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Resumen:

- Propésito: Comparar dosimétricamente tres tipos de planificaciones de
radioterapia estereotactica corporal (SBRT) o radioterapia estereotactica
ablativa (SABR) en seis pacientes oligometastasicos con afectacion de las
glandulas adrenales (AG) con la intencion de discernir cuél de ellas es la méas
apropiada para este tipo de tratamientos: arcoterapia volumétrica modulada
(VMAT), radioterapia de intensidad modulada tipo “Step and Shoot” (IMRT-SS) o
radioterapia tridimensional conformada (3D CRT).

- Material y métodos: Se realizaron tres tipos de planificaciones para SBRT a seis
pacientes reales tratados en nuestro departamento entre noviembre de 2010 y
diciembre de 2014, con oligometastasis de AG. Se prescribieron 60 Gy en 8
fracciones para tener una Biologically Effective Dose (BED.) de 100 Gy. Y se
analizaron los histogramas dosis volumen (DVH), la cobertura de los Planning
Target Volumen (PTVs), asi como una serie de items para cada uno de los 6rganos
de riesgo (OAR) para poder realizar la comparativa.

- Resultados: En nuestra serie, los PTVs estaban practicamente iguales para cada
tipo de planificacién, con minimas diferencias de cobertura entre VMAT, IMRT-
SS'y 3D CRT. Donde si se encontraron diferencias fue en las dosis recibidas por
los OAR, donde los items que analizamos resultan favorables a las técnicas
especiales, sobre todo a la VMAT con 39 resultados favorables (42,4%), frente a
30 resultados favorables para IMRT-SS (32,6%) y 23 para la 3D CRT (25%). Pero
donde mas diferencias podemos encontrar es en los resultados desfavorables,
con 15 resultados desfavorables para la VMAT (16,3%), 26 para la IMRT-SS
(28,3%) y 51 para la 3D CRT (55,4%). Todo esto sobre un total de 92 posibles
resultados.

- Conclusiones: Nuestro estudio indica que es posible realizar SBRT con
planificacion 3D CRT (siempre con radioterapia guiada por imagen) para el
tratamiento de metastasis de AG. Pero los datos nos dicen que en caso de tener
disponibles técnicas especiales, éstas son mas recomendables por presentar
dosis més favorables a los OAR, como también nos indica la literatura en otras
localizaciones como por ejemplo las metéastasis pulmonares.



Introduccion:

Las oligometastasis son metéstasis que estan limitadas en namero y localizacion.
Hellman y Weichselbaum acufiaron este término en 1995

Las glandulas adrenales (AG) son un sitio comUn de metéastasis de melanoma, mama,
pulmon, rifibn y tumores malignos gastrointestinales, entre otros. Pero el primario mas
frecuente es el cancer de pulmoén de células no pequefias (NSCLC) . Las
metastasis de AG de NSCLC estan presentes en un 5-10% de los pacientes como forma
de presentacion inicial (5). Sin embargo, en series de autopsias, la incidencia de
metéstasis de AG va del 31 al 54% para el cancer de mama, del 18 al 38% para el cancer
de pulmon, del 3 al 21 % para las neoplasia gastrointestinales, y del 20 al 24% para el
cancer renal .La mayoria de las metéstasis de AG son carcinomas, de los cuales
un 56% son adenocarcinomas

La mayoria de los pacientes son asintomaticos, mientras que aquellos que tienen
sintomas pueden presentarse como una masa adrenal, signos o sintomas de la
Enfermedad de Addison o dolor

La metastasis solitaria adrenal del NSCLC ocurre sélo entre el 1’6 y el 3'5% de los
pacientes

Con el aumento en el uso de la tomografia de emision de positrones (PET), la resonancia
magnética (MR) y la tomografia computerizada (CT) en la estadificacion y el seguimiento
de los pacientes con cancer, la deteccion de las metéastasis de AG esté creciendo

. Ademas, en los Ultimos afios, la biopsia con aguja fina nos ha permitido identificar
la mayoria de las metastasis de AG, debido a su especificidad . Se puede
observar que la deteccion de oligometastasis adrenales esta creciendo y hay escasos
datos que apoyen el uso curativo de la radioterapia estereotéctica corporal (SBRT) para
tratar a los pacientes con enfermedad metastésica limitada con afectacion adrenal

En estos pacientes, la adrenalectomia mejora la supervivencia para varios tipos de
tumores primarios controlados (3). Otros tratamientos ablativos locales, como por
ejemplo la radiofrecuencia parece que son comparables con la cirugia en términos de
eficacia oncoldgica en un subgrupo de pacientes cuidadosamente seleccionados (3). En
la enfermedad oligometastésica focal, la radioterapia estereotactica corporal (SBRT)
también conocida como radioterapia estereotactica ablativa (SABR) o técnicas similares
son capaces de suministrar dosis biolégicamente equivalentes mas altas que la
radioterapia paliativa y la SBRT ha demostrado ser tan efectiva como la cirugia, con
menos morbilidad y menor coste

Pero, ¢(qué es la SBRT? Pues podriamos definirla como una “técnica superior” que
combina radioterapia hipofraccionada conformacional multihaz y la radioterapia guiada
por imagen. Ofrece una alta dosis de radiacion, dividido en varias fracciones
("hipofraccionada™), a las lesiones extracraneales. Se proporciona una mejor cobertura
del volumen diana y menos volumen irradiado de tejido normal. El uso de la SBRT se
limitaba inicialmente a los pacientes con tumores no resecables o médicamente



inoperables. Hoy en dia, sin embargo, su uso se ha extendido a los pacientes con
tumores médicamente operables o resecables. Los resultados son alentadores en el
tratamiento de metéstasis de pulmoén e higado pero menos claros en el tratamiento de
los ganglios linfaticos abdominales y las AG

La National Comprehensive Cancer Network (NCCN) actualmente contempla la terapia
local definitiva (con cirugia o con radioterapia ablativa estereotactica (SABR)) para
pacientes con NSCLC con oligometastasis adrenales, es decir, enfermedad metastéasica
aislada o limitada en el contexto de un cancer primario controlado

Sin embargo, hay una escasez de datos prospectivos para validar esta recomendacion y
no hay pruebas al azar para sugerir que la terapia local con metéstasis suprarrenales
altera el curso natural de la enfermedad. En la actualidad, la gestion de estos pacientes
es guiada en gran medida por criterio clinico y varia ampliamente entre las instituciones

Muchas instituciones realizan SBRT usando radioterapia tridimensional conformada (3D
CRT) por medio de siete a once campos estaticos, no opuestos, coplanares, y no
coplanares con aproximadamente el mismo peso. Este método popular resulta en una
distribucion de dosis altamente conformada que rodea el tumor en todas las
direcciones. Mientras que los tratamientos de SBRT utilizando 3D CRT han producido
excelentes planes de tratamiento, aunque hay que personalizar los haces para cada
paciente. Los tratamientos que utilizan la 3D CRT suelen ser largos debido a que
presentan diferentes posiciones de gantry, colimador y mesa. La nueva generacion de
aceleradores lineales actuales nos permite dar la dosis de radiacion mediante la
arcoterapia volumétrica modulada (VMAT)

Para los efectos secundarios hay que tener en cuenta que las AG estan localizadas cerca
de 6rganos como los rifiones, el higado, el estdmago y el duodeno. Lo més frecuente es
que presenten fatiga grado | (70%), la toxicidad gastrointestinal grado | (nauseas y
Ulceras que ceden con medicacién), que aparece hasta en un 30% y grado Il en un 10%

La SBRT debe aplicarse con el estdmago vacio para lograr condiciones reproducibles

Como toxicidad tardia puede producirse insuficiencia adrenal

grado Il (4), por lo tanto, a largo plazo, hay que vigilar que no aparezca un sindrome de
Nelson (sobre todo si se han tratado las dos glandulas adrenales), ya que esta es una
complicacion grave y dificil de manejar, causando por retroalimentacion un aumento de
la hipdfisis que cause defectos visuales y en otros pares craneales. Los sintomas son:
hiperpigmentacion de la piel, mucosas y membranas, cefalea, diabetes insipida,
panhipopituitarismo, dolor testicular y oligospermia. La forma de diagnéstico es el
control de los niveles de ACTH

Pese a todo, la SBRT es factible y bien tolerada



El control de las metéstasis con el tratamiento es de un 73% al afio. Con BED., de 75 Gy
no hay progresion. Un esquema bueno puede ser el de 50 Gy en 5 sesiones (4). Algunos
autores proponen BED:, de 100 Gy . Un ejemplo de fraccionamiento para una BED:
de 100 Gy serian 60 Gy en 8 sesiones.

El control a distancia al afio es del 30%, la mayoria de ellos en forma oligometastasica,
por lo que se pueden tratar nuevamente de forma radical con terapias locales con o sin
quimioterapia

La supervivencia global al afio es del 90% y la supervivencia global media de 17’3 meses
. A'los dos afios la supervivencia global es del 53%

Este estudio evalla la planificacion del tratamiento con 3D CRT, la VMAT vy la
radioterapia de intensidad modulada tipo “Step and Shoot” (IMRT-SS) para el
tratamiento de las metéastasis suprarrenales, utilizando SABR o SBRT. Tratamos de
investigar los posibles beneficios dosimétricos de VMAT o IMRT-SS frente a 3D CRT en
el tratamiento de las metéstasis suprarrenales (en pacientes oligometastasicos).

¢Qué técnica es mejor para el tratamiento de metastasis de AG en pacientes
oligometastasicos? ¢Es posible realizar SBRT con planificacion 3D CRT sobre las AG con
garantias o es imprescindible emplear técnicas especiales como la VMAT o la IMRT-SS?

Material y métodos:

En este estudio se han incluido 6 pacientes con oligometastasis suprarrenales tratados
en nuestro centro entre noviembre de 2010 y diciembre de 2014. Un paciente
presentaba una metastasis suprarrenal derecha de un adenocarcinoma de la union
esofagogastrica, otro una metéastasis suprarrenal izquierda de un carcinoma microcitico
de pulmén. Un tercer paciente afecto de metastasis bilaterales de ambas suprarrenales
de un adenocarcinoma de pulmdén. Otro paciente con una metéstasis suprarrenal
izquierda de un carcinoma de pulmén no microcitico. Un quinto paciente presentaba
una metastasis suprarrenal izquierda de un carcinoma urotelial de rifién izquierdo. Por
altimo, una metastasis de glandula suprarrenal derecha de un carcinoma indiferenciado
de pulmodn (tabla 1). Esto concuerda, como comentamos en la introduccion, con las
localizaciones de tumores primarios que con mas frecuencia dan metéstasis en AG.

Tabla 1: Correspondencia de tumor primario y localizacion de metéastasis de AG en
nuestra serie de pacientes.

Paciente Tumor primario Localizacién de AG
1 Rifibn Izquierda
2 Pulmon Bilateral
3 Pulmon lzquierda
4 Pulmon Izquierda
5 Unién gastroesofagica Derecha
6 Pulmon Derecha




Los pacientes se trataron en un acelerador lineal marca Elekta Synergy con Portal View
y Cone Beam (sistema de radioterapia guiada por imagen o IGRT) con multilaminas de
10 mm.

Los pacientes se planificaron todos de nuevo, sin tener en cuenta el tratamiento ni el
fraccionamiento realizado anteriormente. Para todos ellos se realizaron tres
planificaciones: una de VMAT, otra de IMRT-SS y otra de 3D CRT; se rescato la
planificacion o planificaciones realizadas en su momento y se realizo la planificacion o
planificaciones tedricas restantes para poder realizar la comparacion dosimétrica.

La planificacion 3D CRT se realiz6 con un planificador Pinnacle 8.0m y las planificaciones
de VMAT y de IMRT-SS se llevaron a cabo en el planificador Monaco 5.00.03.

La prescripcion y las restricciones dosimétricas a los érganos de riesgo (OAR) fueron las
mismas para los tres tipos de planificaciones. Los “constraints” o limitaciones quedan
reflejadas en la tabla 2.

Tabla 2: Dosis limitantes en SBRT con fraccionamiento 8 sesiones x 7.5 Gy/sesion.

OAR Dosis (Gy) Volumen
Higado 15 700 cm3
27 66%
34 33%
Intestino 34 33%
40 10cm?3
45 1cms3
Rifion 25 66%
34 33%
Médula 20 10 cm3
26 1cms3
32 0%
Estébmago 34 33%
40 10cm?3
45 1cms3

Todos los pacientes fueron sometidos previamente de la planificacion a un CT de
simulacién en posicion supino. Para localizar el estbmago con mayor precision a los
pacientes se les administro por via oral contraste yodado justo antes de realizar la CT de
simulacién. Los datos de CT fueron adquiridos utilizando un Siemens SOMATON Emotion
16 CT Scanner, con cortes de entre 3 y 5 mm de espesor en la zona de interés. Los
pacientes fueron todos inmovilizados en posicién de decubito supino, con los brazos
sobre la cabezay con las inmovilizaciones que llevarian durante el tratamiento. Solo dos
de los 6 pacientes tuvieron inmovilizacion mediante cuna y colchon de vacio.

Enlos seis pacientes se delimitaron los siguientes OAR: ambos rifiones, médula espinal,
paquete intestinal, estdmago, higado y la piel del area por donde iban a penetrar los
campos de tratamiento.



Tanto el gross tumor volume (GTV) como los érganos de riesgo fueron delimitados en el
planificador FocalSim version 4.51.00, y de este se exportaban las imagenes de pacientes
y las estructuras delimitadas al correspondiente planificador (Pinnacle o Mdnaco), para
realizar las planificaciones en 3D CRT, VMAT o IMRT-SS, por lo que todas las
planificaciones de un determinado paciente presentan exactamente los mismos
volimenes.

Enaquellos pacientes con un solo PTV, el isocentro se situ6 dentro del volumen tumoral,
aproximadamente en el centro de la masa. Sin embargo, en el paciente que presentaba
unas metastasis suprarrenales bilaterales se situd el isocentro entre ambos PTVs.

El planning target volume (PTV) se obtuvo afiadiendo un margen que oscila entre 10 mm
(sentido craneo-caudal) y 5 mm (anteroposterior y lateral) alrededor del CTV, calculado
mediante la movilidad de los voliumenes a delimitar mediante escopia realizada dentro
del propio acelerador y en las condiciones de inmovilizacion en las que se iban a tratar
los pacientes. El volumen medio del PTV fue de 84°67 cm3, con un rango de 25’67 a
146’45 cms.

Todas las planificaciones de VMAT se realizaron con un solo arco de aproximadamente
unos 340 6 350 grados. Las planificaciones de IMRT-SS se realizaron con 8 6 9 haces fijos.
Por ultimo, las planificaciones de 3D CRT tenian entre 7 y 9 campos de tratamiento
(figuras 1, 2y 3).

Figura 1: Ejemplo de planificacion don VMAT del paciente 1.



Figura 3: Ejemplo de planificacion con 3D CRT del paciente 1.

Los planes de tratamiento fueron comparados basandonos en la cobertura del PTV, la
dosis a los 6rganos de riesgo, las zonas de maxima y minima dosis y las unidades monitor
requeridas para el desarrollo de los tratamientos.



Los planes fueron normalizados prescribiendo el PTV 60 a la D50, segun ICRU 83, donde
se establecen las recomendaciones de planificacién y dosimetria para los tratamientos
de VMAT e IMRT-SS.

Con respecto a los OAR se compararon los DVHs correspondientes y se tuvieron en
cuenta diferentes items dependiendo del OAR que se comparara. Asi en el higado
tuvimos en cuenta la dosis a 700 cm3, la dosis al 33% y la dosis media. Para el intestino
comparamos la dosis a 150 cm3, la dosis a 10 cm3 y la dosis a 1 cm3. Para la medula
consideramos la dosis méxima, la dosis a 10 cmy la dosis a 1 cm. La dosis a 1/3y a 2/3
fueron los items que elegimos para el rifién. El estbmago lo comparamos a traveés de la
dosis a 150 cm3a 10 cm3y a 1 cm3. Por Gltimo, para la piel utilizamos la dosis maxima y
la dosis media a la franja de piel implicada en el &rea de tratamiento.

Tendremos pues las correspondientes dosis que reciben el 98, 95, 50 y 2% del PTV (D98,
D95, D50y D2).

El indice de conformidad (CI) es la ratio entre el volumen que recibe la dosis prescrita 'y
el volumen del PTV. Lo ideal es que sea inferiora 1'2

Resultados:
1. Referidos al tumor:
Se generaron histogramas dosis volumen (DVHs) para cada técnica de planificaciony se

usaron para comparar los cubrimientos de PTV'y las dosis a 6rganos de riesgo. Se pueden
ver los DVH correspondientes en las figuras 4 a 21.
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Figura 21: DVH de 3D CRT de paciente 6.

En la tabla 3 podemos ver los resultados correspondientes a las D98, D95, D50 y D2 para
cada una de las planificaciones de los 6 pacientes. Se puede observar, de forma general,
que la cobertura es muy similar en todos los pacientes y para todas las planificaciones.
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Tabla 3: D98, D95, D50y D2 de los pacientes.
Paciente 1 D98 D95 D50 D2
VMAT 57,1 58 60 60,9
IMRT-SS 56,7 57,6 60 61,6
3D CRT 57,6 58,2 60 61,2
Paciente 2
VMAT 57,9 58,4 60 60,9
IMRT-SS 57,3 58 60 61,2
3D CRT 57,1 57,8 60 60,6
Paciente 3
VMAT 56,5 58,2 60 61,1
IMRT-SS 56,5 57,8 60 61,6
3D CRT 57,4 58,4 60 60,6
Paciente 4
VMAT 55,9 57,5 60 61,5
IMRT-SS 53,9 57,6 60 61,2
3D CRT 56,8 57,8 60 61,5
Paciente 5
VMAT 57,7 58,4 60 61,9
IMRT-SS 51,8 57,8 60 61,7
3D CRT 57,5 58 60 60,9
Paciente 6
VMAT 57,6 58,2 60 62,3
IMRT-SS 58,3 58,6 60 61,6
3D CRT 57 57,8 60 61,3

Los indices de conformidad (Cl) son generados por el propio planificador mediante la
siguiente formula Cl=Vpr2/TVxVr, donde Vpr2 es el volumen de la estructura cubierto
por la dosis de interés al cuadrado, TV es el volumen de la estructura (en este caso el
volumen del PTV), y Vi es el volumen total de la uso dosis de interés (en este caso la uso
dosis de 60 Gy. Se pueden observar en la tabla 4 y en la figura 22, donde se ve que en
todas las planificaciones, ya sea VMAT, IMRT-SS o 3D CRT cumplen los criterios que

aconseja la RTOG de que sea inferior a 1,4.

Tabla 4: indices de conformidad.

Paciente VMAT IMRT-SS 3D CRT
1 0,51 0,50 0,47
2 0,50 0,50 0,60
3 0,50 0,44 0,54
4 0,48 0,49 0,55
5 0,51 0,53 0,53
6 0,42 0,43 0,56
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Figura 22: indices de conformidad de todos los tratamientos.

En cuanto a unidades monitor (MU), se pueden observar en la tabla 5y en la figura 23.
Los resultados son: En todas las ocasiones las MU son menores para las planificaciones
en 3D CRT, en 5 pacientes fueron mayores para las planificaciones de VMAT y en una
sola ocasion para la planificacién de IMRT-SS.

Tabla 5: Unidades monitor de los diferentes tratamientos.

Paciente VMAT IMRT-SS 3D CRT
1 1473 1335 1170
2 1937 2327 994
3 1263 1220 1019
4 2035 1401 1090
5 1436 1332 1063
6 2742 1380 1065
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Figura 23: Unidades monitor de los tratamientos.

2. Referidos a los OAR:

3D CRT

Paciente 5

Paciente 6

En cuanto a los 6rganos de riesgo, presentamos en las tablas de la 6 a la 10 las dosis de
dichos 6rganos para cada paciente y tipo de planificacion. En todas las tablas hemos
utilizado un codigo de colores. Asi, en verde tenemos la dosis mas favorable, en rojo la

dosis menos favorable y en negro, la intermedia.

Para la proteccion del higado (tabla 6) en los seis pacientes, de los tres pardmetros
consultados (dosis a 700 cm3, dosis al 33% del higado y dosis media — es decir, 18
posibles resultados), la planificacion 3D CRT salia como el resultado mas desfavorable
en 10 ocasiones, la VMAT en 1 sola ocasion y la IMRT-SS en 7 ocasiones. Si lo vemos
desde el punto de vista del resultado mas favorable, los resultados cambian, siendo la
VMAT la més favorable en 11 pardmetros, la IMRT-SS en 5y la 3D CRT en 2.

Tabla 6: Dosis a higado (Gy).

Paciente 1 Da700cc D al 33% D media
VMAT 9,5 11,1 8,3
IMRT-SS 91 12,3 8,4
3D CRT 13,2 15,7 10,1
Paciente 2
VMAT 3,3 14 7,8
IMRT-SS 2,7 18,2 8,3
3D CRT 3,4 10,1 8,9
Paciente 3
VMAT 1,3 2,1 2,4
IMRT-SS 1,5 2,7 2,3
3D CRT 1,2 4 4
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Paciente 4

VMAT 0,5 0,8 1,2
IMRT-SS 1 11 2,3
3D CRT 0,9 2 1,9

Paciente 5

VMAT 6 12,5 9,9
IMRT-SS 4 13,7 9,6
3D CRT 5,4 13,8 10,3

Paciente 6

VMAT 11,2 18,5 14,8
IMRT-SS 15,1 20,9 16,1
3D CRT 14,6 19 15

Para la proteccién del intestino (tabla 7) también se obtuvieron tres parametros (dosis
a 150 cm3, dosis a 10 cm?3y dosis a 1 cm3). La VMAT obtuvo resultados favorables en 8
ocasiones, al igual que la 3D CRT, mientras que la IMRT-SS solo lo fue en dos. La VMAT
tuvo resultados desfavorables en solo 3 situaciones, 5 para la IMRT-SS y 10 para la 3D

CRT.

Tabla 7: Dosis a intestino (Gy).

Paciente 1 Da150cc DalOcc Dalcc
VMAT 29,3 58,1 60,1
IMRT-SS 29,9 58,4 60,7
3D CRT 34,6 60,5 61,2
Paciente 2
VMAT 20,9 38,3 51,6
IMRT-SS 14,4 39,2 51,9
3D CRT 27,4 49,4 58,6
Paciente 3
VMAT 24,3 53 59,5
IMRT-SS 25 52,4 60,2
3D CRT 21,3 40,8 58
Paciente 4
VMAT 26,5 51,8 57,8
IMRT-SS 19,1 47,7 58,7
3D CRT 15,4 421 56
Paciente 5
VMAT 4,6 37,2 58,3
IMRT-SS 3,2 38,1 59,5
3D CRT 6 43,2 58,1
Paciente 6
VMAT 13,9 24,6 26,5
IMRT-SS 14,4 25,2 30
3D CRT 11,4 28,6 42,6
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En la tabla 8 podemos observar los resultados en proteccion medular para las tres
planificaciones de los seis pacientes estudiados y son claramente favorables para la
IMRT-SS (con 15 resultados a favor de 18 posibles) y bastante desfavorables para la 3D
CRT (con 15 resultados en contra de 18 posibles).

Tabla 8: Dosis a médula (Gy).

Paciente 1 D maxima Dal0cc Dalcc
VMAT 29,4 20,9 27,5
IMRT-SS 29,2 20,5 24
3D CRT 35 27,2 32,6
Paciente 2
VMAT 26 9,9 245
IMRT-SS 13,1 6,5 13,5
3D CRT 26,1 8,8 23,7
Paciente 3
VMAT 26,7 13,7 25
IMRT-SS 15,3 7,6 13,5
3D CRT 32,7 14,6 30,8
Paciente 4
VMAT 26,3 18,6 25
IMRT-SS 20,7 8,6 13,5
3D CRT 39,5 11 30,8
Paciente 5
VMAT 12,8 4.8 11,7
IMRT-SS 15,6 7.1 14,9
3D CRT 15,7 8,5 15,3
Paciente 6
VMAT 26,4 17,2 22,6
IMRT-SS 23,7 11,4 15,7
3D CRT 31,1 20,4 27,4

En la tabla 9 se muestran los resultados de dosis para el rifidn méas desfavorable. Como
se puede observar también parece que los resultados van a favor de las técnicas
especiales, sobre todo en este caso a favor de la VMAT.

Tabla 9: Dosis a rifidn més desfavorable (Gy).

Paciente 1 Da1/3 Da?2/3
VMAT 4.6 1,4
IMRT-SS 54 15
3D CRT St/ 1,6
Paciente 2
VMAT 13,5 1,7
IMRT-SS 13,9 19
3D CRT 24 2,4
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Paciente 3
VMAT 3 0,9
IMRT-SS 6,8 1,9
3D CRT 10,8 15
Paciente 4
VMAT 3,6 0,5
IMRT-SS 24,2 2,7
3D CRT 17,4 3,4
Paciente 5
VMAT 1,6 0,5
IMRT-SS 14 0,4
3D CRT 2,1 0,8
Paciente 6
VMAT 3,2 1,1
IMRT-SS 3,5 1,2
3D CRT 3 1

Los resultados para el estdbmago se encuentran en la tabla 10. Hay que tener en cuenta
que en el paciente 5 no se puedo analizar dado que estaba sometido a una gastrectomia.
Ademas, el pardmetro de la dosis a 150 cm3 del estdmago tampoco se pudo analizar en
el paciente 1 dado que su volumen era inferior al mismo. Aqui, los resultados son un
poco mas controvertidos, pero sigue habiendo mas resultados favorables para la VMAT,
aungue también es cierto que casi se igualan en cuanto a resultados desfavorables
VMAT (5) y 3D CRT (6).

Tabla 10: Dosis en estomago (Gy). El paciente 5 no presenta dosis a estomago puesto
que estaba gastrectomizado. Y el paciente 1 no tiene dosis a 150 cc porque el estbmago
era mas pequefio de ese volumen.

Paciente 1 D a 150 cc DalOcc Dalcc
VMAT - 21,9 50
IMRT-SS - 22,1 49
3D CRT - 29,4 54,8
Paciente 2
VMAT 15,1 34,1 442
IMRT-SS 12,5 33,8 42,8
3D CRT 10,8 34,8 40,5
Paciente 3
VMAT 15 25,8 52,9
IMRT-SS 1,7 28,8 55,8
3D CRT 0,9 28,2 55,9
Paciente 4
VMAT 0 7,3 37,1
IMRT-SS 2,2 27,9 49,1
3D CRT 19 31,4 49,6
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Paciente 5
VMAT - - -
IMRT-SS - - -
3D CRT - - -
Paciente 6
VMAT 16,1 25,4 30,1
IMRT-SS 10,8 16,6 19,3
3D CRT 12,1 17,4 20,6

Por ultimo, en cuanto a OAR, analizamos qué sucedia con la piel, puesto que se les
atribuye a las nuevas técnicas unas dosis menores mas amplias. Para ello, hallamos la
dosis maxima (tabla 11). El resultado fue interesante, dado que en esta ocasion la menor
dosis maxima aparecio en cuatro ocasiones en la 3D CRT. Ante esto, decidimos obtener
la dosis media que recibia la piel situada en la zona de tratamiento (tabla 12), con el fin
de descartar que fuera por cuestiones de reparto de dosis, siendo de nuevo favorable a
la 3D CRT para 4 pacientes, aunque ya los resultados eran mas similares.

Tabla 11: Dosis maxima en piel (Gy).

Paciente VMAT IMRT-SS 3D CRT
1 15,6 17,2 18
2 31,1 34,3 25,2
3 25,6 29,6 20,3
4 30,1 24 28,6
5 15,3 15,9 10,7
6 35,3 35,5 15,7

Tabla 12: Dosis media en piel (Gy).

Paciente VMAT IMRT-SS 3D CRT
1 1,06 1,08 1,50
2 2,20 2,10 2,06
3 2,40 2,50 1,94
4 1,10 1,40 0,86
5 0,77 0,76 0,64
6 0,70 1,10 0,72

3. Otros datos dosimétricos:

En lo referente a la ubicacién de alta dosis (HDwc), definida como el volumen de tejido
fuera del PTV que recibe una dosis mayor del 105% de la prescripcion, se cumple en
todos los pacientes que sea menor del 15% del volumen del PTV.

La ubicacion de baja dosis (Dzcm), que se define como el maximo de dosis en el tejido

sano a 2 cm del PTV en todas las direcciones lo podemos observar en la tabla 13. Como
se puede comprobar, los resultados son muy similares para todas las planificaciones.
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Tabla 13: Ubicacion de baja dosis (Dacm) en Gy.

Paciente VMAT IMRT-SS 3D CRT
1 60,3 61,2 60,4
2 62,8 61,7 61,1
3 60,6 62 61,2
4 62,6 63,1 60,7
5 61 61,6 60,2
6 63,6 63,5 60,8
Discusion:

El papel de la radioterapia en el tratamiento de las metéstasis de AG ha sido
tradicionalmente paliativo, desarrollando un excelente control del dolor con una
toxicidad muy limitada. Pero recientes estudios se han centrado en el papel de la SBRT
con intencion curativa, su potencial para reducir carga tumoral y prevenir la progresion
sintomatica

El hecho de elegir la SBRT es para conseguir mantener al minimo las dosis en los 6rganos
de riesgo . ¢(Pero qué técnica es mejor para el tratamiento de metéastasis de AG en
pacientes oligometastéasicos? ¢ Es posible realizar SBRT sobre las AG con garantias o es
imprescindible utilizar técnicas especiales como la VMAT o la IMRT-SS?

En este estudio hemos querido comparar tres técnicas que pueden utilizarse
indistintamente para poder realizar SABR o0 SBRT, como son la VMAT, la IMRT-SS y la 3D
CRT. De los pacientes incluidos en este estudio, se rescataron las CT de sus
planificaciones antiguas, e independientemente de éstas, se redefinieron los volimenes
nuevamente para los seis pacientes, con el fin de ser lo m&s homogéneos posible en
cuanto a delimitacion y se prescribieron con el fraccionamiento que actualmente
estamos empleando en nuestro departamento para este tipo de lesiones (60 Gy en 8
sesiones), con la finalidad de ser lo més realistas posible. Probablemente, se podrian
haber utilizado las antiguas planificaciones, pero las dosis de prescripcion eran
diferentes e incluso podria ser que la delimitacion de volimenes fuera diferente de un
paciente a otro dado que estaban delimitados por diferentes oncélogos radioterapicos.
En este estudio se han delimitado los volumenes entre los dos mismos oncélogos
radioterapicos en todos y cada uno de los casos.

Nos parecié un buen punto de partida, el tener todos los pacientes lo mas homogéneos
posible.

Probablemente se pueda pensar que el nUmero de pacientes es muy bajo, pero hay que
tener en cuenta que, aunque la glandula adrenal es un sitio comian de enfermedad
metastasica, con frecuencias en autopsias, tras adrenalectomias y tras biopsia
aspiracion con aguja fina de 3,1%, 7,5% y 33% respectivamente , NO es hasta hace
poco tiempo cuando se estd comenzando a remitir pacientes a los servicios de
radioterapia para ser tratados de metastasis de AG. De hecho, la serie mas grande que
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hemos encontrado en nuestra revision bibliografica ha sido la de Franco Casamassima
et al. con un total de 48 pacientes (entre febrero de 2002 y diciembre de 2009). La idea
es continuar adquiriendo resultados y experiencia con el tratamiento de este tipo de
metastasis. Ademas, no hemos localizado ningun articulo cientifico que compare
dosimétricamente las técnicas que se pueden emplear en el tratamiento de SBRT de
metéstasis de AG.

Al analizar los resultados vimos que los indices de homogeneidad eran muy similares
entre los tres tipos de planificacion, con lo cual, no nos iban a ayudar a la hora de
decantarnos por un tipo u otro, y todas cumplian las recomendaciones de ICRU, que nos
indica que deben ser inferiores a 1,4

La cobertura del PTV es bastante similar con las tres técnicas, sin que observemos una
clara ventaja de alguna de las técnicas frente a las otras. Esto podria deberse al pequefio
nimero de pacientes. Las diferencias observadas son minimas entre las tres tipos de
planificacion por lo que para poder elegir entre una técnica u otra tendriamos que
basarnos en méas pardmetros. Las dosis al PTV segln nuestro estudio han salido
practicamente iguales con las tres técnicas (VMAT, IMRT-SS y 3D CRT).

Las MU parece que nos indican, que seria mas aconsejable el utilizar tratamientos con
planificacion 3D CRT ya que en todos los casos nos resultaron menos unidades que para
las planificaciones de VMAT y de IMRT-SS, dado que al emplear menos tiempo en el
tratamiento, supuestamente la reproducibilidad va a ser superior y los errores por
movimientos involuntarios del paciente van a ser menores. No obstante, también habria
gue comentar que pese a esa diferencia de MU entre las técnicas especiales (VMAT e
IMRT-SS) y la técnica convencional (3D CRT) a veces se ve acortada por el hecho de la
automatizacion de los tratamientos de las técnicas especiales que hacen que los
tratamientos sean algo mas fluidos en su desarrollo.

Si analizamos las dosis de los OAR parece que resultan favorables a las técnicas
especiales, sobre todo a la VMAT con 39 resultados favorables (42,4%), frente a 30
resultados favorables para IMRT-SS (32,6%) y 23 para la 3D CRT (25%). Pero donde mas
diferencias podemos encontrar es en los resultados desfavorables, con 15 resultados
desfavorables para la VMAT (16,3%), 26 para la IMRT-SS (28,3%) y 51 para la 3D CRT
(55,4%). Todo esto sobre un total de 92 items. Esto concuerda con lo que hasta ahora
concluyen los estudios comparativos sobre otras localizaciones, como por ejemplo en el
pulmoén, donde Rauschenbach et al. concluyen que basandose en indices dosimétricos
comparados en su estudio, la VMAT proporciona un tratamiento superior frente a 3D
CRT en el tratamiento de los NSCLC inoperables en estadios tempranos usando SBRT, lo
gue también se pone de manifiesto en el metaanalisis de Gruters del afio 2010.

En cuanto a la piel, un dato curioso. Dado que se supone que con VMAT e IMRT SS se va
a repartir mas la dosis en el arco que describela primera y en los diferentes segmentos
que en cada haz de radiacion tiene la segunda, se podria pensar que la dosis en piel
méxima va a ser mayor para la 3D CRT, pero curiosamente tiene menos maximos la
planificacion en 3D CRT que las técnicas especiales. Al calcular la dosis media en piel de
la zona que se iba a tratar, los resultados se igualaban mucho mas, pero adn seguia
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siendo favorable a la 3D CRT. Una posible explicacion podria ser que las planificaciones
con técnicas especiales estan realizadas con fotones de 6 MV, mientras que 5 de las seis
planificaciones realizadas en 3D CRT estaban hechas con fotones de 15 MV. Esto podria
ser un factor de confusion, por lo que realizamos una nueva planificacion del paciente 6
en 3D CRT con fotones de 6 MV, empeorando levemente los resultados en piel, pero
seguian siendo favorables a la 3D CRT.

Conclusiones:

Los tratamientos deben ser individualizados. Se deberian realizar los tres tipos de
planificaciones en cada paciente, para decidir finalmente con todos los parametros
disponibles el realizar una técnica u otra de tratamiento. Dado que también hay que
tener en cuenta las MU, puesto que a mayor numero de MU mas probabilidades de que
el paciente se pueda mover en ese tiempo y, por tanto, mas probabilidades de que se
puedan cometer errores durante el tratamiento y no concuerde lo teérico con la
realidad. Deben realizarse todas las planificaciones y dependiendo de la cobertura del
PTV, de las dosis que reciban los 6rganos de riesgo, del indice de conformidad y de las
unidades monitor, elegir el tratamiento que sea mas reproducible y favorable para el
paciente.

Es factible para las metéastasis suprarrenales realizar SBRT o SABR con planificacion 3D
CRT, siempre que se cuente con IGRT, dado que con una buena planificacién se pueden
obtener resultados tanto en dosis al PTV como en dosis a 6rganos de riesgo similares a
las obtenidas con técnicas especiales como son la VMAT y la IMRT-SS. Esto
probablemente se deba a lageometria del tumor. Los tumores con forma céncava, como
pueden ser los tumores de préstata en los que no haya que tratar las cadenas
ganglionares, pueden planificarse con cualquier técnica y practicamente van a quedar
muy similares en cuanto a dosimetria. Otra cuestion son los tumores con convexidades,
en los que segun parece la VMAT y la IMRT-SS son superiores dosimétricamente frente
ala 3D CRT.

Teniendo en cuenta los resultados de nuestro estudio nos decantariamos finalmente
por realizar este tipo de tratamientos con VMAT, en segundo lugar por la IMRT-SS y por
altimo por la 3D CRT, ya que se consiguen dosis similares al PTV con menos dosis a los
OAR. Pero seria factible en servicios de radioterapia que no cuenten con VMAT o IMRT-
SS el poder realizar SBRT con 3D CRT junto con IGRT.

De todos modos harian falta estudios con mayor nimero de pacientes para poder
comparar las tres técnicas y poder sacar conclusiones mas fidedignas. De hecho, este es
un estudio preliminar y nuestra intencién es seguir ampliando el nUmero de pacientes
del mismo para poder seguir comparando nuestras dosimetrias y tener una mejor
percepcion de cudl seria la mejor técnica para ofertar a este tipo de pacientes de forma
directa, sin necesidad de tener que realizar las planificaciones de las tres técnicas.

Lo que si es cierto, es que se elija la técnica que se elija, siempre debe ir acompafiada de

una radioterapia guiada por imagen (IGRT). No se puede realizar SBRT o SABR si no
disponemos de un acelerador lineal con sistema de IGRT.
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