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Capitulo 32

Radioterapia en el cancer de cabeza y cuello

la radioterapia se utiliza con frecuencia en el tratamiento del cancer de cabeza y cuello.

1.1. Repercusién social

El cancer de cabeza y cuello tiene un incidencia global anual estimada de 533.100
casos. Es el quinto cancer mas comin en el mundo entero. la gran mayoria de casos son car-
cinomas escamosos.

1.2. Gestién sanitaria del problema

la RTP requiere una infraestructura sofisticada que ha de evolucionar tecnolégicamente
para ofrecer a nuestros pacientes el mejor tratamiento disponible, lo que supone unos costes
elevados.

Ademds deben cumplirse rigurosamente los estandares que profeccién radiolégica exige
para estas instalaciones.

1.3. Objetivos de la Guia de Préctica Clinica

Esta GPC pretende definir el papel de la radioterapia como modalidad de tratamiento
Gnica o combinada en el frafamiento del carcinoma de cabeza y cuello .

la decisién terapéutica final la debe tomar un equipo multidisciplinario experfo en el tra-
famienfo de pacientes con céncer de cabeza y cuello, junto al paciente y su familia, conve-
nienfemente informados.

Obviamente cada paciente merece una individualizacion de su fratamiento vy las siguien-
fes son simplemente guias generales.

2.1. Tipos de radiaciones ionizantes

La radiacion que utilizamos en el tratfamiento de los tumores de cabeza y cuello es de dos
tipos:

1) La teleferapia en la que desde un equipo emisor se producen radiaciones que atravie-
san los fejidos englobando un volumen de tratamiento previamente definido sobre un
soporte de imagen y definido por un sistema informatico. Esfos equipos son normal-
mente aceleradores lineales que emiten fofones de alta energia (normalmente entre 6
y 23 MV), o elecfrones; y mas raramente, practicamente en desuso, bombas de cobal-
to- 60 que emiten radiacion momoenergéfica de 1,02 MV

2) La braquiterapia en la que se utilizan isétopos radiactivos (el mas comin el iridio-192)
que mediante técnicas quirdrgicas sencillas se colocan en el inferior o en contacio con
el tumor que deseamos frafar
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2.2. Factores que influyen en la respuesta al tratamiento con radioterapia

la radiacién ionizante causa la muerte celular a través de dos mecanismos: uno directo
que produce dafio directo sobre el genoma vy las estructuras celulares condicionando la des-
fruccion celular inmediata o diferida mediante fenémenos de apoptosis, y ofro indirecto median-
fe la ionizacién de los elementos quimicos celulares dando lugar a la formacién de radicales
libres y a reacciones de oxidaciéon y reduccion que acaban con la vida de la célula

De todas formas el efecto biolégico final no depende sélo de la dosis administrada de
radiacion. También influyen ofros factores como el fraccionamiento utilizado (hiper o hipofrac-
cionamiento, la fase del ciclo celular, la estirpe del tumor, el grado de oxigenacién o hipoxia
existente en las diferentes dreas del tumor y la existencia de fenémenos de regeneracién y repa-
racion de los tejidos sanos.

2.3. Toxicidad

los efectos secundarios de la radioterapia sobre la cavidad oral incluyen los siguientes:
a) Agudos:

a. Mucositis por depleccion de las células epiteliales basales, produciéndose una denu-
dacion del epitelio. Se ve potenciada en la concomitancia con quimioterapia (5-FU,
cisplatino, taxanos, metofrexate). la recuperacion de la mucositis suele ser tofal a los
pocos dias de finalizada la radioterapia.

b. Alteracién o pérdida del gusto.- la hipogeusia o ageusia se produce por una des-
fruccién de las papilas gustativas, recuperandose la funcién en unos dos meses fras
el fin del tratamiento con radiacién

b) Crénicos:

a. Xerostomia.- El dafio de las glandulas parétidas, submandibulares y sublinguales se
fraduce en xerostomia. la iradiacion de mas del 60 % de las glandulas parétidas
con una dosis superior a 24 Gy condiciona la aparicén de xerosfomia, por este moti-
vo es muy imporfante utilizar técnicas de irradiacién muy precisas y depuradas como
la radioterapia de infensidad modulada (IMRT) que permite preservar un volumen
importante glandular en la mayoria de los pacientes y conservar tofal o pacialmente
la funcion del érgano.

b. Caries cervicales.- Una situacion dental previa al fratamiento y una buena higiene oral
durante el mismo son las claves para prevenir esta patologia.

c. Trismus, por fibrosis de los m.pferigoideos o fibrosis articular. El uso de IMRT puede
preservar deferminados grupos musculares y disminuir la incidencia de frismus fras
radioferapia

d. Osteorradionecrosis
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2.4. Planificacién del tratamiento

El primer paso para un frafamiento con radiacion de un tumor de cabeza y cuello con
radiacién externa es crear un buen sistema de inmobilizacién del craneo v region cervical, el
sistema mds extendido son las mascarillas termoplésticas. A continuacién se deben obtener
imégenes sobre las que disefiar el frafamiento;este proceso se llama simulacion.

a) Planificacion directa.- Una vez obtenidas imagenes de TC, sobre un ordenador se mar-
can y contornean diferentes estructuras como el fumor, las cadenas de drenaje linfatico
y los érganos de riesgo que queremos profeger (médula espinal, parétidas, fronco cere-
bral, quiasma, nervios épticos, globos oculares efc). Esfe proceso de conforneo se efec-
toa en todos los cortes de TC y posteriormente mediante un sistema informatico reali-
zamos una reconsirucciéon volumétrica de cada una de las estructuras que hemos mar-
cado obteniendo imagenes en 3D sobre las que podemos disefiar un plan de frafo-
miento con haces de radiacién

b

Planificacion inversa.- Sobre los volimenes disefiados como en el parrafo anterior le
indicamos ol ordenador la dosis que se quiere administrar a cada uno de los volme-
nes de fratamiento (tumor, cadenas ganglionares afectadas, cadenas no afectas) y
ponemos limites de dosis a cada uno de los érganos de riesgo. El resuliado es que el
planificador inverso nos da unos campos de radiacién que cumplen las especificacio-
nes prescritas, pero que son heferogéneos y sélo reproducibles mediante modulacion
de la radiacién con técnicas de intensidad modulada (IMRT). Para realizar estas técni-
cas se precisa un colimador multilaminas dindmico

2.5. Fraccionamiento

La técnica de administrar la radiaciéon en fracciones, en vez de hacerlo en una dosis
tnica data de 1927. El principio que subyace es que este método permite administrar una
dosis total elevada al tumor, respetando en lo posible el tejido normal adyacente y que se favo-
recen los fenémenos de regeneracion vy repoblacion celular de las células sanas
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El esquema convencional de 180-200cGy por fraccién, una fraccién al dia, 5 dias a la
semana durante 6-7 semanas, hasta una dosis fofal de ©500-7000 cCGy se ha utilizado como
estdndar durante afios.

Sin embargo, el estudio de la radiobiologia de los tumores de cabeza y cuello (basado
en el modelo lineal cuadrético) nos hace pensar que fal vez no sea el mejor esquema para
esfos tumores.

El objefivo de los regimenes alterados es maximizar el efecto tumoricida de la radiotera-
pia a la vez que se minimiza la foxicidad aguda vy tardia sobre los tejidos sanos.

Se basa en el distinfo comportamiento de las poblaciones celulares de los tumores, con
alta tasa de proliferacion y de tejidos como la médula espinal, el hueso o el cartilago, con
baja tasa de proliferacion.

Se pensé que para obfener un confrol local del tumor era esencial terminar el fratamiento
en el menor plazo posible, para evitar la repoblacion  por clonogenes tumorales, que habi-
tualmente ocurre a las 3-5 semanas.

Existen tres formas de fraccionamiento no convencional:

2.5.2.1. Hiperfraccionamiento: pretende redistribuir las poblaciones celulares en fases
mas radiosensibles debido a multiples fracciones a la vez que protege a los tejidos de res-
puesta lenta disminuyendo la dosis administrada por fraccién.

Se administran fracciones de 115-120cGy [frente a los180-200cGy convencionales)
pero 2 veces al dia, 5 d/sem. la dosis total administrada es algo mayor (7440-8160cGy) v
la duracion del tratamiento similar.

2.5.2.2 Fraccionamiento acelerado: prefende acorfar la duraciéon global del tratamiento
para evitar la repoblacién tumoral. Se administran fracciones de 180-200cGy, 2 veces al dia,
con una dosis total similar a la convencional y una duracion del frafamiento menor.

2.5.2.3. Hipofraccionamiento: consiste en la administracién de altas dosis por fraccién,
2-3 veces a la semana, siendo la dosis fofal y la duracién del fratamienfo menor que en el frac-
cionamiento convencional. Esta estrategia, deriva del fratamiento del melanoma (al que se le
ha considerado radiorresistente, por la alia capacidad de sus células para repararse). Prefende
aumentar el dafio fisular por fraccién y evitar que las celulas tumorales se reparen.

Un estudio randomizado del RTOG (Radiation Therapy Oncology Group) Q003 evalut el
uso de 4 esquemas de fraccionamiento para el fratamiento del carcinoma escamoso de cabe-
za y cuello. Se incluian pacientes con carcinomas escamosos de cavidad oral, orofaringe,
hipofaringe y laringe supraglética en estadios Il y IV (sin metéstasis a distancia) y pacientes
con cénceres de base de lengua ye hipofaringe en estadio Il los cuatro brazos del estudio fue-
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ron: (1) fraccionamiento convencional, (2) hiperfraccionamiento, (3) fraccionamiento acelera-
do con descanso y (4] fraccionamiento acelerado con una sobreimpresion concomitante.  Los
pacientes tratadas con fraccionamiento acelerado con sobreimpresion demostraron una mejo-
ria significativa en el control locorregional de la enfermedad a 2 afios y en la supervivencia
libre de enfermedad. los pacientes tratados con hiperfraccionamiento también mostraron una
tendencia hacia mejores resultados.

No obstante, por el momento no existe evidencia clinica suficiente para recomendar la
RTP hiperfraccionada como préctica clinica rutinaria.

Un ensayo prospectivo randomizado [RTOG 8305) no encontréd ventajas terapéuticas
comparando el régimen hipofraccionado con el convencional.

2.6. Braquiterapia

En oposicién a la teleterapia (radiacién desde una fuente a distancia del tumor), la bra-
quiterapia se sirve de deferminados radioisdtopos (1125, Ir192) para administrar radiacion en
el lecho tumoral a través de agujas que son colocadas en la masa tumoral.

Las localizaciones anatémicas susceptibles de ser fratadas con braquiterapia incluyen el
labio, suelo de boca, lengua movil, base de lengua, mucosa yugal, region amigdalina, naso-
faringe, base de craneo y ganglios cervicales.

Esta forma de radioterapia es ideal como complemento de la cirugia o de la radiotera-
pia externa

Las lesiones T1 y T2 de lengua mévil y suelo de boca pueden ser trafadas sélo con bro-
quiterapia o con braquiterapia més radioferapia externa, con buenos resultados. Sin embar-
go, el riesgo de osteorradionecrosis no es desdefiable, lo que debe ser sopesado frente a un
abordaje quirtrgico y su baja tasa de complicaciones.

la eficacia de la radioterapia como opcién terapéutica primaria para curar tumores de
cabeza y cuello ha sido ampliamente demostrada.

Como regla general, para estadios iniciales (I, Il una modalidad nica de tratamiento (RTP
o cirugia) es adecuada, tanfo para el tumor, como para el cuello.

En estadios més avanzados (lll y 1V), el fratamiento quirtrgico debe complefarse con RTP

y/ o QMTP.

A la hora de decidir cuél es la opcion ferapéutica mas apropiada para un individuo hay
que considerar varios factores:
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a) Dependientes del paciente: edad, comorbilidad, estado psicolégico, mofivacion, capa-
cidad de autocuidado, apoyo familiar. ..

b) Dependientes del tumor: sitio anatémico, volumen, exo/endofitico, proximidad a esfruc-
turas vitales, tipo histologico, frafamientos previos. ..

Asi por ejemplo:

- El carcinoma escamoso de lengua mévil se controla peor con radioterapia que lesio-
nes comparables en la base de la lengua.

- los tumores con mayor volumen requieren una dosis fotal de iradiacion mayor.

- Los tumores exofiticos, generalmente responden mejor a la radioferapia que los endo-
fiticos.

- los tumores linfoepiteliales son més radiosensibles que los clasicos carcinomas epi-
dermoides.

- El uso inicial de RTP como opcién curativa limita su utilizacién posterior, por lo que no
serd de elecciéon en casos de mucosa inestable, cuando la He natural de la enferme-
dad es de multiples recidivas o segundos primarios, ya que debe reservarse para
cuando sea mds 0fil.

Mientras que el objefivo principal del tratamiento del cancer es el control de la enferme-
dad vy la curacién, debemos considerar fambién el compromiso funcional y el impacto en la
calidad de vida de la opcién terapéutica elegida. los pacientes con tumores que precisan
sacrificio de érganos como la laringe, pueden ser candidatos para estrategias preservadoras
de 6rgano con quimiorradiacion, reservando la cirugia para el rescate.

la base para utilizar RTP de forma preoperatoria o neoadyuvante es que las células tumo-
rales se encuentran en su grado méximo de oxigenacion y por tanto de radiosensibilidad.

Generalmente se administra una dosis total de 50-60 Gy (una fraccion de 180-200cGy
al dia, 5 dias/sem. Se deja transcurrir periodo de 4 a 6 semanas desde el final de la radio-
terapia vy la cirugia para que ceda la inflamacién aguda postradioterapia, antes de que fen-
gan lugar los cambios fibréficos.

Ventajas:
- Mayor radiosensibilidad de las células tumorales
- Permite “preparar” al paciente para la cirugia (nutricién, control de enfermedades. )
- Control subclinico de la enfermedad en la localizacién primaria y en el cuello
Desventajas:

- Refrasa la cirugia definitiva (y puede dificultarla)
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- Puede afectar negativamente a la cicatrizacién postoperatoria de los tejidos

- limita la dosis administrada

Como norma general, estd indicada cuando el riesgo estimado de recidiva locorregional
supera el 20%.

Aungue su eficacia en mejorar el control de la enfermedad no ha sido validada en un
ensayo clinico randomizado, el papel de la RTP postoperatoria es universalmente aceptada
basandose en buenos resultados refrospectivos.

Son indicaciones para administrar radioferapia posfoperatoria las siguientes:
- Tumores T3 6 T4
- Presencia de invasion perineural o vascular
- Mérgenes de reseccion positivos o préximos
- Cuello > N1
- Extension extracapsular

Como regla general, es deseable que la RTP postoperatoria comience dentro de las ¢
semanas siguientes a la cirugia para maximizar los beneficios de esfe abordaje combinado.

Se ha demostrado que el refraso en iniciar la RTP se correlaciona con recaidas cervicales

Existe evidencia de nivel | demostrando que la dosis éptima de RTP utilizando fracciona-
mienfo convencional es de 180-200cGy /d; 5 d/sem, hasta una dosis total de 6000-6600
cGy en las zonas de alfo riesgo y de 5500-6000 cGy para la irradiacién electiva de los gan-
glios linfaticos afectos y de 5000 cGy para las regiones ganglionares con riesgo subclinico.

El ensayo 7303 del RTOG evalué la RTP preoperatoria vs postoperatoria en carcinoma
escamoso avanzado de cabeza y cuello. Se demostrd una mejorfa significativa del control
locorregional para todas las localizaciones anatémicas con la RTP postoperatoria, sin diferen-
cias en la tasa de complicaciones.

En pacientes con alio riesgo de recidiva se recomienda la quimiorradioterapia adyuvante
postoperatoria como forma de mejorar el control y los resultados de supervivencia. El régimen
recomendado consiste en la administracién de 3 ciclos de cisplatino a una dosis de
100mg/m? por ciclo, cada 21 dias, concomitantemente con la RTP convencional. la toxi-
cidad es mayor que empleando radioterapia sola.
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Una evaluacién prefratamiento exhaustiva es esencial en todos los pacientes.

Todos los pacientes en los que las gléndulas salivales mayores se encuentren en el campo
de irradiacion deben someterse a un examen dental.

Es deseable que se realicen las exiracciones dentales pertinentes durante el procedimien-
fo quirdrgico [si ésfe fiene lugar) o antes de administrar la radioterapia, para minimizar el ries-
go de osteorradionecrosis.

Se aconseja la realizacion de fluorizaciones tépicas y profilaxis.

la amifostina se considera una opcién de tratamiento efectiva en la reduccién de la xeros-
fomia aguda y crénica asociada a radioferapia. Se recomienda una dosis de 500 mg i.v. 1/2
h antes de la radioferapia. Esta recomendacion se basa en ensayos clinicos confrolados ran-
domizados, aunque existen ensayos aleatorizados contradictorios.

No existe evidencia suficiente para recomendar o desaconsejar un fratamiento especifico
de la radiodermitis

A los pacientes que reciben radiacién en el cuello se les debe monitorizar la funcién tiroi-
dea antes y después del trafomiento.

Una evaluacién oftalmolégica de base es importante en pacientes que van a recibir radio-
ferapia para el fratamiento de cénceres de nasofaringe, cavidad nasal y senos paranasales,
en los que los portales de radiacion incluyen parte de las érbitas.

Debe llevarse a cabo una valoracion del estado nutricional del paciente, asi como un fro-
famienfo agresivo de la pérdida de peso, disfagia, odinofagia y frismus.

los pacientes que continban consumiendo alcohol y tabaco durante el fratamiento radio-
ferapico requieren apoyo especial para el cese de ambos habitos, ya que son mas suscepti-
bles a la aparicién de efectos indeseables.

la anemia importante se ha descrito como factor que afecta negativamente a la efectivi-
dad de la RTP en pacientes con céncer de cabeza y cuello, por lo que es importante el con-
frol de los niveles de Hb en esfos pacientes.

la infeccion por Candida debe ser tratada convenientemente con antifingicos.

El tratamiento del cancer de cabeza vy cuello depende de varios factores que analizarg
con usted un equipo multidisciplinario.

la cirugia, la radioterapia y la quimioterapia son las tres formas principales para trafar el
céncer de cabeza y cuello. Para muchos de los tumores, la combinacién de dos o las fres
modalidades de tratamiento puede ser més efectivo.
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la radioferapia exferna es un trafamienfo que se administra ambulatoriamente en forma
de sesiones diarias. Se trata de un procedimiento indoloro, que lleva unos pocos minutos.
Habitualmente, una sesion al dia, de lunes a viernes, durante 5-8 semanas. En algunos regi-
menes, se administran dos sesiones al dia. Serd su oncologo radioterapueuta quien establez-
ca el mejor esquema para su tumor.

la braquiterapia es una radioterapia interna en la que se implanta material radiactivo en
el tumor o tejido circundante. Puede usarse sola o en combinacién con la radioferapia exiema.

los efectos secundarios que pueden aparecer fras la administracion de radioterapia se
limitan ol drea del cuerpo que estd recibiendo el fratamiento. Pueden incluir: enrojecimiento de
la piel, dolor de garganta, boca seca, alteraciones del gusto, pérdida del pelo en la zona...
la fafiga es también un efecto coman.

Estos efectos colaterales son diferentes en cada paciente, por lo que su oncélogo radio-
ferapeuta le aconsejard el fratamienfo més adecuado para usted y las medidas de prevencion
que usted deberd seguir.

Es importante que cuide su boca, dientes y encias durante el fratamiento vy le advierta a
su dentista que estd recibiendo o ha recibido radioferapia.
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