando tienen alguna contraindicacion quirurgica en la
persona (41). El uso de Radiocirugia estereotactica aumentado drasticamente en los Gltimos
15 afios y actualmente se considera el tratamiento eficaz en casos de tumores inoperables
tempranos (42).

Si la comparamos con la radioterapia convencional, la Radiocirugia estereotactica puede
administrar altas dosis de radioterapia en pocas sesiones, en comparacion de la radioterapia
convencional en el que se administran cantidades de 1.8 a 2 Gy al dia, durante 5 dias cada
semana, por al menos unas 30 sesiones. La técnica de SBRT utiliza dosis muy altas por sesion

en el orden de 5 a 8 Gy por sesion, con administracion diaria o a dias alternos, llegando
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administrar entre 3 a 7 sesiones segun la indicacion clinica, tipo de tumor, 6érganos a riesgo.
Esta intervencion es compleja por lo que se valora no solo una vez la planificacion del
tratamiento y el sistema de administracion con una estimacion de sobrevida en 2 afios con 80-
100% (43,44).

En la mayoria de pacientes es buen tolerado el tratamiento, evidenciandose astenia leve que
dura alrededor de 1 a 2 semanas después del tratamiento (43).

En la radioterapia corporal estereotactica se combinan varias de las técnicas ya conocidas
previamente, como la radioterapia conformacional, sumado al control de movimiento tumoral
(Gating respiratorio), asi como el control con imagenes diarias durante el tratamiento, para de
esta manera ofrecer una alta dosis de radiacion en cinco o menos sesiones. Los avances
tecnoldgicos en el uso de radiacion en las Gltimas décadas han permitido dosis mas seguras y
eficaces en pacientes con cancer area pulmonar de células no pequefias y metastasico. En
etapas tempranas para cancer de células no pequefias ubicadas en pulmén medicamente no
operable, la técnica de radiocirugia estereotactica se convertira en el estandar de atencién ya
que podria conseguir un control tumoral a 5 afios con tasas del 93% (4,5), con minima
toxicidad pulmonar (41), su introduccion se ha asociado con una mejor supervivencia a nivel
de la poblacion con esta patologia (45). En cancer de pulmén de células no pequefias
metastasicos son tratados por medio de radiocirugia estereotactica se ha demostrado un
enfoque seguro y eficaz tanto para enfermedades oligo-metastastasica, oligoresiduales o

enfermedad oligoprogresiva (33).

10.2. Tipos de radioterapia estereotactica

La radioterapia estereotactica se clasifica segun fraccionamiento, localizacion y dispositivo
de irradiacion.
e Segun el fraccionamiento

-Radiocirugia o radiocirugia estereotactica. Se administra en una fraccion.
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-Radiocirugia fraccionada intra o extracraneal.
e Segun la ubicacion del dafio.
-Radiocirugia cerebral (craneal)
-Radioterapia estereotactica corporal (extracraneal)

e Segun el dispositivo de irradiacion(39).

Gamma Khnife. Equipo que emite radiacion compuesta por diveros fuentes de Cobalto
60 en estructura de haces circulares que convergen en el objetivo, es decir en un punto o
zona especifica y para realizar tratamientos de radiocirugia en lesiones intracraneales.

Usualmente no se puede utilizarse para radioterapia estereotactica (39).

Aceleradores lineales. Son equipos de radioterapia externa que originan rayos X (fotones
de 4-21 Mev) y electrones desde las diferencias de potencial eléctrico (no utiliza material
radiactivo) y son habitualmente utilizados para el tratamiento de células malignas, ademas

son adaptados en la radioterapia estereotactica (39).

11. SBRT EN EL PACIENTE CON CANCER DE PULMON

11.1. Valoracién clinica

En pacientes con cancer localizado en pulmén con caracteristica de células no pequefias
en etapas tempranas y metastasico, son valorados como inoperables por la reserva
pulmonar inadecuada, disfuncién cardiaca, fragilidad, estado funcional deficiente o
agregacion de comorbilidades. La FEV1 inicial es menor al 40% del valor previsto, si el
FEV1 es menor del 30% del previsto y su capacidad del carbono del menor del 40% va a
ser valorado como no operable, también se valora la hipoxemia basal, que presente

enfermedades agregadas a nivel pulmonar, cardiacas o vasculares (43).
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11.2. Factores toxicos pulmonares

Para realizar la Radiocirugia estereotactica se evalla los agentes o factores que

contribuyen al factor de riesgo predisponente como:

e Le edad, pacientes acianos

e EI héabito tabaquico se puede evaluar mediante el indice tabaquico. La formula
es: cigarrillos por dia multiplicado por los afios que ha fumado sobre 20, lo que
se interpreta de acuerdo con los puntos obtenidos: menor de 10 el riesgo valorado
es nulo, de 10 a 20 se considera moderado, de 21 a 40 se valorado como intenso
y mayor a 41 se considera riesgo alto. Se ha evidenciado que el riesgo aumenta 5
veces la probabilidad de padecer cancer en pacientes con un consumo de 10
cajetillas por afio.

e Exposicion al humo de biomasa (cocina de lefia). La férmula son las horas en un
dia que se expuso al humo de lefia, multiplicado por los afios que se mantuvo
expuesto dandonos un resultado en horas en un afio.

e La funcién fisiologia pulmonar reducida

e El rendimiento pulmonar bajo

e La hipertension pulmonar (20,46).
11.3. Localizacion del tumor

ElI PET/TC es el método de imagen ideal utilizado para localizar, visualizar el tamafio y
delimitar de manera adecuada para evitar lesiones en tejido sano, que dependera de la

dosis administrada evaluando el volumen irradiado (47).

11.4. Inmovilizacién del paciente

La estabilidad del paciente es muy importante al momento de realizar este tratamiento

porque es un procedimiento de alta precision utilizando marcos para poder inmovilizar al
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paciente. Para ello primero debemos realizar el escaner con tomografia, con localizacion

tumoral y del isocentro, realizando tatuajes de ubicacidn y centraje en el paciente, para

que posteriormente sean reproducidos de manera exacta en cada sesion que el paciente

vaya a recibir (47).

11.5.

Estudios de imagen

Para conseguir el objetivo planteado en el plan de tratamiento, el estudio de imagen

topogréafico debe ser de alta calidad y debe seguir algunas recomendaciones:

La TC con cuatro dimensiones que utiliza la respiracion medida, este
procedimiento presento mayores beneficios en la valoracion del movimiento
tumoral, de igual manera se la considera como una instantanea del movimiento
y debemos estar atentos a su patron respiratorio que puede ser modificado.

El grosor del corte de la imagen es fundamental para este procedimiento se
requiere que sea de menor a 2mm.

La tomografia por emision de positrones es utilizada para evidenciar la ausencia
de la diseminacion de la enfermedad. Entre PET/CT 4D Y PETC/CT 3D se
evidencia en el primero tiene una mejor delimitacion del tumor para lesiones que
se ubican centrales las que se ubican dentro de la zona a 2 cm en relacion al arbol
bronquial proximal o cerca de la pleura mediastinica o del pericardio. Las
ultrascentrales guardan relacion con la superposicion de la linea vertical
pterigoidea en relacion con la localizacion transbronquial como la traquea,
esofago, arterias y venas pulmonares.

Los tumores en su mayoria tienen un movimiento en direccion craneo caudal y
una amplitud menor de 5 mm generando una curva por la respiracion de Gating

con predominio de pico a pico, teniendo en cuenta que los tumores que se
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encuentra con direccién del 16bulo inferior van a estar en mayor movimiento que

lo que se encuentre relacionado con el 16bulo superior (47).

11.6. Guia de estudios por imagen en la sala de procedimientos

Para el control de inicio del tratamiento de la radiocirugia estereotactica se ha utilizado
TC que en los aceleradores lineales de ultima generacion viene incluida, para poder
realizar un solo corte tomogréafico de verificacion, por medio de la tecnologia se han
podido obtener los estudios porque son de mucha ayuda al momento de realizar este
procedimiento, pero en este estudio solo va a utilizase en 2D MV en vista del haz del
campo o configuracion ortogonal. Las iméagenes en MV son de baja calidad, de igual
forma en KV disminuye la dosis de la imagen, pero esta mejorara la calidad 6sea por lo
se recomienda en pacientes con tumores periférico y bien definidos, pero no en

radiocirugia estereotactica moderada (47).

Las imagenes volumétricas no invasivas nos ayudan en simulacién del tumor y a los
organos que se encuentre adyacentes a él. El escaner CT y CT (tomografia de simulacion)
de haz conico (CBCT) con KV es uno de los que ha demostrado con mejor precision
anatémica y la reduccion de la incertidumbre interfraccionales. EI CBCT 4D obtiene
mejor calidad de imagen, reduce la variabilidad entre los observadores por lo que se

considera que es excelente en tumores pequefios y muy moviles (47).
11.7. Manejo de los movimientos respiratorios

e Se puede utilizar la compresion abdominal utilizada en el 2000, pero se considera
que da mayor variacion interfaccional (47).

e Respiracion voluntaria o controlada es aplicado en pacientes estables desde el
punto de vista respiratorio (sin disnea) y debera mantener la respiracion de forma

controlada (47).
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e En pacientes tratados con respiracion libre, mediante tomografia computarizada

de haz cdnico presentan un error sistematico menor a 2 mm (47).

La incertidumbre intrafracccionales no guardan relaciéon con el gating o el tamafio del

tumor pero con una duracion mayor a 34 min puede aumentar (47).

11.8. Técnica de administracion de radioterapia

En el método de radiocirugia estereotactica se utiliza particulas de fotones, se utiliza en
pacientes por multiples causas, luego de una exhaustiva valoracion del equipo
multidisciplinario, no se los considera quirtrgicos como lesiones pequefias, periféricas,
las células no pequefias en etapas tempranas y enfermedad olimetastasica. Por lo general
usa de 3 a 8 fracciones con una tasa de control de 80 a 90%, teniendo en cuenta que el
volumen de las lesiones que no sean centrales o ultracentrales y que no va afectar el
mediastino con dosis bioldgica equivalente (DBE) mayor a 100Gy, asi dandonos una baja
toxicidad(48). Los pacientes son valorados en un comité multidisciplinario y posterior en
un comité de radioterapia, para decidir las dosis que se adecuen a su patologia, tomando

en cuenta el tamafio, localizacion e intencion del tratamiento (42).

TablaN3. Restriccion de dosis volumen relacionado a los érganos de riesgo

Organos de riesgo

Medula espinal Dmax menor de 40 Gy, Dmax menor a 45
Gy volumen artificial sobre la medula
espinal Dmax menor de 40 Gy

Pulmon V20 menor a 30 %, V20 menor a 35%

Esofago V35 menor a 50%, V50 menor a 40%,
V70 menor a 20%, V60 menor a 30%

Corazon v30 menor 46%
v25 menor al 10%(42).
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Fuente: Ball D, Mai GT, Vinod S, Babington S, Ruben J, Kron T, et al. Stereotactic ablative
radiotherapy versus standard radiotherapy in stage 1 non-small-cell lung cancer (TROG 09.02
CHISEL): a phase 3, open-label, randomised controlled trial. The Lancet Oncology.

2019;20(4):494-503.

11.9. Riesgo por la toxicidad

La toxicidad pulmonar va a depender de la dosis pulmonar media y el porcentaje
evidenciado del volumen pulmonar al menos de unos 20Gy para manifestar una
neumonitis inducida por la radiacion. Es muy poco frecuente pero se puede generar

necrosis pulmonar y cavitacion (46,48).

11.10. Fases posteriores al tratamiento

Fase exudativa aguda se comprende de 4 a 12 semanas postratamiento de la radiocirugia
estereotactica, las lesiones ocasionadas por la radioterapia suelen ser leves por lo que se
pueden resolverse con el tiempo, por medio de la restauracion de la arquitectura y la
funcién del parénquima, pero también se observan complicaciones con lesiones graves
como la neumonitis que puede progresar a fase proliferativa evidenciandose de 3 a 9
meses Yy por lo general esta avanza hasta la Gltima fase que es la fibrosis, en esta se ve a
partir del noveno mes, pero es independiente en cada persona la aparicion de esta Gltima

fase (46).

Dependiendo de tamario, localizacion, intencion del tratamiento y dosis administrada, se
pueden observar diferentes efectos secundarios como infeccion, neumonia y generacion
de nuevos tumores. En la pleura se observan derrames, en el corazon: derrame pericardico
posterior puede presentar CAD, valvulopatias, pericarditis crénica y miocardiopatias, en

esta region también encontramos los grandes vasos entre su principal afeccién seria la
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estenosis vascular, posterior calcificaciones de las paredes vasculares, oclusion vascular
0 pseudoaneurismas, el timo es otro 6rgano que se ve afectado presentando quistes
simples, los ganglios linfaticos se observa que se calcifican o forman masas fibréticas, en
el esofago se pueden presentar ulceraciones, dismotilidad, perforaciones, fistula y
estenosis, con relacion al higado se puede ocasionar hepatitis focal dando cambios
atroficos, en la mama se ve engrosamiento de la piel difuso, necrosis grasa y
calcificaciones distréficas, el hueso se ve afectado si el tumor se encuentra muy cerca de
este provocando, osteopenia, fracturas, osteocondromas, osteoradionecrosis, neoplasia

maligna por la radiacion administrada (46).

11.11. Complicaciones posteriores a la radiocirugia estereotactica

Se puede apreciar que con poca frecuencia se da una leve inflamacién de los 6rganos
relacionados, entre los principales cambios se observa alteracion alveolar difusa en el
campo de irradiacién teniendo como respuesta una fase organizativa o proliferativa,
dichas lesiones se van a ir cicatrizando o puede generar una fibrosis del tejido afectado.
Es muy importante las fechas cuando se realiz6 el procedimiento por que debemos
realizar un seguimiento para verificar los cambios que va teniendo el tejido afecto. Si el
paciente presento lesion, la sintomatologia se podria presentar en semanas, meses 0 hasta
afios como el dolor en el torax, tos por lo general seca y la disnea, las que se iran
resolviendo con el pasar de las semanas. En pacientes cronicos vamos a evaluar si
aumentada o presentan nueva sintomatologia, pero entre las mas frecuentes tenemos la

tos seca y la disnea (46).

Fractura de la pared toracica (costillas) secundario a radionecrosis, por alta dosis a hueso
durante el tratamiento. Evidencia dolor a nivel de la pared toracica, en ocasiones se
produce la fractura costal aumentando el dolor, se considera un efecto tardio del

tratamiento, estos sintomas son frecuentes entre el sexto mes al noveno mes posterior al
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tratamiento y si su evolucion empeora se puede producir una fractura de costilla entre 13

a 22 meses, con respecto a su incidencia varia entre 8 al 46% (49).

11.12. Seguimiento

La radiografia de térax es un estudio utilizado para evidenciar anomalia, mediante este
método podemos valorar el parénquima pulmonar o el tumor tratado. Menor a 30Gy no
suelen evidenciarse cambios radiologicos, pero mayor a 40 Gy casi siempre se observan
lesiones por medio de la radiografia de torax. Los efectos también varian con respecto a
la fase aguda y crénica, por lo general en fase aguda aparecen opacidades heterogéneas o
consolidados de 3 a 4 semanas postratamiento, suelen ser en ocasiones reversibles
resolviéndose por completo, pero las neumonitis son lesiones rara de encontrar, en las
lesiones irreversibles se presenta la fase fibrdtica esta se muestran definidas, con
distribucion geogréfica, perdida del volumen, modificacion arquitectonica, puede
presentar bronquiectasia y desplazamiento del mediastino evaluado por desplazamiento

vascular hiliar (46).
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12. OBJETIVOS

12.1. Objetivo General

Describir el tratamiento de radiocirugia estereotactica corporal en cancer de pulmén no

quirargico

12.2. Objetivo Especifico

Identificar en qué consiste la radiocirugia estereotactica como método de
tratamiento no quirdrgico para cancer de pulmén

Especificar en qué pacientes es recomendado la radiocirugia estereotactica de
pulmon.

Describir la eficacia de la SBRT pulmonar como tratamiento de pacientes con

cancer de pulmén no quirurgico.



13. RESULTADOS

Pacien Edad Estudio
tes de
imagen
370 76 (46-95) PET/TC
186 71 (48-94) PET
4DCT
1226 75 PET/TC
98 PET/TC
4DCT
71 (51-85) PET/TC
Patologia

dosis
media

48 Gy (45
A 60)

54 Gy en 3
fracciones

32.8 Gy

60 Gy en 8
fracciones

60 Gy /6
fracciones
(48-60 Gy
en 4-8
fracciones)

supervivencia
(meses)

323(22A
75.2)

55.6

56.67

tasa de
supervivencia
general (afios)

53.1%: 3 afios.

94.3%: 2 afios
82.6%: 5 afios

84.2%: 1 afio
64.5%: 2 afios
50%: 3 afios
39,3%: 4 afios
31,5% 5 afios

97.8%: 1 afio
93.7%: 2 afios
84.5%: 3 afios
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Control local

95.6%: 2 afios
93.7%: 5 afios

87.4%%: 1
afo
87.4%: 2 afios
74.2%: 3 afios
72.9%: 4 afios
72.5% 5 afios
97.8%: 1 afio
93.7%: 2 afios
8405%: 3
afos

97.8%: 1 afio
92.6%: 2 afios
85.4%: 3 afios

recurrencia

36.2%

4.7% local
8.1%
ganglionar
12.6 distal

Tabla N4-Interpretacion: se obtuvieron 5 estudios (50-54), donde participaron de 80 a

1.226 pacientes , con una edad media de 71 a 76 afios, el estudio de imagen asignado fue

con PET/TC o0 4DCT, la dosis media asignada a su poblacién va de un rango de 48 a 60

Gy, la supervivencia fue de 32.3 a 56.67 meses, también se evidencio la tasa de

supervivencia por afio de 97.8% al primer afio y a los 5 afios fue de 82.6%%, el control

local por afio se represent6 al afio de 97.8 y a los 5 afios de 93.7 y en dos estudios

presentaron recurrencias 4.7% locales, 8.1% ganglionares y 12.6 distales a comparacion

de otro estudio que obtuvo 36.2%.
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Pacientes Edad Estudio de dosis media supervivencia Tasa de Control
imagen (meses) supervivencia local

general (afio)

44 65(38-  PET/TC 48 Gyen5 17,5 66%: 1 afio 82%: 1
86) fracciones (36 63% en 2 afios afio
ab56 Gyen3a 74% en 2
8 fracciones) afios
41 65,5 ADCT 50 Gy en 5 9(33a2l) 54,4% 2 afios 81% en 2
(33-83) fracciones (45 afios
al 60 Gy) de 4

a 5 fracciones

Tabla N5-Interpretacion: Se encontraron dos articulos (41,44), en el que participaron

41 a 44 pacientes, con una edad media de 65 afios, el tipo de estudio realizado fue
mediante TEP/TC y 4DCT, con respecto a la dosis media aplicada fue de 48 a 50 Gy, la
supervivencia en meses es de 9 al7,5 meses, tasa de supervivencia a los dos afios va de

54,4% a 63, en a tasa de control fue de 74% a 81% en los dos afos.
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14. DISCUSION

El cancer ubicado en pulmon es una patologia que afecta a un millon de personas a nivel
mundial. Se han registraron aproximadamente 2,20 millones de casos nuevos y 1,79
millones de pacientes fallecen por esta patologia. Demostrando una incidencia de 85%
para el cancer de pulmoén de células no pequefias (NSCLC) y un 15% en células pequefias

(SCLC) (48,56).

En el caso del NSCLC, se han detectado varias mutaciones genéticas que aumentan el
desarrollo de la enfermedad. Las mutaciones que se evidencian son: 17% G12C, 17%
EGFR, 12% G12C, 5% BRAF, 4% ERBB2, 4% MET, 3% en ALK,
2% RET, 1% ROS1y el 1% NTRK. Se evalta que el 32% de los casos de NSCLC obtiene
mutaciones inespecificas (49,56-59). En el Céancer de pulmén oligometastasico la

mutacion mas conocida es de EGFR (56).

La SBRT es un tratamiento considerado seguro, efectivo, no invasivo con mejor
pronostico (41). Farré N et al. indican que el tratamiento también ha demostrado
excelentes resultados en el cancer de células pequefias en etapas tempranas,
especificamente en estadios | y Il (48). Se observa que es una opcién viable para
pacientes con cancer de pulmon de células pequefias en etapas tempranas que no son
candidatos ideales para cirugia y una terapéutica emergente para el CPCP a pesar de la

evidencia limitada (38).

Estudios de imagen

La localizacion del tumor se realiza mediante la tomografia por emision de protones y la
tomografia computarizada. Estas pruebas nos permiten delimitar el tumor y evaluar los
organos cercanos. Se realiza una planificacion previa para marcar la ubicacion del tumor

en el paciente. El control antes de cada sesion asegura que las coordenadas sean las
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mismas que se definieron mediante el patron de movimiento respiratorio (43,46,47).
Aznar MC et al. indican que en la actualidad, las herramientas utilizadas para calcular la
dosis en las diferentes fases del TC 4D han evolucionado, en la actualidad se realiza una
inspeccion exhaustiva de la dosis en el ciclo respiratorio antes de iniciar el tratamiento
(47). EI PET con Fluorodesoxiglucosa (FDG-PET) es una herramienta altamente
recomendada para la estadificacion del cancer de pulmon y para detectar posibles

recurrencias (56,57).

Existen patrones radiolégicos de fracaso posterior a radiocirugia estereotactica, pueden
ser locales o regionales. Mediante tomografia se pueden evidenciar de forma temprana o

tardia (43).
Dosis de radiacion

La principal diferencia entre la radioterapia convencional y la radiocirugia corporal
estereotactica radica en la administracion de dosis mas altas. La radioterapia convencional
suele administrar dosis de 1,8 a 2 Gy durante un periodo de aproximadamente 6 semanas,
la radiocirugia corporal estereotactica se realiza en 1 a 5 tratamientos en un corto periodo

de 1 a 2 semanas (43,44).

Buchberger DS et al. indican que las dosis utilizadas tienen que ser optimas y con un
esquema de fraccionamiento de los tumores centrales y ultracentrales (41). Debido a la
naturaleza de los tumores ultracentrales, se considera que el riesgo para los pacientes es
muy alto. Se recomienda administrar una dosis diaria de radiacion de 10 a 35 Gy a
pacientes con cancer pulmonar de células no pequefias en etapa inicial estadio I. La dosis
bioldgicamente efectiva se considera que tiene que ser mayor a 100 Gy. Es fundamental
discutir el caso con personas experimentadas en el tema antes de llevar acabd el

procedimiento (44).
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SBRT en cancer de pulmon

La SBRT es una opcion no quirdrgica que resulta considera para pacientes de edad
avanzada con comorbilidades significativas y enfermedades pulmonares preexistentes. Es
efectiva en tumores centrales ubicados en areas a menos de 2 cm del arbol bronquial
proximal y, en tumores ultracentrales que se encuentran a menos de 1 cm del mediastino
y el esofago (39,43,49). Segun Meng MB et al. En un estudio en el que se analizé la
terapia en pacientes con (CPCNP) inoperable T1-2NOMO mediante dosificacion de
radioterapia estereotactica corporal (SBRT). Evidenciaron que la dosis media es de 60
Gy en fracciones de dosis para lesiones centrales y 56 Gy en fracciones de 6 dosis en
lesiones ubicadas ultracentrales. Los resultados se asemejan a la media de supervivencia
general y supervivencia sin alteracién en la células malignas con un 64,47 y 32,10 meses,
principalmente para pacientes con lesiones ultracentrales. Este estudio sugiere que el
tratamiento con SBRT resulto ser una opcion efectiva para pacientes con CPCNP
inoperable. Sin embargo, se debe valorar la estadificacion del tumor y el volumen objetivo

de planificacion (54).

En 2018 en un estudio con 497 pacientes diagnosticados de cancer de pulmon de celulas
no pequefias en estadio temprano | y Il, 398 pacientes fueron tratados por medio de
radioterapia con dosis media de 48 Gy en 4 fracciones, con un seguimiento de 24,4 meses.
Se evidencid que la supervivencia a los 3 afios fue de 53,1% frente a los que fueron
tratados con radioterapia convencional con el 38,9 %, evidencidndose una diferencia en

la supervivencia del 14,2% (50).
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En un estudio en el 2019, en un periodo del 2009 al 2015, con 101 pacientes, 66 fueron
tratados con SBRT y 35 con radioterapia estandar. Obtuvieron una supervivencia de 2,1
afios para radioterapia estandar y 2,6 para SBRT demostrando asi el control de la
enfermedad (42). En 2019 otro estudio de 184 pacientes cancer de pulmon de células no
pequefias en estadio |, tratadas por radioterapia estereotactica con 82% de casos
considerados inoperables. Se obtuvo una tasa de supervivencia en 2 afios de 95,6% y a
los 5 afios fue de 93,7% (51). Demostrd un excelente control a nivel local con una
disimilitud minima de 1,9% en 5 afios. Otro estudio en el mismo afio con una muestra de
80 personas, 37 pacientes con cancer ultracentral y 43 centrales se administré una dosis
media de 60 Gy en 6 fracciones, la supervivencia general fue de 56,67 meses y un control

local a los 5 afios en el que el 85,4% no manifesto intoxicacion radioinducida (54).

En 2020 un estudio aplicado a 98 pacientes, 56 con lesiones centrales y 41 ultracentrales,
en tratamiento con SBRT a 60 Gy en 8 fracciones. Con una tasa de control de 92,7% al
afio y 72,9% en tres afios, demostrd una supervivencia global de 55,6 meses. Se evidencio
toxicidad de 3 paciente con cancer central y 2 en ultracentrales (53). Otro estudio
realizado en el afio 2020 en pacientes con enfermedad oligometastasica, evidencié una
supervivencia general de entre el 65,9% y el 100% y report6 que la tasa de control a 1
afio varia entre el 67,2% y el 100% (60). La supervivencia de dos a 3 afios oscila entre

43% y 60% (43).

Un estudio realizado en 2021 en Reino Unido con 1.266 pacientes con cancer de pulmon
de celulas no pequefas tratados mediante radioterapia estereotactica evidencié una
supervivencia global de 84,2% en su primer afio y 31,5% a si quinto afio. El control local
en un afo fue de 98,2% y a los 5 afios de 92,5%. La tasa de supervivencia desciende a
52,7% en 5 afios. Los autores de este estudio indicaron que un factor que influy6 que el

resultado obtenido frente a otros estudios fue menor debido a que los pacientes fueron
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tratados con dosis no comparables, en rangos muy variados (52). Otro estudio publicado
en el mismo afio con 943 pacientes diagnosticados con enfermedad oligomestastasica de
volumen bajo, el 12,8% en pulmdn. Se evidencid una supervivencia general de 85,4% y
control de radiotoxicidad local de 94,7% al afio. Considerandose un tratamiento eficaz y

seguro (60).

En el 2022 presentd 240 personas que fueron sometidas a radiocirugia corporal
estereotactica, con un diagnostico de cancer de pulmdn de células no pequefias en estadio
temprano, con una edad media de 77 afios, observando que la tasa de supervivencia en 5
afios sigue siendo mayor al 50% (57). Considerando que en este estudio se vio diferencia

centrales y ultracentrales en la supervivencia (54).

La supervivencia estimada en los estudios se obtenida mediante Kaplan-Meier,
obteniendo de los articulos anteriormente expuestos se puede tener una supervivencia
general al afio de 84,2% a 97,8% vy el control local va de 87,497,4%, después de 5 afios
vamos a tener un valor de supervivencia general de 82,6% y el control local de 72,5% a
93,7%. Huang K et al Demostré que los neutrofilos-linfocitos (NLR) es un indicador Gtil
para pronosticar la respuesta al tratamiento y la supervivencia en pacientes con NSCLC

periférico en estadio temprano (37).

Control post-SBRT

En el 2022 en un estudio con 182 tumores tarados con SBRT, se evidencio nddulos
solidos 61,5% tumores, asas solidas en 16,4% tumores y facialmente solido en 11,5%
tumores. Del 65,3% tumores disminuyeron su tamafio a los 4 meses, el 6% aumentaron
su tamafio en 8 meses hasta el afio y un mes. En 6 meses se observd cambios en los
patrones radioldgicos donde el 71% fue convencional, 11% en forma de cicatriz y 7%

fibrosis, esto debido a las fases tempranas y proliferativas (61). De acuerdo con
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Yamamoto T et al. las fases post- SBRT manifiestan una relacion con los patrones
encontrados como consolidacion difusa, opacidad de vidrio esmerilado difuso,
consolidaciones en parche (62). Durante la fase proliferativa, se puede observar la
formacion de fibrosis, la cual se desarrolla entre los 9 meses y los 2 afios después del
tratamiento (43,46,49). Andruska N. et al. indican que la mayoria de los pacientes que
presenten recurrencias locales posterior al tratamiento su Unica opcién de tratamiento

seguira siendo la radioterapia (40).

Radiotoxicidad

La intoxicacion es un factor fundamental que ocurre después del tratamiento, y se ha
observado que puede haber alteraciones en el area toracica, con una incidencia debido a
una mejor tolerancia de los tejidos y 6rganos de riesgo que se sitdan en esta zona (58).
Buchberger DS et al. indican que los sintomas suelen aparecer entre 6 meses y un afio, y
generalmente se resuelven con el tiempo y la medicacion adecuada, en lo que se conoce
como fase exudativa aguda (41). Las lesiones pueden variar desde dolor leve torécico,
esofagitis, plexopatia braquial e incluso fracturas en la caja toracica, aunque esta Ultima

es poco comun (43,46,49).

La toxicidad en etapa final que produce la muerte del paciente, este nivel de toxicidad es
poco comun al igual que la presencia de neumonitis, estas complicaciones son sugerentes
de que la radiacion se produjo fuera de la zona establecida. La toxicidad elevada se asocia
a la dosificacién y el volumen total de del tejido que fue irradiado (43,46). Milano MT
eta al. indicaron que los proyectos HYTEC y QUANTEC (utilizados para valorar los
efectos bioldgicos de la SBRT), demuestran factores predictivos que ayudan a evitar y
disminuir la toxicidad radioinducida a 6rganos a riesgo en los tratamientos de SBRT,
tomando como base los ya conocidos efectos bioldgicos de las altas dosis de radioterapia

administradas en fracciones diarias (58). Los proyectos HYTEC y QUANTEC,
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proporcionan reportes de dosis, volumen y respuesta esperada tras la administracion de

radioterapia para llevar a cabo un tratamiento optimo (63).

La tasa de control de radiotoxicidad es altamente efectiva en pacientes con cancer de
pulmén de células no pequefias en etapas tempranas, con un porcentaje de éxito que oscila
entre el 80% y el 90% (48). Tandberg DJ et al. evidenciaron una tasa de control a los 3

afios del 90% (43).

15. CONCLUCIONES

En conclusion, la radioterapia es un método efectivo de tratamiento para el cancer
pulmonar en pacientes no candidatos a cirugia. Su administracion precisa y controlada
minimiza el dafio a las células sanas circundantes. Puede ser utilizada como Unico
tratamiento, previo a la cirugia o en el tratamiento paliativo para aliviar sintomas y
mejorar la calidad de vida. La radioterapia estereotactica corporal (SBRT) ofrece ventajas
significativas al permitir dosis altas en menos sesiones, resultando en mayores beneficios
terapéuticos y menor toxicidad en comparacion con la radioterapia convencional. En

resumen, la radioterapia es una opcion valiosa en el manejo del cancer pulmonar.

Se han evidenciado que la SBRT pulmonar logra altas tasas de control local al afio de
97,4% y a los 5 afios 93,7%, con tasas de supervivencia a largo plazo de un afio 97,8% y
a sus 5 afos 82,6%. Es efectiva en el tratamiento de tumores centrales y ultracentrales.
Los efectos secundarios posterior a SBRT mas frecuentes son: fatiga, dermatitis y disnea.
Estas complicaciones se resuelven bajo medicacion durante el proceso considerandose
autolimitadas. Los avances tecnologicos permitieron una mayor exactitud en la
administracion de la radiacion, lo que reduce el dafio a los tejidos sanos y mejora los

resultados.
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