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Radioterapia intraoperatoria de electrones en cancer de mama
Experiencia en Venezuela
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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la evolucion de pacientes tratadas con radioterapia intraoperatoria de electrones por el
Grupo J Soteldo, en Hospital de Clinicas Caracas.

Meétodos: Estudio observacional descriptivo. Se incluyeron 18 pacientes tratadas con radioterapia intraoperatoria de
electrones entre abril de 2017 y julio de 2018. Se revisaron las historias médicas para estudiar la evolucion, las pacientes
que no habian regresado en los ultimos seis meses, fueron contactadas via telefonica. La radioterapia intraoperatoria de
electrones se aplico durante el mismo acto quirirgico, a una dosis de 21 Gy, después de que se realizo la extraccion del
tumor en la mama afectada, a nivel del lecho tumoral.

Resultados: La media de edad fue 54,5 arios, la media de tamaiio tumoral fue 2,48 cm. Doce pacientes presentaron cancer
en la mama derecha (66,7 %) y seis en la izquierda (33,3 %). Nueve casos (50 %) fueron Luminal B, 15 pacientes tenian
carcinoma ductal infiltrante (83,3 %), 13 (72,2 %) tenian la axila negativa. A 6 pacientes (33,3 %) se les practico diseccion
axilar hasta el tercer nivel y a 12 (66,7 %) se les hizo ganglio centinela. Cinco pacientes (27,8 %) recibieron dosis unica
de radioterapia intraoperatoria de electrones y 13 (72,2 %) recibieron dosis de refuerzo. Ninguna paciente ha presentado
recaida de la enfermedad, ni efectos adversos graves asociados con la terapia radiante.

Conclusion: El uso de radioterapia intraoperatoria de electrones resulto un tratamiento eficaz y bien tolerado
en este grupo de pacientes. No es un tratamiento de uso comun en Venezuela.
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Intraoperative electron radiotherapy in breast cancer. Experience in Venezuela
SUMMARY

Objective: To evaluate the evolution of patients treated with intraoperative electron radiotherapy by Group J
Soteldo, in Hospital de Clinicas Caracas.

Methods: Descriptive observational study. We included 18 patients treated with intraoperative electron radiation therapy
between April 2017 and July 2018. Medical records were reviewed to study the evolution, patients who had not returned
in the last six months were contacted by telephone. Intraoperative electron radiation therapy was applied during the same
surgical act, at a dose of 21 Gy, after the tumor was removed from the affected breast, at the level of the tumor bed.
Results: The mean age was 54.5 years, the mean tumor size was 2.48 cm. Twelve patients had cancer in the right breast
(66.7%) and six in the left (33.3%). Nine cases (50%) were Luminal B; 15 patients had infiltrating ductal carcinoma (83.3%),
13 (72.2%) had a negative axilla. Six patients (33.3%) underwent axillary dissection up to the third level and 12 (66.7%) had
a sentinel node. Five patients (27.8%) received a single dose of intraoperative electron radiation therapy and 13 (72.2%)
received booster doses. No patient has had a relapse of the disease or serious adverse effects associated with radiation therapy.
Conclusion: The use of intraoperative electron radiation therapy was an effective and well tolerated treatment in
this group of patients. It is not a commonly used treatment in Venezuela.

Key words: Breast cancer, Radiotherapy, Electrons.
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gracias a la deteccion temprana con mamografia
y a la aplicacion de terapia adyuvante, incluyendo
radioterapia externa (1). A partir de esta década, surgen
investigaciones como la realizada por Veronesi y cols.
(2), quienes realizan cirugias conservadoras a pacientes
con cancer de mama, comprobando que la evolucion
y las tasas de recaida eran similares al compararlas
con cirugias radicales, siempre y cuando se aplicara
tratamiento radiante, ya que se pudo comprobar, que
las pacientes que no recibian radioterapia presentaban
tasas de recurrencia local mas altas.

La radioterapia intraoperatoria de electrones (R10), es
una técnica que busca, aplicar radiacion directa sobre
el lecho tumoral, en dosis tinica y durante el propio
acto quirtrgico, pudiendo ser el Unico tratamiento
radiante que reciba la paciente, o puede continuarse
con dosis de radioterapia externa posteriormente.
Como lo expresan Veronesi y cols. (3), el objetivo
de este tratamiento es aplicar altas dosis de radiacion
directa, quitando los tejidos que se interponen sobre el
lecho tumoral.

Existen dos sistemas, para aplicar radioterapia durante
el acto quirurgico, el primero utiliza un sistema de rayos
X a baja energia y el segundo es el uso de equipos que
irradian electrones a altas dosis, en periodos entre 20 a
40 minutos, siendo esta ultima tecnologia la utilizada
por este grupo de trabajo en las pacientes participantes
en el presente estudio (4).

En los ultimos afios algunos investigadores han podido
demostrar que la mayor tasa de recurrencia se produce
en el mismo cuadrante, donde se encontraba originalmente
la lesion, demostrando también que una sesion de RIO, en
pacientes seleccionados, puede generar ventajas como:
menor tiempo de duracion del tratamiento, disminucion
de los efectos secundarios o lesiones causadas por
la radiacion, manejo del lecho tumoral bajo vision y
palpacion directa y en algunos casos pudiera omitirse
la radioterapia posoperatoria (5, 6).
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Existen investigaciones que han podido demostrar
significativamente, la disminucion en las tasas de
recurrencia loco regional, con el uso de RIO y con la
radioterapia externa (7, 8).

El objetivo principal de la RIO, es sustituir la
radioterapia convencional a toda la mama, por una sola
sesion de pocos minutos de duracion, durante la misma
cirugia conservadora de mama, buscando consigo,
disminuir los efectos de la radiacion posoperatoria,
mejorando el manejo del lecho tumoral bajo vision
directa y ddndole mas comodidad al paciente, ya que,
no debe acudir diariamente a recibir terapia radiante
(1,5,9).

En la actualidad, a pesar de los avances tecnologicos,
las pacientes con cancer de mama siguen recibiendo
radioterapia posoperatoria, con esquemas que tienen
30 dias de duracién en promedio, lo cual genera
dificultades para las pacientes en cuanto a traslado
diario a los pocos centros de radioterapia disponibles
en el pais.

A finales de la década de los noventa, en el Instituto
Europeo de Oncologia, se desarrollo la idea de
combinar radioterapia externa y RIO, buscando asi,
administrar una dosis Unica de radiacion, equivalente
a la dosis de radioterapia externa, aplicandola directo
al lecho tumoral, posterior a la realizacion de una
tumorectomia o cuadrantectomia, todo mediante el
uso de un acelerador lineal moévil, en el quiréfano y
reduciendo el tratamiento radiante de seis semanas,
con la radiacién externa, a una sola sesion de tres
minutos, con la RIO (6, 10).

Desde 1999, el Instituto Europeo de Oncologia de
Milédn, comenzo6 a tratar pacientes con RIO y en 2013,
Veronesi y cols. (9), realizaron una investigacion
donde concluyeron que el uso de esta tecnologia,
debe ser en pacientes que cumplan ciertos criterios
preoperatorios, como tamafio tumoral, edad de la
paciente y caracteristicas histologicas del tumor.
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Otra posibilidad que se establece es categorizar a las
pacientes de acuerdo al resultado posoperatorio final
y, en los casos requeridos, aplicar dosis de radiacion
externa adicional a la RIO, siendo este un tema que
amerita mayor estudio.

Actualmente, otra ventaja de la RIO, es que se puede
administrar la radiacion directamente en quiréfano, sin
necesidad de trasladar el paciente de la sala de cirugia
a la sala de radioterapia, esto gracias a la presencia de
aceleradores lineales moviles, que pueden llevarse a
los quir6fanos.

El objetivo de la presente investigacion fue estudiar
y reportar la evolucion de las pacientes tratadas con
RIO, por el Grupo J Soteldo, en el Hospital de Clinicas
Caracas, para poder asi, determinar la seguridad
oncologica de la terapia radiante intraoperatoria, de
acuerdo a esta experiencia.

METODOS

La presente investigacion, consiste en un estudio
observacional descriptivo, de tipo serie de casos,
realizado en el Grupo J Soteldo, con sede en el Hospital
de Clinicas Caracas, Venezuela.

La poblacion objeto de estudio fueron pacientes
tratadas en el grupo, que recibieron RIO desde abril
2017 a julio 2018. Se realiz6 revision de las historias
médicas para estudiar la evolucion de las mismas, las
pacientes que no habian regresado a evaluacion médica
en los ultimos seis meses al momento de realizar esta
investigacion, fueron contactadas via telefonica para
determinar su condicion e indagar si habian presentado
recaida de la enfermedad.

Se disend uninstrumento derecoleccion de datos, donde
se incluyeron variables como: edad, mama afectada,
tipo de tumor de acuerdo a la inmunohistoquimica,
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tamafo tumoral, grado histologico segtn clasificacion
Scarff-Bloom Richardson, histologia del tumor, estado
axilar, nimero de ganglios positivos para metastasis.
También se determind si la paciente recibio6 radioterapia
posoperatoria, el lugar de recaida de enfermedad y si
hubo muerte de las pacientes.

La RIO, se aplic6 durante el mismo acto quirargico,
mediante un equipo Liac® (Info and Tech), a una dosis
de 21 Gy, después de que se realizo la extraccion del
tumor en la mama afectada, a nivel del lecho tumoral.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio 18 pacientes que fueron las
que recibieron tratamiento con RIO durante el periodo
establecido. La media de edad de las pacientes fue de
54,5 afos, con edad minima de 34 y maxima de 83
anos. En cuanto al tamafio tumoral, la media fue de
2,48 cm, con un minimo de 0,40 cm y el tumor mas
grande fue de 5 cm.

En cuanto a la mama afectada, doce pacientes
presentaron cancer en la mama derecha (66,7 %) y seis
en la mama izquierda (33,3 %).

En la tabla 1 se puede evidenciar la distribucion
de los tumores, de acuerdo a la clasificacion
inmunohistoquimica.

Tabla 1. Distribucion de tumores de acuerdo a la
clasificacion inmunohistoquimica

Inmunohistoquimica Frecuencia Por C;)ntaj e
Luminal A 5 27.7
Luminal B 9 50
HER 2 1 55
Triple negativo 3 16,6
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En cuanto a la histologia del tumor, la mas frecuente
fue el carcinoma ductal, en 15 pacientes, lo que
representd un 83,3 % de los casos, no se presentaron
casos de carcinoma lobulillar, los demas casos
estuvieron representados por 1 paciente con carcinoma
ductal in situ, una con carcinoma papilar y otra con
carcinoma mucinoso (5,5 % cada uno). La distribucion
de pacientes seglin el grado histologico del tumor, se
puede apreciar en la tabla 2.

Tabla 2. Distribucion de pacientes por el grado
histologico del tumor

Grado histoldgico Frecuencia Porc(;)ntaje
Grado 1 > 1.1
Grado 2 8 444
Grado 3 8 444

Solamente tres pacientes recibieron tratamiento
neoadyuvante, las demas pacientes fueron tratadas
quirGrgicamente, para luego recibir tratamiento
adyuvante.

Con relacion a la distribucion de pacientes de acuerdo
al estado axilar, 13 pacientes (72,2 %) no presentaban
metastasis ganglionar a nivel de las axilas y en 5 casos
(27,8 %) la axila fue positiva.

Solo una paciente presentd metastasis a distancia,
a nivel cerebral, recibiendo para ello radioterapia a
ese nivel y actualmente se encuentra sin evidencia de
progresion de la enfermedad, ni a nivel regional, ni
sistémico, continuando bajo seguimiento oncoldgico.

Ninguna de las pacientes incluidas en el estudio habia
fallecido para el momento de culminar la presente
investigacion.
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En la tabla 3, se puede identificar la ubicacion de los
tumores de acuerdo a la mama afectada.

Tabla 3. Distribucidn de tumores, de acuerdo a su
localizacion en la mama

Mama
Ubicacidn del tumor

Derecha Izquierda

Cuadrante superior externo 4 2
Cuadrante inferior externo 3 1
Cuadrante superior interno 1 0
Retroareolar 0

Unidn de cuadrantes superiores 4 2

En cuanto al tratamiento realizado a nivel axilar, en la
tabla 4, se puede apreciar la distribucion de pacientes
y la terapéutica aplicada, destacandose que a todas
las pacientes con afectacion ganglionar se les realizo
linfadenectomia axilar hasta el tercer nivel.

Tabla 4. Tratamiento aplicado a nivel axilar, de
acuerdo al estado ganglionar de la axila

Procedimiento
Condicion de la axila Vaciamiento Ganglio
axilar centinela
Positiva 5 0
Negativa 1 12

Con relacion a la distribucion de pacientes segtn el
valor de Ki67, 12 pacientes (66,7 %) tenian el Ki67
mayor de 20 % y 6 (33,3 %) lo tenian menor a 20 %.

La distribucion de pacientes a quienes se les administro
RIO, se puede evidenciar en la tabla 5, a 5 pacientes
(27,8 %) se les aplico dosis unica y a 13 (72,2 %) se
les aplico dosis de refuerzo o BOOST, resaltando que
todas recibieron dosis de 21Gy.
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Tabla 5. Distribucion de pacientes de acuerdo

al tipo de RIO aplicada
) . Porcentaje
Tipo de RIO Frecuencia o
(V]
Dosis tinica 5 27,8
BOOST 13 72,2
DISCUSION

Son pocas las investigaciones que reportan informacion
sobre el uso de RIO en el tratamiento del cancer de
mama. En Venezuela, no existe experiencia previa con
el uso de radioterapia intraoperatoria de electrones, por
lo cual, seria la primera serie de pacientes tratadas con
RIO, haciendo notar que el tratamiento solo se aplica
en una institucion privada, lo cual, dificulta el acceso
para la mayoria de las pacientes, trayendo consigo
que sean pocos los casos tratados y dificultando la
investigacion. Es por ello que no fue posible calcular
tasas de supervivencia y de recaida, debido a la baja
cantidad de casos estudiados.

El uso de la RIO, se ha convertido en una opcion
atractiva y util, al momento de aplicar radioterapia
en pacientes con cancer de mama, ya que con esta
novedosa técnica se reduce el tratamiento radiante
fraccionado tradicional a una sola dosis de radioterapia
administrada en el momento de la cirugia.

Existen instituciones como el Instituto Europeo de
Oncologia de Milan y el Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center, en Nueva York, que han realizado
estudios prospectivos, en diferentes fases, en los que
concluyen que el uso de RIO no incrementa la tasa
de complicaciones posoperatorias, lo cual se asemeja
a lo encontrado en esta investigacion, en la que no
se presentaron complicaciones posoperatorias en las
pacientes estudiadas. Como lo sefialan, Veronesi y
cols. (11), la evaluacién de resultados cosméticos
relacionados con la aplicacion de RIO, amerita un
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seguimiento por mas tiempo, que permita evaluar
objetivamente la no afectacion de la RIO en cuanto a
efectos cosméticos.

Se ha demostrado que la RIO esta asociada con menos
toxicidad y con potenciales efectos beneficiosos
sobre la radioterapia externa, pero hasta la fecha,
solo se han publicado dos grandes ensayos clinicos
aleatorizados, TARGIT-A (12) y ELIOT (9), los cuales
han demostrado que la RIO esta asociada con una baja
tasa de recurrencia local.

La metodologia empleada por el grupo J Soteldo al
momento de tratar pacientes con cancer de mama y
aplicar RIO fue similar a la utilizada por Reitsamer y
cols. (13), quienes realizaban diagnostico preoperatorio
de cancer mamario, mediante biopsia con aguja gruesa,
seleccionaban las pacientes adecuadas para cirugia
conservadora, se realizaba primero la evaluacion axilar
con biopsia de ganglio centinela y la posible diseccion
axilar de resultar positivo el ganglio centinela o en
aquellas pacientes que ya presentaban enfermedad
ganglionar previa al acto quirtrgico. En la presente
investigacion se le realizd biopsia selectiva de ganglio
centinela al 66,7 % de los casos, mientras que el
33,3 % se le practico linfadenectomia axilar.

Posteriormente, se realizd la reseccion del tumor
mamario, analizando con biopsia intraoperatoria
los margenes, para asegurar que estuviesen libres de
tumor, de no estarlos se realizaba ampliacion de los
mismos, luego se procedia a administrar la dosis de
RIO, separando del campo la piel, para evitar lesiones
posradiacién. Una diferencia importante de este
estudio, con respecto al mencionado en el parrafo
anterior, es la dosis de radiacion, ya que en la presente
investigaciéon se administraron dosis de 21 Gy,
mientras que Reitsamer y cols. (13) aplicaron dosis
de 9 Gy, por lo cual seria importante, que se pudieran
estandarizar las dosis que se aplican en el tratamiento
del cancer de mama.
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El estudio TARGIT-A (12) incluyé pacientes mayores
de 45 afios, mientras que, en el presente estudio se
les aplico RIO a seis pacientes menores de 45 afios,
teniendo la mas joven 34 afios, seria de gran utilidad
realizar futuras investigaciones sobre las tasas de
recurrencia en estas pacientes jovenes.

La histologia de cancer de mama mas frecuente,
correspondi6 al carcinoma ductal en un 83,3 % de
los casos, segin la inmunohistoquimica, el tumor
pertenecié al grupo Luminal B en el 50 % y de
acuerdo al grado de diferenciaciéon celular, el mas
frecuente fue el G2, que se presentd en ocho pacientes.
Esta distribucion de variables en cuanto a frecuencia,
aunque no puede compararse por la cantidad de
pacientes, se corresponde con los resultados de la
investigacion realizada por Veronesi y cols. (9).

Es importante resaltar y dar a conocer, que el uso de
RIO tiene ventajas y desventajas para las pacientes,
es por ello que es importante mencionarlas en esta
investigacién para conocerlas e informarlas a las
pacientes, ya que se han podido establecer en algunas
investigaciones (8, 14). Entre las ventajas existentes
se mencionan:

*  Reduccioén en el tiempo de tratamiento radiante a
una sola sesion

* Mayor comodidad para pacientes que viven en
zonas alejadas del centro de radioterapia

*  No hay demora en pacientes que también ameritan
iniciar quimioterapia

*  Visualizacion directa del lecho tumoral

*  Proteccion de drganos cercanos, disminuyendo el
riesgo de lesion en los mismos.

Las desventajas de RIO que se encuentran en la

literatura son (8, 14):

* Aumento en los tiempos quirtrgicos

Vol. 81, N° 3, septiembre 2021.

*  Aplicacion de terapia radiante, sin tener resultados
histopatoldgicos definitivos de la cirugia

e Aumento en tasa de recurrencia local, si se
compara con la radioterapia externa convencional

* Uso de dispositivos costosos y necesidad de
personal capacitado, entrenado dentro del
quir6fano

*  Aumento de costos quirtrgicos

Se puede apreciar, que una de las desventajas
establecidas por Esposito y cols. (14) es la mayor tasa
de recurrencia local en pacientes que recibieron RIO,
pero es importante resaltar que otras investigaciones
prospectivas y de seguimiento a corto plazo, plantean
una situacion totalmente diferente, como la realizada
por Reitsamer y cols. (7), quienes concluyeron que,
con el uso de RIO, se consiguen tasas de recurrencia
local mas bajas. Esto concuerda con lo presentado en
el presente reporte, en el que, a pesar del bajo niumero
de pacientes, ninguna ha presentado recurrencia
local de la enfermedad, por lo que seria importante
continuar realizando estudios que evaltien las tasas de
recurrencia con un mayor niumero de pacientes.

El uso de RIO en pacientes con cancer de mama, es
avalado por diversas investigaciones; una de ellas
es la realizada por Harness y cols. (15), quienes
establecieron que la tasa de recurrencia local a 5 afios
de seguimiento es del 2,7 %, en pacientes tratadas con
radiacion durante la cirugia y reportaron que dichos
hallazgos concuerdan con lo publicado por la Sociedad
Americana de Radiacion Oncolodgica (15).

Como lo sefialan diversas investigaciones, una dosis
de radiacion intraoperatoria adecuada es de 21 Gy,
lo que se corresponde a lo recibido por las pacientes
objeto de estudio, observando que, con dicha dosis,
los efectos adversos son muy escasos, incluso no se
observaron en estas usuarias (3, 7, 16).
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Segun lo publicado por Harness y cols. (15), existen
diversos estudios que clasifican a las pacientes en
bajo o alto riesgo para recurrencia de la enfermedad,
a pesar de que la presente investigacion no tiene
como objetivo realizar una clasificacion similar,
si se tomaron en cuenta las caracteristicas que
presentaban las pacientes, tales como edad, tamafio
tumoral, haber recibido terapia neoadyuvante, grado
de diferenciacion celular, estado de los ganglios
axilares y margenes quirtrgicos, siendo estos ultimos,
todos libres de neoplasia en las pacientes, debido a
que, siempre se utilizd biopsia intraoperatoria para
determinar margenes tumorales, comprobandose dicha
informacion en los resultados histologicos definitivos.
En la actualidad, existen investigaciones, que avalan el
uso de RIO en pacientes seleccionadas, discutiendo e
informando a las pacientes las ventajas que existen al
aplicar una sola dosis de radiacion, sobre las posibles
tasas de mayor recurrencia en comparacion con la
radioterapia externa convencional, resaltando que, en
la actualidad, uno de los principales objetivos de todos
los tratamientos del cancer de mama es conseguir la
mayor efectividad posible, con los menores efectos
adversos (4).

Existen investigaciones que demuestran tasas de
recurrencias menores al 1 %, con tasas de recaidas
mayores en pacientes con tumores triple negativos y
mal diferenciados (G3) (1); esto genera una alerta en
el grupo de trabajo, para tener una vigilancia cercana
en las pacientes que presentan dichas caracteristicas
tumorales, debido a que no es posible actualmente
generar tasas de recurrencia confiables, debido a la
poca cantidad de pacientes tratadas con RIO.

En la investigacion realizada por Fastner y cols. (17),
determinaron que la RIO puede ser usada también en
pacientes con cancer de mama localmente avanzado,
en conjunto con quimioterapia y radioterapia externa,
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posterior a la cirugia conservadora de la mama,
consiguiendoun buen control de la enfermedad, ademas
de tasas de supervivencia general y supervivencia libre
de enfermedad similares en pacientes que recibieron
radioterapia externa y aquellas que recibieron RIO.
Por ello, en la presente investigacion se incluyeron
pacientes con enfermedad localmente avanzada,
esperando poder evaluar a los 5 afios, las tasas de
supervivencia y recaida correspondientes.

CONCLUSION

El uso de RIO en Venezuela para tratar pacientes con
cancer de mama, es poco frecuente. Esto es debido a
que no es un tratamiento accesible para la mayoria de la
poblacidn; incluso la radioterapia externa es de dificil
acceso para muchas pacientes con cancer de mama. Es
por ello que se quiso dar a conocer la experiencia que,
si bien no incluye a una gran cantidad de pacientes,
es el primer paso para seguir estudiando y aplicando
RIO a nivel nacional, siempre teniendo en cuenta que
se deben seguir criterios de seleccién adecuados, para
lograr resultados oncologicos y estéticos aceptables,
que permitan conseguir cada dia menores tasas de
recurrencia local, mayores tasas de supervivencia y un
resultado estético favorable para las pacientes.

Afortunadamente, en el periodo estudiado no
se evidenciaron recaidas locoregionales en las
pacientes, asi como tampoco se observaron mayores
complicaciones por el uso de RIO.

Seria importante realizar proximamente un estudio
en el que sea posible volver a evaluar las pacientes
estudiadas para determinar su evolucion en un periodo
de tiempo mayor, ademas de hacer investigaciones con
una mayor cantidad de pacientes que reciban terapia
radiante intraoperatoria.
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