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RESUMEN

De 48 pacientes con céncer de mama localmente avanzado (Estadios clinicos
1y vy, Se formd dos grupos; el primero de 25 pacientes para recibir
radioterapia externa con hipofraccionamiento como modalidad terapéutica
4605 cGray en 15 fracciones 3 veces por semana durante 5 semanas y el
segundo de 23 pacientes que recibieron tratamiento convencional 5000 cGray
en 25 sesiones por 5 semanas en cobalto 60 o acelerador lineal con Rx. de 6

Mev.*

Se realizé biopsia por aspiracidon con aguja fina {BAAF) o incisional a todas las
pacientes, reunieron caracteristicas similares, Karnofsky de 70, hemoglobina

de 11 grs./dl. minimo.

Los resultados del estudio fueron similares en ambos grupos, de los cuales la
respuesta inmediata fue en dos casos menor al 50%., 20 pacientes con
respuesta mayor al 50% Y 3 con respuesta completa en el

hipofraccionamiento.

Del fraccionamiento convencional 2 con respuesta menor al 50%, 20 con

mayor del 50%, y una del 100%.

La respuesta mediata {6 a 8 semanas) en 11 pacientes del
hipofraccionamiento Qque se sometieron a cirugia {(mastectomia radical
modificada) tuvieron reporte histopatolégico de tumor residual en 9 casos, sin

actividad tumoral en 2. En el grupo de observacion que inicialmente fue de 14
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pacientes, se perdid una actividad tumoral residual quedando 13 en control,
de las cuales 5 casos con respuesta menor del 50%, 7 con respuesta mayor

det 50%, y una paciente sin actividad tumoral residual.

En el fraccionamiento convencional se intervinieron quirdgrgicamente 18 casos,
15 de ellos con reporte histolégico de actividad tumoral residual y 3 sin
evidencia de enfermedad y de control fueron 5 casos, 2 con respuesta menor

de! 50%, 2 de mayor del 50% y una con respuesta completa.

La morbitlidad digestiva fue similar en los dos grupos, no hubo manifestaciones

a nivel pulmonar, se observéd mas casos de radioepitelitis moderada en el

hipofraccionamiento sin embargo no es determinante por el tamafio de la
muestra.

La respuesta en el esquema de hipofraccionamiento ofrece ser muy semejante

al del convencional con la ventaja de menor nimero de sesiones y mejor

utilizacién de turnos en los equipos.

Consideramos que debemos valorar el esquema de hipofraccionamiento en

mayor ndmero de pacientes; con una sobredosis al primario o residual,

asociado o no a Quimioterapia y valoracién de cirugia de rescate
ameritaria.

en caso de

* Rx. Energia utilizada en el Acelerador Lineal que son fotones.

Mev. Equivalente a un millén de electrén voltios.



INTRODUCCION

Un mes después que Wilhelm Conrad Roentgen anuncid el descubrimiento de

1tos rayos X al mundo (1,2,3) se utilizaron en |la terapéutica contra el cancer.

Claude Regaud a fines del siglo pasado observd que al administrar una sola

sesion de radiacién ionizante en testiculos de borregos para causar esterilidad,
se producia daiho en la piel {1,2,3,4).

En Chicago en el afio de 1896 Emil Grubé aplicé 18 sesiones de radioterapia
de una hora a una paciente con cancer de mama, teniendo que dar por
terminado el tratamiento debido a una dermatitis severa.

En 1899 Tape Sjorgen en Suiza demuestra en una paciente con cancer

epidermoide de la mejilla, un contro! local por largo tiempo, aplicando S0

fracciones de radiaciones ionizantes, posteriormente se sometié a cirugia por
recurrencia. En julio del mismo afio en Estocolmo Suecia se lleva a cabo la
primera curacién de un cancer basal de ia punta de ia nariz en una mujer

unicamente con la utilizacién de radioterapia dando 99 sesiones. .

Como se ha visto el fraccionamiento durante esta época se utilizd en forma

empirica ya que su limitante era !a radioepitelitis o eritema que aparecia

durante el tratamiento {Dosis Eritema) y esto marcaba e} fin del mismo.



Con los estudios radiobioldgicos de Bergonié Tribondeau en 1906 surgen dos
escuelas la de Erlangen donde un grupo de radioterapeutas pensaba que una
sola dosis era suficiente para curar el cancer, mencionaban que el tratamiento
fraccionado era inferior, concluian que era facil entender que los rayos
Roentgen destruia los tumores sin involucrar los tejidos sanos. La otra escuela
de Wintz y colaboradores argumentaba que el tratamiento debia ser
fraccionado para poder permitir la recuperaciéon de los tejidos sanos, sin
exceder su tolerancia. En 1914 Schartz refuerza el pensamiento de la ultima
escuela al demostrar que administrar una sola dosis de radiacidn, era ineficaz
porque las células se encontraban en diferentes grados de sensibilidad,
teniéndose mayor ventaja al aplicar varias exposiciones y asi poder permitir
dafar mas a las células que estadn en su fase radiosensible durante la mitosis y

asi poder incrementar la tolerancia de los tejidos sanos. (5)

Las observaciones de Henri Coutard y Hautant toman en cuenta los efectos
sobre los tejidos sanos y sobre el tumor, al notar disminucion de las
reacciones agudas en la piel y mucosas por lo cual insistieron en que e!
tratamiento con radiaciones ionizantes se debia aplicar fraccionado siendo 7

sesiones a la semana, pero a partir de la segunda guerra mundial los
tratamientos se administraban 5 o 6 dias a la semana habiendo poca
comprensidn de la radiobiologla y se basaba el mismo mas en el tiempo de

duracién {(4). Después de esta época se llevé a cabo durante 5 a 6 dias a la
semana. (6)

Cada vez se empleé mas el fraccionamiento de la dosis programada en los
tratamientos con radiaciones, esto es dividir la dosis total en el nomero de

dias en que se quiere aplicar {a dosis, asi surge el concepto de “dosis sesién”
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que es la cantidad de radiacién ionizante que se aplica en una sesién cada dia

{2,10).

Con factores que influyeron para cambiar hacia el fraccionamiento fueron las
observaciones de {a morbilidad tardia de los pacientes en el area de
tratamiento y mayor conocimiento de los efectos de la radiacién sobre los

tejidos vivos de donde nacid la radiobioiogia moderna.

Los cuatro principios basicos de la radioterapia moderna son las 4 Rs

reparacidn, regeneracién, redistribucién y reoxigenacién (7,8.9).

Reparacién; es la regeneracion del daiho subletal producido por la radiacidn sin
ser necesario que las células estén en proliferacion o division, dandose lugar
en las células normales como en ias tumorales a las pocas horas después de

la irradiacion (7,8).

Regeneracién o Repoblacion

Las células normales y tumorales tienen divisién durante un tratamiento con
radiaciones ionizantes, poblando asi ambos tipos de tejido, puede deberse a la
mejoria de las condiciones de nutricién y oxigenacion para el tumor y para el

tejido sano por un mecanismo de retroalimentacién.



Redistribucion o Reagrupamiento

Se produce cuando la radiacién causa un retraso en la progresién del ciclo
celular, causando un reagrupamiento sincronico en swu ciclo vital, siendo su
fase M G2 de la mitosis la méas radiosensible {3). Sin embargo es dificil
determinar el efecto de la redistribucidn celular al afectar predominantemente

a las células en proliferacion rapida de los tejidos sanos (7.8).

E! dltimo factor, 1a reoxigenacidn sélo afecta a los tumores, ya que los tejidos
normales, estadn regularmente bien oxigenados y los tumores tienen un
gradiente de tension de oxigeno muy variable que va de lo normal, hasta la
anoxia (7). se conoce que las células hipdxicas necesitan hasta tres veces
mas de la dosis habitual que las bien oxigenadas para poder ser destruidas,
por lo cual el oxigeno es un factor radiosensibilizador de las células tumorales
(1.2,3,8,.9). Por eso los programas de fraccionamiento favorecen que se
produzca la reoxigenacidn de los tejidos tumorales en el intervalo

comprendido entre las fracciones.

TIPOS DE FRACCIONAMIENTO

Standard o convencional

Es la cantidad de radiacion que se va a recibir en una sesion diaria 5 dias a la

semana.



Ejemplo:

En E.E.U.U. es de 180-200 cGray a la semana en 5 semanas.

Princesa Margarita de Canada 255 cGray 5 dias a la semana en 4 semanas.

Hiperfraccionamiento

Es la administracién de dos a tres sesiones de radioterapia a! dia con

disminuciéon de la dosis por fraccién con intervalo entre las fracciones de 4 a
6 horas aumentando la dosis total y el tiempo completo del tratamiento es

similar al convencional.

Ejemplo:

35 fracciones por 200 cGray diarios = 7000 cGray durante 7 semanas, 70

fracciones por 115 cGray dos veces al dia = 8050 cGray.

Fr. i i A ado

Se disminuye el tiempo total de tratamiento y se mantiene o altera levemente
la dosis fraccion, numero de las mismas y la dosis total.
Ejemplo:

25 fracciones por 200 cGray diarios: S000 cGray durante 3.5 semanas 7 dias

a la semana.



Hipofraccionamiento

Esquema de irradiacidn en el cua! se administra menos de 5 fracciones a la
semana, la dosis sesidn es mayor de 200 cGray se acorta el tiempo total de
tratamiento (4,10).

Ejemplo:

4000 cGray en 8 fracciones 2 veces por semana por 4 semanas.

4605 cGray en 15 fracciones 3 veces por semana durante 5 semanas (4).

Este ultimo tipo de fraccionamiento se utiliza desde 1960 en el Centro M.
Anderson de la Universidad de Texas USA, en pacientes que no podian acudir

diariamente a tratamiento y para reducir el tiempo de la maquina de Cobalto
60. (11)

Con este fraccionamiento se observa respuesta favorable en pacientes con
tumores voluminosos vy avanzados de wmama, metastasis déseas, con

disminucién del dolor en 75% de los casos y melanomas (11,12).

Esta modalidad de tratamiento ha sido empleada frecuentemente con
resultado similar que con e! fraccionamiento estandard, en la enfermedad
locoregional como en |a experiencia obtenida en el Departamento de
Radioterapia del Hospital Santo Tomas de Londres donde se realizé un estudio
retrospectivo a 10 aifios en pacientes con cancer de mama con T1, T2 y T3,
segun la clasificacién TNM las cuales antes de recibir el tratamiento se
sometieron a mastectomla. Se dividieron en dos grupos de 411 pacientes que
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ingresaron a dicho protocolo desde 1968 a 1974, uno de 208 que se

administré & fracciones en 18 dias para recibir una dosis total de 4, 135

cGray y 203 pacientes con 12 fracciones durante 28 dias para una dosis
maxima de 5100 cGray (13).

Otro mas se realizd en el Departamento de Radioterapia del

Hospital de
Necker Francia, qQue estudid 230

pacientes, con un diagnastico
histopatoi6égico de Adenocarcinoma de mama, con edad promedio de 53 afos,
82% de estas pacientes tenian tumores T1, T2,

18% con T3, T4, de las
cuales al 50%

se realizé tumorectomia al otro 50% mastectomia antes de

recibir radioterapia externa. Posteriormente 105 pacientes a quienes se

practicé tumorectiomia recibieron braquiterapia intersticial 200 c¢cGray como
dosis adicional a la telerapia en la cual recibieron 4500 cGray coma dosis

total, con fracciones de 180 cGray sesidon por 25 sesiones en 33 dias.

A 25
pacientes sometidos a

mastectomia entraron al protocola de

hipofraccionamiento administrando 2300 cGray en 4 sesiones a la semana por

17 dias. Los resultados del control locoregional fueron similares corn ambos

tipos de fraccionamiento, pero las complicaciones vistas fueron linfodema

braquial, fibrosis y telangiectasia, siendo el total de las complicaciones 19%

para el tratamiento convencional y con el esquema de hipofraccionamiento fue
de 23% (13.14,15,16).

Por idltimo otro estudio que apovya esta modalidad de tratamiento es el que se

llevd a cabo por Maher y colaboradores en el Departamento de Radioterapia

de! Instituto Curie Francia; en 70 mujeres con cancer mamario, estadios
clinicos de T1 a T4, edad promedio de 81 afios, en quienes se evalud en

forma retrospectiva esta modalidad de tratamiento combinado con
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hormoterapia {Tamoxifen) con resultados del control loco regional en T1 B1%,
T2 96%. T3 60% vy en T4 de 100% siendo este sorprendente debido quiza

que muchos casos a pesar de estar en este estadio eran menores de 2 cms de

didmetro los tumores.

Hubo un Jlapso de tiempo de! 87% en el total de las pacientes. En los

resultados no influyd la terapia hormonal (Tamoxifen) en el control

locoregional. De estas pacientes 10% presentaron radioepitelitis grado 2, vy el
3% con reacciones de fibrosis moderada, en el sitio irradiado en el 39% de las
mismas; se demostré que este esquema de fraccionamiento se puede emplear
en pacientes que no sean candidatas a cirugia por su edad, enfermedad

agregada o localmente avanzada (15,16,17).

Puesto que la morbilidad registrada a largo plazo como la plexopatia braquial,

osteoradionecrosis costal, linfedema, sarcoma, se ha observado que se
desarrolla en un término aproximado de 5 a 10 afos después de la irradiacidan,

se considera que el hipofraccionamiento debe aplicarse a pacientes con

sobrevida menor de 2 a 3 ahos. (1,15,16).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las pacientes con cdncer de mama localmente avanzado {Estadio Clinico NI al
IV} tienen en su tejido tumoral, células hip6xicas y andxicas que son
resistentes a la terapéutica con radiaciones en el fraccionamiento
convencional y por eso, se hizo un cambio en la modalidad de tratamiento
utilizando hipofraccionamiento en pacientes con los estadios antes
mencionados que tuvieron dolor intenso, sangrado de la lesién, fracaso a la
quimioterapia (respuesta menor del 50%), dificultad para "“transportarse
diariamente. Teniendo ventaja dicho tratamiento que proporciona una dosis
sesién mayor que con el tratamiento convencional o estandar y en un ndmero
de fracciones menor a la semana y asi obtener una respuesta mas rapida de la

masa turnoral.




JUSTIFICACION

Las pacientes con carcinoma mamario localmente avanzado estadios clinicos
1 y IV tienen una espectancia de vida menor del 40% a los 5 afos (1), vy su

principal molestia es gran masa tumoral, fungante, sangrante, dolorosa y con

material de necrosis, que con radiaciones hipofraccionadas se obtiene un

locoregional mas rapido que con el
transporte diario de

control esquema de fraccionamiento
convencional. Se evita el las pacientes porque se
administra 3 veces por semana (lunes, miércaoles y viernes) y, favorece la

calidad de vida por mejoria.



HIPOTESIS

Con el esquema de hipofraccionamiento como modalidad terapéutica con
radiaciones se puede lograr un control mejor de la enfermedad locoregional, al
destruir mayor numero de células neoplasicas hipéxicas y andxicas; se reduce

la masa tumoral.
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METODOLOGIA

En el Departamento de Radioterapia de la Unidad de Oncologia del Hospital
General de México, S.S.A., se selecciond al azar dos grupos de pacientes con
cidncer de mama localmente avanzado,{Estadios clinicos Il al 1V) de todas las
edades, con fracaso a la terapéutica antineopldsica (respuesta menor del
50%), con masa tumoral de cualquier tamafno, que puede estar ulcerada,
infectada, con reporte confirmatorio del diagnéstico realizado por biopsia por
aspiracién con aguja fina (BAAF) o por biopsia incisional; Karnofsky de 70,

hemoglobina de 11 grs. por dl. minimo, cuenta de plaquetas y neutrofilos.

uUn grupo de 25 pacientes recibié radioterapia externa, con
hipofraccionamiento como modalidad de tratamiento 4605 Centigray en 15
fracciones durante 5 semanas, 3 sesiones a la semana {Lunes, Miércoles y
Viernes). El cual tiene un radioequivalente a 5000 Centigray en 25 fracciones
durante 5 semanas. Esta equivalencia se establece en base a los descritos en
la formulacién de !a Lineal cuadratica, relacién alfa-beta para !los efectos
tempranos y tardios (2). El otro grupo de 23 pacientes recibid tratamiento
convencional con radiaciones 5000 Centigray (cGy) en 25 fracciones durante
5 semanas. Se compararon los resultados de ambos grupos seleccionados al
azar pero con las mismas caracteristicas ya descritas anteriormente. Se

hicieron con los datos obtenidos cuadros, graficas de barras comparativas.

Se exciuyeron del estudio las pacientes que recibieron hormonas (Tamoxifen),
con seguimiento dificil, 3 de ellas que habian ingresado al grupo que recibid
hipofraccionamiento, una por haber suspendido el tratamiento, la segundo al
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fallecer por metastasis en colon y la tercera por twmor inclasificable. Dei grupo
can tratamiento convencional se excluyeron dos, una por no terminar

tratamiento y la segunda paor tumor inclasificable.



RESULTADOS

€l rango de edad promedio en el esquema de tratamiento con
hipofraccionamiento y del fraccionamiento convencional fue de 50 afnos, con
una minima de 21 afios en el grupo de 25 pacientes con hipofraccionamiento
y, de 33 afios en el grupo de 23 sometidas a fraccionamiento convencional y
una maxima de 81 afos en el primer grupo y de 72 afnos para el segundo

grupo: siendo un total de 48 pacientes de ambos grupos.

En las 25 pacientes que recibieron hipofraccionamiento 11 estuvieron en
estadio clinico Illa, 9 en el estadio Illb, y 5 en el estadio clinico IVa, y de las
pacientes que recibieron radioterapia convencional, de las 23 pacientes 5
estuvieron en estadio clinico llla, 15 en el estadio clinico Illb y; 3 en el estadio

clinico IVa.

Se realizd el procedimiento diagnéstico por medio de BAAF y biopsia incisional
siendo los reportes en el grupo de hipofraccionamiento 17 casos de carcinoma
canalicular, lobulilar y 3, carcinoma mamario 5. En el grupo de radioterapia
convencional se reportd 17 casos de carcinoma canalicular, carcinoma
mamario 6, se tomé biopsia en la mayorfa de los casos con BAAF (biopsia por
aspiracién con aguja fina) en 24 casos del hipofraccionamiento y 19 casos en
el fraccionamiento convencional y sélo en un caso se realizé biopsia incisional

en el grupo de hipofraccionamiento y en 4 casos del convencional.

El tamano tumoral inicial en el grupo que fue seleccionado para radioterapia

con hipofraccionamiento fue, en el tumor primario: menor de 5§ cm 2 casos,
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de 5 a 10 cm 16 casos y, mayor de 10 cm 7 casos. En el segundo grupo

menor de 5 cm 1 caso, de 5a 10 cm 16 casos y, mas de 10 cm. 6 casos

Los ganglios positivos en axila en el grupo de hipofraccionamiento fueron los
siguientes resultados: menor de 2 cm 12 casos, de 2 a 5 cm 10 casos y, mas
de 5 cm 3 casos. En el segundo grupo menor de 2cm 11 casos, 2 a S5cm 6
casos y mas de 5 cm ninguno. Los ganglios positivos de la region
supraclavicular en el grupo de hipofraccionamiento fueron menor de 2 cm 4
casos y, mayores de 2 cm 2 casos. Y en el fraccionamiento convencional
menor de 2 cm & casos.

Recibieron quimioterapia previa en el grupo de hipofraccionamiento con
esquema de {(FAC) 5 fluoruracilo, adriamicina y ciclofosfamida en una paciente
2 ciclos, 7 casos recibieron 4 ciclos, € pacientes 6 ciclos y, una paciente 8

ciclos. Del grupo convencional una paciente recibié 2 ciclos. 6 pacientes 4

ciclos y, una mas de B ciclésT"

Recibieron del primer grupo (ACIl) adriamicina y ciclofosfamida 1 paciente 2
ciclos, 6 pacientes 4 ciclos, y ninguna recibié mas de 6 ciclos. Del segundo

grupo 2 pacientes recibieron 2 ciclos, 2 pacientes 4 ciclos, y mas de 4 ciclos

ninguna.

Del grupo de hipofraccionamiento que recibieron (CMF) ciclosfosfamida,
metrotexate, y 5 fluoruracilo, ninguna recibié 2 ciclos, 2 pacientes recibieron
4 ciclos, una paciente recibié 6 ciclos y mas de 6 ciclos ninguna. En el
segundo grupo 2 pacientes recibieron 2 ciclos, 5 pacientes recibieron 4 ciclos,
3 pacientes recibieron 6 ciclos y mas de 6 ninguna.
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La respuesta a la quimioterapia en ambos grupos seleccionados fue menor al
50%. No hubo ninguna paciente virgen a tratamiento y se excluyeron del
estudio las pacientes en tratamiento con hormonas (tamoxifen) o con

respuesta mayor al 50% al recibir quimioterapia.

La respuesta inmediata al hipofraccionamiento fue menor del 50% en 2 casos.
Mdas del 50% en 20 pacientes vy 100% en 3 casos, en un total de 25
pacientes. en el fraccionamiento convencional 2 casos tuvieron respuesta
menor al 50%, 20 casos con respuesta mavyor del 50% vy del 100% en un

caso, con un total de 23 pacientes.

" La valoracién de la respuesta mediata se llevé a cabo en el grupo que recibid
hipofraccionamiento al ser sometidos a cirugia {mastectomia radical
modificada) 11 casos de los cuales 9 (36%) tuvieron tumor residual local,
corroborado por reporte histopatolédgico de la pieza quirdrgica y que tuvieron
respuesta mavyor al 50% a la radioterapia y, 2 (8%) sin evidencia de actividad
tumoral, de estas pacientes 6 (24%) tuvieron actividad tumoral en zonas

linfoportadoras (axila) comprobadas también por dicho reporte.

Las pacientes que no se operaron fueron 14, de las cuales se mantuvieron en
control 13 porque 1 caso con respuesta mayor al 50% se perdié. De las
pacientes en control 5 (20%) con respuesta menor al 50%. 7 (28%).

respuesta mayor al 50% y un caso del 100% (4%).

En el fraccionamiento convencional se realizd cirugia en 18 casos de las
cuales 15 (659), se reportaron con actividad tumoral local y respuesta mayor
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al 50% a \a radioterapia vy 3 {13%), sin evidencia de actividad tumoral residual

y con respuesta del 100% a la radioterapia,

10 (24%), se reportaron con
zonas linfoportadoras positivas {axilas) corroborado por

reporte
histopatoldgico.

Las pacientes en control fueron 5 en este grupo, con respuesta menor al 50%

en dos, Y9%), 2 mavyor del 50% y con respuesta completa 1 (4%).

La morbilidad digestiva en ambos grupos fue leve (naduseas y disfagia) 25
casos del grupo de hipofraccionamiento y 23 del grupo de fraccionamiento
convencional; ninguna con manifestaciones clinicas a nivel pulmonar. En piel
en el grupo de hipotraccionamiento 12 casos con radioepitelitis leve, seca vy

12 con moderada y un solo caso con radioepitelitis humeda.

En el convencional las 23 pacientes con morbilidad digestiva leve (nduseas vy

distagia) ningin caso presentd complicaciones a nivel pulmonar y en piel
todos tuvieron radioepitelitis leve.

El seguimiento fue minumo de un mes y Mmaximo de 6 meses con un promedio

de 2.65 para el grupo de hipofraccionamiento y de 4.17 para el grupo de
pacientes correspondiente al convencional.

El Karnotsky en el primer grupo fue de 70 en 15 casos, 8 de 80, y sélo 2

casos de 90. En el segundo grupo de 70 en 12 pacientes, 80 en 11 casos, y
ninguna con Karnofsky de 90.
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La valoracion de hemoglobina en el grupo de hipofraccionamiento fue de 11 a
12 gramos por di. en 15 casos, mayor de 12 en 10 pacientes, en el grupo

convencional de 11 a 12 grs. por dl. en 8 pacientes y mayor de 12 en 15

casos.
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DISCUSION

Desde hace varios afios se ha dado gran importancia a los efectos tardios de

la radiacién sobre los tejidos, mas que a los efectos agudos, ya que estos no
se habian considerado como un problema importante en la radioterapia
convencional.

Sin embargo. el uso de nuevos esquemas de administraciéon como el

hipofraccionamiento (HF) se ha asociado a reacciones agudas tisulares, que

en e! HF réapido incluso, se presentan de manera mdas temprana. Las

poblaciones de alto recambio tisular, son sin duda las mas afectadas, como

por ejemplo, seria el caso de la epidermis. {9}

La aparicién de complicaciones tempranas con los tratamientos con HF se ha

vinculado a la frecuencia y a Ila intensidad (Gy/semana) de la dosis
administrada. Ciertamente, una dosis baja y una duracién del tratamiento
menor 8 5§ semanas (o tratamientos mas largos, con periodos intermedios sin

tratamiento) se ha asociado a un menor numero de camplicaciones. (10)

Los tratamientos con hipofraccionamiento, son un esquema que desde ei
punto de vista clinico son muy atractivos, por varias razones: a) facilitan el
apego del paciente, dado que requieren que las pacientes se desplazen al
hospital un menor naumero de veces, b) permiten una optirnizacién del equipo
pudiéndose asignar un menor niumero de horas/equipo a cada paciente, c) el
costo de! tratamiento es menor., d) algunos autores han reportado que existe
un menor numero de secuelas tardias y e) en las pacientes seniles que tienen
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pobre tolerancia a los procedimientos quirdrgicos, ofrece un tratamiento

alterno, que generaimente es bien tolerado {(13,17).

El presente estudio piloto, intenta evaluar el perfil de eficacia y seguridad de la
radioterapia convencional (RC) y la radioterapia con hipofraccionamiento, en

pacientes con estadios avanzados de ia enfermedad que han tenido una pobre

respuesta a la quimioterapia.

E! punto final primario del estudio fue la disminucidén del tamafio tumoral

considerado como punto de corte una reduccion <50%. Nuestros resultados

mostraron que no existen diferencias estadisticamente signiticativas en la

respuesta a los diferentes tratamientos, tal y como lo han descrito otros

autores. Por ejemplo, Baillet (14) reporta tasas de supervivencia similares con

ambos tipos de radioterapia. aunque en este estudio, a diferencia del nuestro,

las pacientes se encontraban en estadios tempranos y tardios de la

enfermedad.

Otro de 10s aspectos de eficacia que se evalué fue la elegibilidad de las

pacientes para someterse a un procedimiento de mastectomia radical

modificada (tipo Patey). En esta variable, nosotros pudimos observar que si
existié6 una diferencia significativa a favor del grupo con tratamiento con
hipofraccionamiento) presentd elegibilidad para someterse a un procedimiento

quirdrgico post-radioterapia. Debemos destacar Que en nuestro estudio,
opuesto a otros reportados en la literatura, analiza una poblacién de pacientes
diferentes. ya que se incluyeron pacientes que no habfan tenido una respuesta
satisfactoria al tratamiento con quimioterapia. Este aspecto es relevante y
requiere que se evalie a mayor profundidad.
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Otro de los aspectos relevantes evaluados fue la aparicidn de complicaciones
tempranas. Como podemos observar, en un mayor ngmero de pacientes del
grupo con hipofraccionamiento se presentd radioepitelitis. La mayoria de las
alteraciones dérmicas fueran leves. A diferencia de otros autores que reportan
una incidencia similar de este tipo de complicaciones, NOSOIrOs encontramos
una diferencia estadisticarmmente significativa, esto seguramente se debi6 a la
dosis utilizada por semana. Debemos considerar, por lo tanto, que analizar la
respuesta a diferentes esquemas/dosis podria permitir evaluar un esquema
que sin perder su eficacia, mejorase aun mas la tolerabilidad. Es importante
sefalar también, que ninguno de los grupos de tratamiento presento

complicaciones esofdgicas o de tipo pulmonar.

Hasta la fecha el seguimiento hecho a las pacientes es menor a 6 meses
{(promedio de 4.17 meses en el tratamiento convencional y de 2.64 meses en
el tratamiento con HF). E! planteamiento futuro, es el seguimiento de todas las
pacientes durante este periodo de tiempo, para asi poder evaluar la presencia

de complicaciones mediatas y tardias.

Podemos concluir, que nuestro estudio muestra que de manera global, ambos
tipos de tratamiento muestran una respuesta de eficacia similar. El perfil de
tolerabilidad es mejor, al menos en la evaluacién inmediata, con el wratamiento
convencional, sin embargo, con el tratamiento HF las complicaciones, que se

presentan son en general leves.

€n el futuro, la evaluacidn de diferentes esquemas de dosificaciéon podria
permitir encontrar, una dosis dia/semana, que nos permita disminuir el nimero
de complicaciones dérmicas, sin afectar por esto, su tasa de eficacia.
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CONCLUSIONES

El esquema de hipofraccionamiento ofrece el mismo control locoregional

de ta enfermedad que el fraccionamiento convencional.

En la respuesta inmediata los resultados fueron similares con los dos
esquemas de fraccionamiento, de manera que se puede utilizar

cualquiera de ellos como alternativa de tratamiento.

La respuesta mediata se aprecid discretamente mayor en el
traccionamiento convencional pero no es valorable debido a que es una

muestra muy pequefa.

La morbilidad del aparato digestivo fue leve con los dos esquemas de
tratamiento, ninguno con manifestaciones clinicas a nivel pulmonar y con
discreto aumento en la morbilidad de piel en el grupo que recibié
hipofraccionamiento, pero este dato no es determinante por ser una

muestra pequena.

La morbilidad tardia no es posible valorarla por la duracién del estudio.

Este estudio se puede continuar posteriormente para poder valorar la
conducta terapéutica a seguir en el grupo que no se intervino
quirargicamente quedando como interrogante. ;Deberd recibir sobredosis
de radioterapia? ;Quimioterapia de segunda linea? o mas ;Quimioterapia
y radioterapia?
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ANALISIS ESTADISTICO DE LAS
DIFERENTES VARIABLES

VARIABLE VALO;! DE PROBABILIDAD
X
Etapa clinica 4.174 0.124
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