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Si entendemos como avance en radioterapia la consecucién de una mayor tasa de curaciones, menores efectos
secundarios 0 ambas cosas al tiempo, resulta un asunto controvertido si la tecnologia es la principal via para este
avance o se trata s6lo de una ilusién que, mostrandose muy evidente, oculta el verdadero camino que debemos
seguir. Los doctores Guedea y Vilches nos ofrecen sus puntos de vista sobre este particular; aunque no son ente-
ramente contrapuestos, ponen el acento en cuestiones complementarias que pueden ayudarnos a plantear un
asunto que, sin duda, requiere de un estudio profundo y continuado; por lo que deberia ser motivo de reflexion
para los profesionales de la radioterapia y de otras areas de la medicina.

Ferran Guedea Edo participa en esta controversia defendiendo el papel determinante de la tecnologia en el pro-
greso de la radioterapia. Es Jefe del Departamento de Oncologia Radioterapica del Instituto Catalan de Oncologia
(ICO) (Hospitalet, Barcelona). Ocupa una plaza de profesor titular en la Universidad de Barcelona y esta acredita-
do como catedréatico de Universidad. Es Presidente Asesor de la Sociedad Espafiola de Oncologia Radioterapica
(SEOR) y Director de la Escuela Espafiola de Oncologia Radioterapica (EEOR). Es autor o co-autor de 98 articulos
cientificos, 16 capitulos en libros médicos o monografias y 2 libros. Ademas es editor y miembro del consejo ase-
sor de algunas revistas nacionales e internacionales del ambito oncolégico. Ha recibido la medalla de oro de la
Sociedad Francesa de Radioterapia (SFRO) y de la Sociedad Latinoamericana de Radioterapia (ALATRO).

Los argumentos en contra de la propuesta han sido elaborados por Manuel Vilches Pacheco que es especia-
lista en Radiofisica Hospitalaria con mas de 20 afios de ejercicio continuado, todos ellos en el sistema sanitario
publico de Andalucia y principalmente en el drea de dosimetria fisica y clinica en radioterapia. Tiene el titulo de
doctor en Ciencias Fisicas por la Universidad de Granada y es experto universitario en Proteccién Radiol6gica por
la Universidad Complutense de Madrid. Como miembro de la SEFM ha participado en varios grupos de trabajo
relacionados con la radioterapia. Ha sido traductor de las recomendaciones 50 y 62 de la ICRU, sobre prescrip-
cion, registro e informe de la radioterapia con haces externos de fotones y coautor del Protocolo nacional sobre
control de calidad de aceleradores. Es miembro del Grupo de Investigacién en Fisica Médica de la Universidad de
Granada, donde desarrolla su labor investigadora, y como tal participa en tres proyectos de investigacion financia-
dos por organismos publicos.
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A favor de la propuesta:
Ferran Guedea Edo

Vivimos en un periodo de la oncologia caracterizado
por una revolucion a tres niveles: primero en la técnica
radioterapica, segundo en la biologia molecular y terce-
ro en los farmacos contra el cancer. Otro hecho desta-
cable en la evolucion de la radioterapia es la tendencia
de los Ultimos afos para el uso de la combinacion de
radioterapia y quimioterapia (o nuevos farmacos mas
selectivos) en su gran mayoria de forma concomitantel.

Si nos centramos en la radioterapia, el desarrollo y la
evolucion de las técnicas radioterapicas guiadas por ima-
gen (como IMRT, IGRT, y SBRT) y la capacidad de con-
formar la dosis para adecuarla a tumores con forma irre-
gular mediante sofisticados sistemas dosimétricos han
sido muy importantes. Este imparable avance continuara
en el futuro: asi, ya se estan introduciendo sistemas de
planificacion inteligentes que son capaces de identificar
estructuras anatémicas de forma automatica. Asimismo
son muy destacables los avances del diagnéstico por la
imagen (TC, RMN, PET, fusién de imagenes, estudios
de proliferacién e hipoxia, etc.) para determinar de una
manera mas precisa y exacta la localizacion del tumor.

Podriamos citar numerosisimos articulos que confir-
man que las nuevas tecnologias permiten disminuir la
toxicidad, pero existe controversia sobre si estas nuevas
tecnologias permiten mejorar el control local o la supervi-
vencia. Sobre el primer punto me gustaria citar el articulo
de Staffurth? sobre la evidencia cientifica para la IMRT.
Este autor evalud 61 estudios, de los cuales 6 eran estu-
dios de distribucion aleatoria sobre tumores de mama y
tumores localmente avanzados de cabeza y cuello, todos
ellos con mejores resultados en el grupo de IMRT. Los
estudios no aleatorios también mostraron de manera
consistente que la IMRT disminuye los efectos agudos
y tardios en muchas localizaciones. Textualmente, este
articulo indica que “Inverse-planned IMRT maintains
parotid saliva production and reduces acute and late
Xxerostomia during radiotherapy for locally advanced head
and neck cancer, reduces late rectal toxicity in prostate
cancer patients allowing safe dose escalation and seems
to reduce toxicity in several other tumour sites”.

Otro articulo muy importante es el de Nutting et al.3
que evalué la IMRT frente a la radioterapia convencio-
nal en un estudio de distribucion aleatoria fase Il en
cabeza y cuello, reportando que la IMRT reduce de
forma significativa la incidencia de xerostomia y aumen-
ta la calidad de vida a los 12 y 24 meses.

Sobre el segundo punto, es decir sobre la mejora
de los resultados clinicos, quiero citar, entre otros®, el
estudio de Liao et al.” sobre la influencia de los avances
tecnolégicos en resultados en pacientes con tumores
de pulmoén no resecables. En su serie, Liao muestra
que utilizando el 4DCT-IMRT han conseguido menos
toxicidad y mejor supervivencia comparado con la 3D
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CRT. Este es, a mi conocimiento, el Unico articulo que
demuestra una mejor supervivencia utilizando nuevas
tecnologias en radioterapia.

No solamente tenemos estos resultados alentadores
en radioterapia externa. También hay numerosos ejemplos
en el campo de la braquiterapia (préstata, ginecologia,
etc.). Por razones de espacio en este articulo de controver-
sia me voy a centrar en un solo ejemplo: la braquiterapia
de mama y en particular la irradiacion parcial de mama
(APBI). Aunque los resultados en estudios fase Il publi-
cados hasta la fecha son buenos en pacientes seleccio-
nados, se sigue considerando experimental esta técnica
hasta tener mas datos de estudios prospectivos y de
distribucion aleatoria que estan en curso. Sin embargo, un
numero creciente de ensayos fase Ill como los de Polgar
et al.b y de Vaidya et al.” estan avalando el uso de APBI.

Finalmente, otros articulos mas centrados en
los aspectos econdmicos de las nuevas tecnologias
comienzan a ser publicados y sin duda la referencia
actual es el de Sullivan®. En cualquier caso parece que
el encarecimiento de la prestacion es discreto en com-
paracién con los nuevos farmacos.

La realidad es que las nuevas tecnologias generan
también nuevos problemas a niveles tales como el
bioldgico, el de disefio de volumenes muy selectivos,
el de carcinogénesis, y a nivel de controversias éticas y
de medicina basada en la evidencia (MBE) que voy a
comentar someramente en 5 puntos:

1. Un ejemplo a nivel radiobiolégico es el estudio de
Lohse et al.* sobre la utilizacion de haces sin filtro.
Estos autores concluyen que las altas dosis por
pulso sin filtro, como los que se utilizan en algunos
nuevos aceleradores, comparadas con las adminis-
tradas mediante haces con filtro convencionales,
producen mayor destruccion de las células tumora-
les. ;Cambiaran estos resultados las caracteristicas
de los haces de fotones que hoy en dia utilizamos?

2. A nivel de disefio de volimenes demasiado selectivos
nos podemos encontrar con que parte del volumen
tumoral puede quedar excluido de la zona que se irra-
dia por no estar detectada en las pruebas diagnosticas
actuales. Asi lo indica Mendenhalll® en un articulo
reciente: “New and innovative technology does not
always result in improves outcomes. If we do not adjust
our approach using IMRT and FDG PET in H&N, the
“Next Level” attained with recent technological advan-
ces may be down rather than up”.

3. A nivel de carcinogénesis también existe controver-
sia al ser mayor la dosis integral que administramos
a nuestros pacientes con las nuevas tecnologias.
Parece que no hay un aumento de la incidencia de
segundos tumores radioinducidos, pero aun este
tema no esta definitivamente cerrado.
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4. Un nivel muy delicado de las nuevas tecnologias
es el nivel ético y de conflictos de intereses. Asi, la
industria en ocasiones sugiere a profesionales que
publique estudios en favor de sus productos en
revistas que utilizan el arbitrio “por pares”!!. Como
muy bien dice Glatstein “Distinguishing controversy
from conflict of interest: the wrong image for radia-
tion oncology”.

5. Finalmente quiero destacar la necesidad de utilizar la
Medicina Basada en la Evidencia en el avance cienti-
fico de las nuevas tecnologias. Y esto no es sencillo, ya
que en localizaciones menos complejas como puede
ser el tratamiento de las metastasis Oseas, cuesta
aplicar una MBE nivel I. Por ejemplo, Fairchild et al.
publicaron un estudio que demuestra que, a pesar
de la evidencia a favor de hipofraccionamiento para
metastasis 6seas, la mayoria de oncologos radioterapi-
cos contintian prescribiendo multifraccionamiento!2.
Existen ademas muchos otros articulos que confir-
man la conclusién de que el hipofracionamiento es el
estandar hoy en dia en tratamientos paliativos.

La oncologia radioterdpica ha mejorado de manera
espectacular en la ultima década. Las ventajas de las
nuevas tecnoldgicas son evidentes y claras. Gracias a
estos avances, podemos tratar méas localizaciones con
menos toxicidad y probablemente con mejores resulta-
dos clinicos.

Pero hay que tener siempre presente que la MBE
tiene que ser la base cientifica que nos permita seguir
avanzando. “A problem is our seduction by technology.
The new toys have captured our collective fancy”. Este
concepto esbozado por Zietman!3 en el 2008, y magis-
tralmente desarrollado por Corn y Glatstein!4 en el 2009
nos resume el riesgo en el que podemos caer sin una
formacion adecuada, sin profesionales de gran nivel y
sin estudios basados en la evidencia cientifica con las
nuevas tecnologias de radioterapia.

En contra de la propuesta:
Manuel Vilches Pacheco

Basta echar un rapido vistazo a nuestro alrededor
para percibir hasta qué punto la tecnologia ha cambia-
do nuestras costumbres, aumentado nuestra produc-
tividad y mejorado nuestras condiciones de vida. La
cultura humana ha sido, desde siempre, una cultura
tecnologica. La radioterapia es buen ejemplo de ello,
pues se trata de una de las areas de la medicina en
las que la tecnologia ha tenido una contribuciéon mas
destacable, y podemos afirmar sin rubor que su exis-
tencia misma depende de un pufiado de hitos tecnolo-
gicos y que sus mayores avances estan asociados a la
aparicion de nuevas herramientas y tecnologias. No es
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necesario enumerarlas aqui pues han sido ya extensa-
mente tratadas!®17.

En cualquier caso la pregunta no es si la tecnologia
mejoraréa el resultado de la terapia, lo cual, aunque en
muchas ocasiones sea dificil medir, es una razonable
intuicion que serfa aun mas dificil rebatir. La pregunta
debe ser si podemos confiar en que las mejoras tecno-
l6gicas habidas hasta ahora, y las que previsiblemente
veremos nacer en los préximos afios, seran suficientes
para alcanzar las tasas de curacion sin complicacion
que esperamos 0 deseamos que alcance la radiotera-
pia. En mi opinién, no lo seran.

Existen muchas razones para sustentar esta opinion
(al menos tantas como para sustentar la contraria). Solo
expondré aqui la que considero méas determinante.

La evidencia acumulada en los Ultimos diez afos
ha demostrado que, si bien las novedades tecnolédgicas
han mejorado cuantitativamente el resultado de la tera-
pia, esta mejora no ha sido sustancial (aunque cabe
decir que tampoco han significado un encarecimiento
insoportable de la prestacion, apenas un 20%18).

El paradigma sobre el que se sustenta la idea de
que la mejora tecnoldgica debe llevarnos a un mayor
éxito terapéutico es que una mejora en la precision y
reproducibilidad, dosimétrica y geométrica, del trata-
miento nos permitira, por un lado, reducir la irradiacion
de los tejidos sanos sin comprometer la irradiacion del
tumor, lo que implica que las curvas de control tumoral
y de complicacion se separen, y por otro hacer mas
abruptas las pendientes de las curvas de respuesta,
al reducirse la varianza asociada a la incertidumbre
geométrica y dosimétrica, aumentando de esta forma la
probabilidad de curacién sin complicacion.

No creo necesario insistir en lo que parece obvio:
una mayor precision geomeétrica en las distribuciones de
dosis solo podré llevarnos al éxito si tenemos la absoluta
seguridad de que estamos irradiando todo el volumen cli-
nico patologico, y esto esta lejos alin de ser una realidad.
Y aunque es cierto que se estan realizando importantes
avances en esta area mediante técnicas diagndsticas
mas precisas y exactas!®19 nialin cuando esa precision
diagnostica se haga realidad y dispongamos de una pre-
cision dosimétrica y geométrica infinita, podremos evitar
que la extension subclinica abarque parte importante de
los tejidos sanos adyacentes que deberan seguir siendo
irradiados, mas alla incluso de lo que hoy consideramos
un margen seguro y, por tanto, seguiran presentes los
riesgos de efectos adversos en estos tejidos como efecto
secundario inevitable de nuestros tratamientos.

En definitiva, no son estas incertidumbres geomé-
tricas y dosimétricas las causas principales de la
variabilidad en nuestros tratamientos, al menos no lo
son hoy, y no lo son desde hace al menos 20 afios
(desde la incorporacién de la TC y la 3D/CRT). ;Cual
es entonces la principal causa de variabilidad en nues-
tros tratamientos?, pues, paradéjicamente (o0 no tanto),
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precisamente esa variable que con mas rigor mante-
nemos inalterada en los pacientes irradiados: la dosis
prescrita. Los valores de dosis terapéutica (y su frac-
cionamiento), y los valores de dosis que consideramos
seguros para los tejidos sanos, estan lejos de poder
considerarse individuados y adaptados a las particu-
laridades de cada paciente. Dicen que no hay mayor
injusticia que tratar a todo el mundo igual. Cada vez
son mas las pruebas que nos llevan a pensar que este
es el tipo de injusticia que estamos cometiendo cuando
asignamos una misma dosis prescrita a una poblacion
compuesta de individuos con respuestas a la radiacion
heterogéneas. La individuacién de las dosis (basada
en estudios de extensidon mas precisos, ensayos de
respuesta individual de los tejidos, sanos y patolégi-
cos, y el andlisis genético?02!) permitiria determinar,
para cada paciente, la dosis terapéutica requerida, o
al menos identificar pacientes con tejidos sanos radio-
rresistentes a los que sera posible administrar dosis
mayores, y pacientes especialmente radiosensibles
para los que deberemos aplicar técnicas especiales o
renunciar al tratamiento.

Sin la correcta adaptacién de estos valores de
dosis prescrita a las condiciones bioldgicas y fisiolo-
gicas de cada paciente, sin eliminar la variabilidad
asociada a esta causa, las futuras reducciones de la
variabilidad técnica no mejoraran sustancialmente
nuestros resultados®?.

Y no se trata de proclamarnos neoluditas, dispues-
tos a negar o destruir las maquinas y los avances
que nos han traido hasta aqui, sino de enmarcar el
asunto y sefalar, con todo el acierto del que seamos
capaces, donde debemos buscar la verdadera revo-
lucion que esté por venir y que significara el salto
cualitativo que todos soflamos y concentrar en esa
blusqueda cuanto esfuerzo podamos. Porque, nadie
lo dude, esta revolucién llegara acompafiada de su
propio artefacto tecnolégico, como no puede ser de
otra forma, tratdndose, como se trata, de un asunto
de humanos, es decir, de monos que aprendieron a
construir y utilizar herramientas.
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