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Artículo de investigación


Braquiterapia de alta tasa de dosis con Iridio 192 en el manejo  conservador del cáncer  de mama. Experiencia del Hospital Central  Militar
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RESUME�
Objetivo. Demostrar que la braquiterapia es cada vez más em- pleada en pacientes con cáncer mamario, con el propósito de pre-
servar la glándula mamaria.
Material y métodos. Se aplicó radioterapia externa, ciclo ma- mario con técnica de tres campos, uno para las zonas linfoporta-
doras y dos campos tangenciales, aplicando 50 cGy dosis tumor en 25 fracciones, y un caso de braquiterapia como tratamiento único. Después de cuatro semanas de radioterapia externa, se hizo un implante temporal interticial con Ir-192 de alta tasa de dosis (Ga- mmamed plus). Se determinó el volumen tumoral, se colocaron las agujas, se aplicaron localmente puntos de anestesia, se toma- ron placas radiográficas ortogonales para valorar la situación del implante. Se efectuó la dosimetría mediante el sistema Brachyvi- sión y la dosis aplicada osciló entre 1,200 a 3,000 cGy de dos a cinco fracciones.
Resultados. Un caso fue T1N0M0, tres casos T2N0M0, dos casos T3N1M0, y tres casos T4N2M0. La mayoría de los implan-
tes fueron monoplanares (11 pacientes). Todos los casos no mos- traron actividad tumoral en el momento de corte del estudio.
Conclusiones. La braquiterapia es una alternativa útil tanto en etapas tempranas como avanzadas del cáncer mamario, si se cuen-
ta con los recursos para su aplicación adecuada.
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High dose rate brachytherapy with Iridium J92 in the management of breast  cancer. Experience at the Central Hospital Militar

SUMMARY
Objective. To demonstrate that brachytherapy is more and more used in patients with mammary cancer, with the purpose of preser-
ve mammary gland.
Material and methods. External radiotherapy was applied, mammary cycle with three field technique, one for lymphocarrier
zones and two tangential fields, applying 50 cGy tumor dosage in
25 fractions, and a brachytherapy case as unique treatment. After four weeks of external radiotherapy, an interstitial temporal im- plant was made with Ir-192 of  high dose rate (Gammamed plus). Tumoral volume was determined, needles were placed, anesthesia points were locally applied, orthogonal radiography plates were taken to evaluate implant situation. Brachyvision system dosime- try was carried out and applied dose oscillated between 1,200 to
3,000 cGy from two to five fractions.
Results. A case was T1N0M0, three cases T2N0M0, two cases
T3N1M0, and three cases T4N2M0. Most of implants were mono-
planar (11 patients). All cases do not show tumoral activity at moment of study cut.
Conclusions. Brachytherapy is an useful alternative as well in mammary cancer early stages as advanced ones, if we count with
the resources for its suitable application.

Key words: High dose rate brachytherapy, breast cancer.
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Introducción

La braquiterapia tiene un papel histórico en el manejo conservador del cáncer de mama. En 1915, Janeway empleó agujas intersticiales de radio como tratamiento primario.1 En
1929, Keynes reportó esta técnica y sus resultados en 90 pacientes, de 1924 a 1929, y con base en este estudio, afir- mó que el implante de agujas de radio eran mejores que la cirugía.2  En los 60's, muchos centros en EU y en Europa, particularmente en Francia, implementaron técnicas conser- vadoras a base de tele y braquiterapia como una alternativa para la mastectomía.3
La braquiterapia se ha empleado como sobredosis al tu- mor residual en cáncer de mama localmente avanzado des- pués de radioterapia externa y de quimioterapia de induc- ción. Esto permite concentrar dosis elevadas de radiación a una cantidad mínima de tejido. En casos seleccionados, la combinación de quimioterapia de inducción, radioterapia externa e implantes intersticiales permite la conservación adecuada de la mama (Figura 1).4
El implante es colocado bajo anestesia local o general, y habitualmente son necesarios implantes biplanares para la cobertura adecuada del tumor con un margen de 1 a 2 cm. Cuando se opta por este implante biplanar, la separación de los catéteres inter o intraplanar es de 1.5 cm. Las agujas pue- den fijarse con templetes de plástico flexibles, mismos que son asegurados en cada extremo. Posteriormente se realiza la planeación y el paciente pasa a las sesiones de tratamien- to. Al finalizar, el implante es retirado.5
En las últimas tres décadas, el tratamiento conservador ha sido el estándar en el manejo del cáncer de mama tempra- no. Hasta la fecha, todos los estudios han intentado identifi- car subgrupos de pacientes en quienes la irradiación pueda ser omitida en forma segura, pero no han logrado demostrar- lo. La técnica estándar para la radioterapia después de la cirugía conservadora es tratar la glándula mamaria entera a una dosis total de 45 a 50 cGy con o sin la adición de una sobredosis al lecho tumoral. A pesar de la equivalencia bien documentada de cirugía conservadora más RT y mastecto-


mía en términos de supervivencia global, aproximadamente
50% de las pacientes en EUA que son clínicamente candida- tas para cirugía conservadora, aún son tratadas con cirugía radical.
Las razones para la subutilización del tratamiento con- servador incluyen el tiempo prolongado de la RT conven- cional (5-7 semanas), la negación de las pacientes para ser tratadas con esta modalidad, la preferencia del médi- co tratante por el tratamiento quirúrgico y por problemas logísticos.
Actualmente la irradiación parcial de mama acelerada es un método atractivo para acortar el tiempo de duración de la RT a tan sólo cuatro a cinco días. El fundamento para este tipo de tratamiento es que la mayoría de las re- currencias locales ocurre en proximidad estrecha con el lecho tumoral. Sin embargo, la incidencia de fallas en la mama por sí sola no parece ser significativamente influi- da por si la mama es radiada en forma completa o no. Así, la necesidad de irradiar por completo la mama a todas las pacientes ha sido cuestionada, y varios centros han eva- luado la posibilidad y eficacia de la braquiterapia parcial de mama.6

Material y métodos
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A partir de junio del 2004, se inició un programa de trata- miento en 12 pacientes con diagnóstico histológico compro- bado de carcinoma mamario, de los cuales siete casos eran tempranos y fueron sometidos a cuadrantectomía más disec- ción radical de axila y cinco casos avanzados cuyo diagnósti- co se estableció mediante biopsia. Todos recibieron un trata- miento de radioterapia externa, ciclo mamario con técnica de tres campos, uno para las zonas linfoportadoras y dos campos tangenciales, aplicando 50 cGy dosis tumor en 25 fracciones excepto una paciente en EC I quien recibió braquiterapia como tratamiento adyuvante único. Cuatro semanas después de la radioterapia externa, todas las pacientes fueron someti- das a un implante temporal intersticial con Ir-192 de alta tasa de dosis (Gammamed plus), y el procedimiento se rea-
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Figura l. Comparación de los resultados estéticos del tratamiento de radioterapia externa más braquiterapia y cirugía más teleterapia.



Figura 2. Colocación de implante biplanar con márgenes adecuados de cobertura.




Figura 3. Placa ortogonal para cálculo de dosimetría y planeación mediante sistema de cómputo Brachyvisión.


lizó de acuerdo con la siguiente técnica: determinación del volumen tumoral por irradiar que correspondió siem- pre al volumen inicial del tumor mamario. Colocación de línea de entrada de las agujas con separación de 1.5 cm. Aplicación local de puntos de anestesia en el sitio de en- trada y salida de las guías metálicas, las cuales se fijaron mediante placas de acrílico para mantener en posición las guías; cuando el número de agujas era mayor de 5, la fija- ción se realizó mediante la aplicación de sondas de hule (Figura 2). Se tomaron placas radiográficas ortogonales para valorar la situación del implante y su relación con la pared costal. La dosimetría fue efectuada mediante el sis- tema Brachyvisión (Figura 3) y la dosis aplicada osciló entre 1,200 a 3,000 cGy en dos a cinco fracciones. A uno de los casos se le aplicó implante bilateral simultáneo y a otro más un implante biplanar. Todos los casos recibie- ron tratamiento sistémico ortodoxo después del implante. No se realizaron estudios estadísticos por ser un reporte

preliminar. Todos los casos tuvieron control de la lesión hasta su última revisión. Todas las pacientes rechazaron tratamiento quirúrgico radical debido a las secuelas estéticas (Figura 4).

Resultados

El tiempo mínimo de control de los casos fue de tres meses y el máximo de 12 meses, con un promedio de ocho meses, mediana de nueve meses y moda de 10 me- ses. El promedio de edad fue 41.5 años, media y moda de 40 años con rangos de 32 a 58 años (Cuadro 1). Siete pacientes (58%) fueron menores de 40 años, ocho pacientes presenta- ban enfermedad ganglionar clínica inicial (67%).
De acuerdo con la clasificación del TNM 2002,7 un caso fue T1N0M0, tres casos T2N0M0, tres casos T2N1M0, dos casos T3N1M0, y tres casos T4N2M0.
Uno de los casos T4N2M0 presentó cáncer mamario bi- lateral simultáneo, el cual se implantó bilateralmente. Otro



Figura 4. Resultados estéticos finales del tratamiento radical con telete- rapia más braquiterapia intersticial.


caso T3N1M0 recibió tratamiento con implante biplanar. Sólo en los casos loco-regionalmente avanzados había evi- dencia de actividad tumoral clínica en el momento del im- plante.
La cirugía que se efectuó con mayor frecuencia fue cua- drantectomía más disección radical de axila en siete pacien- tes (58%). Sólo una paciente no recibió radioterapia externa por considerarse etapa clínica T1N0M0.
La mayoría de los implantes colocados fueron monopla-
nares (11 pacientes), las dosis diarias aplicadas correspon- dieron a 600 cGy a un plano de referencia; la totalidad de dosis estuvo en relación con la presencia o no de actividad tumoral en la mama. Con base en las características de cada paciente, se planeó la dosis de braquiterapia, y siete pacien- tes (42%) recibieron 1,500 cGy en dos sesiones.
Todos los casos se encuentran sin evidencia de actividad
tumoral en el momento de corte del estudio.

Discusión

El papel de la braquiterapia en el tratamiento del cáncer de mama continúa evolucionando rápidamente. La tenden-


cia en el manejo del cáncer de mama desde hace varias déca- das es optar por el tratamiento conservador, con el propósito de conservar la glándula mamaria en la mayoría de las pa- cientes, y actualmente la braquiterapia logra dicho objetivo, sobre todo en etapas tempranas. Así mismo, una alternativa de manejo en pacientes con cáncer mamario avanzado es la aplicación de braquiterapia, gracias a la cual reportes aisla- dos han informado que es posible conservar la glándula ma- maria en 80% de los casos, para evitar la cirugía radical. Aun cuando la mayoría de los autores mencionan que las dosis de tratamiento oscilan entre 1,800 a 3,000 cGy, aplica- das ya sea en una o dos fracciones diarias hasta completar el tratamiento, nuestra experiencia en este campo de tasas altas de radiación nos permiten ajustar la dosis de acuerdo con los hallazgos clínicos que se encuentren en el momento del im- plante, así como de la etapa clínica con el propósito de dis- minuir al máximo las secuelas tardías de la radiación.
Dos factores son esenciales para el control local del car- cinoma mamario tratado con radioterapia radical: el tamaño tumoral y el grado histológico. Para el desarrollo de enfer- medad metastásica a distancia, influye también el hecho de presentar ganglios clínicamente positivos al diagnóstico.8
A pesar de que en la actualidad el manejo integral del
cáncer de mama incluye la cirugía, existen controversias en determinar cuál es el mejor tratamiento en la etapa clíni- ca III. En series antiguas,9 no se encontraron diferencias en supervivencia ni en control loco-regional entre pacientes tratadas con mastectomía más radioterapia postoperatoria y entre las pacientes tratadas con radioterapia radical. En nuestra serie, tres pacientes se encontraban en etapa clíni- ca III, y observamos adecuado control loco-regional hasta el momento, aunque queda por consignar la supervivencia global y libre de enfermedad.
En las últimas décadas, la preservación de la glándula mamaria ha provocado cambios radicales en el control local de la enfermedad, y se ha disminuido en forma significativa la cirugía radical clásica o modificada. El deseo de las pa- cientes por conservar la glándula mamaria, y el conocimien- to actual de la biología de la neoplasia, han permitido imple- mentar cada vez nuevas técnicas de tratamiento con este
 (
REV
 
SANID
 
MILIT
 
MEX
 
2005;
 
59(5):
 
283-287
) (
287
)


Cuadro l. Características de los pacientes, modalidades de manejo y dosis recibidas.

	
Paciente
	
Edad
	
Etapa clínica
	
Modalidad cirugía
	
RT externa
	
Tipo de implante
	
Dosis cGy
	
Número sesiones
	
Seguimiento (meses)

	
CJG
	
49
	
T1N0M0
	
Cuad/DRA**
	
CMC
	
Mono
	
2,400
	
4
	
5

	ONN
	40
	T2N0M0
	Cuad/DRA
	CMC
	Mono
	3,200
	4
	10

	VHE
	58
	T2N0M0
	Cuad/DRA
	CMC
	Mono
	1,500
	2
	9

	AFHA
	35
	T2N0M0
	Cuad/DRA
	No
	Mono
	2,400
	2
	9

	DSM
	42
	T2N1M0
	Cuad/DRA
	CMC
	Mono
	1,200
	2
	12

	JPD
	32
	T2N1M0
	Cuad/DRA
	CMC
	Mono
	2,400
	4
	5

	MFL
	41
	T2N1M0
	Cuad/DRA
	CMC
	Mono
	1,500
	2
	10

	GMA
	421
	T3N1M0
	Biopsia
	CMC
	Mono
	3,000
	5
	3

	GAP
	38
	T3N1M0
	Biopsia
	CMC
	Mono
	3,000
	5
	3

	BFC"
	40
	T4N2M0
	Bopsia
	CMC
	Mono
	1,500
	2
	10

	BFC*
	40
	T4N2M0
	Biopsia
	CMC
	Mono
	1,500
	2
	10

	IEA
	35
	T4N2M0
	Biopsia
	CMC
	Mono
	1,500
	2
	10


• Bilateral simultáneo. ** Cuad/DRA = cuadrantectomía más disección radical de axila.

objetivo. Se ha evolucionado desde los implantes tempora- les intersticiales con material radiactivo como es el caso de nuestras pacientes, hasta el empleo del catéter para la irra- diación parcial acelerada de la mama (Mammosite ballon), marcando cada vez más un mejor desarrollo tecnológico en este campo;10 en el estudio reportado por Richards,11 se pre- sentó mayor incidencia de infecciones con el empleo de esta última técnica que con el empleo de implantes intersticiales, y existen reportes de mayores complicaciones en estudios con braquiterapia intersticial a base de Cobalto 60, como telangiectasias, fibrosis, necrosis grasa, inclusive grados 3 y
4, lo cual contribuyó al detrimento de resultados cosméticos pobres hasta en 50% de las pacientes sometidas a este mane- jo, motivo por el que no se recomienda más el empleo de esta técnica.12
En nuestras pacientes no se ha detectado hasta el momen-
to ninguna complicación inherente al tratamiento, como son miositis, fracturas costales, edema del brazo o lesión del plexo braquial, y probablemente esto es debido a la distribución homogénea de radiación que se obtiene con la planeación realizada, y que permite una equidistancia satisfactoria tanto a nivel costal como a nivel mamario, y a una disminución del traumatismo provocado por la entrada y salida de las guías metálicas.
La integridad tanto física como emocional de las pacien-
tes debe valorarse cuidadosamente, ya que se ha señalado que pacientes a quienes se les realizó cirugía radical mama- ria, presentaron sentimientos de autodestrucción en 43%, situación que desapareció cuando se les ofreció como alter- nativa un manejo conservador de la glándula mamaria. Estu- dios psicológicos realizados por diversos autores, parecen indicar que es de mayor importancia el convencimiento rea- lizado por el médico que el plan terapéutico mismo, ya que las pacientes convencidas del tratamiento quirúrgico lo acep- tan como lo mejor, del mismo modo que las pacientes con- vencidas de que el tratamiento conservador es el más ade- cuado para su forma de pensar, de tal manera que un plan- teamiento correcto y un estudio psicodinámico permitirá la elección del tratamiento individualizado.13
Resta también comparar los resultados obtenidos con la
braquiterapia de alta tasa de dosis vs. baja tasa de dosis de- bido a las diferencias en sus efectos radiobiológicos que pro- bablemente influyan tanto en el control de la enfermedad como en los resultados estéticos a largo plazo, como lo se- ñala Pierquin,14 quien reportó resultados satisfactorios en 80% de los casos con el empleo de iridio con baja tasa de dosis. Así mismo, De la Huerta,15 reportó que de 38 pacientes con cáncer mamario etapa clínica III, tratadas con implante in- tersticial de baja tasa de dosis de radiación la probabilidad de conservar la glándula mamaria fue de 70.8% a cuatro años, apuntando que en ese grupo de pacientes la sobrevida global de las pacientes (84.9%) fue paralela al control local de la enfermedad.


Conclusiones

El manejo conservador del cáncer de mama ha evolucio- nado en forma importante. El empleo de braquiterapia es una alternativa útil tanto en etapas tempranas como en avan- zadas, si se cuenta con los recursos necesarios para su ade- cuada aplicación, el tratamiento es bien tolerado por las pa- cientes, y ocasionalmente puede manejarse todo el tratamien- to en forma ambulatoria. La etapificación adecuada de las pacientes y la determinación del volumen tumoral inicial son indispensables para determinar el área por irradiar. Las res- puestas tempranas en estas pacientes son equivalentes a las reportadas en la literatura, aun cuando la alta tasa de dosis requiere un plazo de control mayor dadas las secuelas tar- días que puedan presentarse.
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