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CAPITULO |
RESUMEN
Introduccion:

El cancer de mama es el mas comun de la mujer en México; para el tratamiento en etapas
tempranas la radioterapia adyuvante tiene un rol fundamental; existen mdultiples
fraccionamientos y técnicas para el tratamiento. En este estudio se compard la radioterapia
hipo-fraccionada con incremento integrado (H-SIB) versus radioterapia hipo-fraccionada
con incremento secuencial (H-SB) en técnica helicoidal.

Objetivo:

Comparar los parametros dosimétricos de los 6rganos de riesgo en pacientes con cancer
de mama en etapas tempranas tratadas con radioterapia hipo-fraccionada helicoidal con
incremento integrado e incremento secuencial.

Material y métodos:

Estudio retrospectivo observacional transversal de tipo dosimétrico basado en la evaluacion
de planes de tratamiento de pacientes con diagnéstico de cancer de mama en etapa
temprana que recibieron radioterapia hipo-fraccionada con incremento secuencial en un
centro oncoldgico de tercer nivel en el 2024 comparandolo con un plan de tratamiento hipo
fraccionado con incremento integrado usando la misma tomografia y por ende, la misma
delimitaciéon de volumen de tratamiento que abarca la totalidad de la mama, la zona del
incremento y los 6rganos de riesgo(OAR); se evalué porcentaje de volumen de dosis
recibida y dosis media a OARS, y cobertura del volumen de planificacién de tratamiento
(PTV).

Resultados:

Se incluyeron 42 pacientes sometidos a radioterapia con diagnostico de cancer de mama
temprano, teniendo 84 planes en total; Para el andlisis descriptivo, considerando las
variables numéricas, se utilizaron medias y desviaciones estandar para las variables con
distribucion normal, mientras que se emplearon la mediana y el rango intercuartil para las
variables con distribucién no normal.

La mediana de dosis de PTV95% de PTV mama fue de 40.6 Gray (Gy) (40.1-40.9Gy) para
H-SIB y de 40.2 Gy (40-40.5Gy) para H-SB.

Para el PTV 95% del incremento, la mediana en H-SIB fue de 50 Gy (50-50.1Gy), mientras
que para el H-SB la media fue de 50.4 + 0.4 Gy. La dosis PTV2%, la media fue de 105 +
1.2 % en H-SIB y de 104 £ 0.85 % en H-SB.

Respecto a los OAR; para el pulmén ipsilateral, en H-SIB tuvo una media para los
porcentajes de volumen V16Gy<20% y V8Gy<40% son 15.3% (+2) y 31% (+2.8)
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respectivamente, mientras que la H-SB tuvo medianas de 14.2% (11.4-19.5) y 23.7% (19.8-
28.3) respectivamente con diferencia estadisticamente significativa. Para el pulmoén
contralateral, en H-SIB tuvo una media para el porcentaje de volumen V4Gy<15% de 43.5%
(2£9.6) y dosis media de 3.9 Gy (+.46); en H-SB tuvo una mediana para el porcentaje de
volumen V4 Gy <15% de 18.8% (0-30.7) y la mediana de la dosis media fue de 2.8 Gy (0.6-
3.6) con una diferencia significativa.

Para el corazén, en H-SIB tuvo una media de 3.6 Gy (+.18) y en H-SB una mediana de 3.5
Gy (2.8-4) sin demostrar diferencias significativas. La mama contralateral, en H-SIB tuvo
una media de 3.2 Gy (+.37) y en H-SB una mediana de 3.3 Gy (.7-3.9) sin encontrar
diferencias significativas

Conclusion:

El estudio demostr6 diferencias estadisticamente significativas en algunos érganos de
riesgo entre los dos esquemas de tratamiento; con incremento secuencial y con incremento
integrado; sin embargo, comparando con el estudio RTOG 1005 se demostro que para las
restricciones de dosis altas permanecieron dentro de los rangos de restriccién mientras que
para las restricciones de dosis bajas no se cumplieron por la naturaleza de la técnica. El
tratamiento con incremento integrado usando la técnica helicoidal resulté dosimétricamente
viable, manteniendo una adecuada cobertura del volumen objetivo teniendo como ventaja
la reduccion del tiempo total de tratamiento y el uso de recursos por paciente.
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CAPITULO Il
INTRODUCCION:

El cdncer de mama es el de mayor incidencia a nivel mundial, segin GLOBOCAN,
estimando cerca de 2 millones de casos nuevos en el 2020, con una mortalidad cercana a
680 mil pacientes, lo que lo convirtié en la principal causa de mortalidad oncolégica en
mujeres. (1)

En México, el cancer de mama representa el 27.9% de los nuevos casos de cancer en
mujeres y es la principal causa de mortalidad por cancer en este grupo con una tasa de
8.5%.(1)

Radioterapia en cancer de mama

El cancer de mama requiere un abordaje multidisciplinario con cirujanos oncélogos,
oncélogos médicos y radiooncdlogos.

Desde 1890 hasta 1969, el tratamiento estandar de cancer de mama consistia en una
mastectomia radical, sin embargo en estudios prospectivos con seguimiento a 20 afios en
pacientes con enfermedad en etapa temprana, han demostrado que el tratamiento con una
cirugia conservadora mas radioterapia a la mama posterior a la cirugia, logra una
supervivencia global y supervivencia de cancer especifica similar (2)

En pacientes con cancer de mama en etapa temprana tratadas con cirugia conservadora,
la radioterapia a mama reduce el riesgo de recurrencia local de 39% a un 14%. Por ello, se
ha establecido que todas las pacientes con cirugia conservadora deben recibir radioterapia
adyuvante como parte del tratamiento estandar.(3)

Radioterapia convencional e hipo-fraccionada

Dado que el esquema de tratamiento convencional es de 50Gy en 25 sesiones, 5 sesiones
por semana implica un mayor tiempo de tratamiento, es decir, 5 semanas, por ende, se han
explorado esquemas de hipo-fraccionamiento, basandose en modelos radiobioldgicos, los
cuales consisten en ofrecer una mayor dosis diaria en un periodo acortado (4).

Un estudio fase Ill evalué la no inferioridad de dos esquemas en pacientes con tumores T1-
T2 con margenes negativos comparando radioterapia convencional de 50Gy en 25
fracciones versus 42.5Gy en 16 fracciones reportando recurrencias locales del 3% a 5 afios
y del 6% a 10 afios logrando la no inferioridad del esquema hipo fraccionado (4).

Posteriormente, el estudio START B evalu6 un esquema de 40Gy en 15 fracciones,
comparandolo con el estandar de 50Gy en 25 fracciones, ademas de incluir un incremento
de dosis al lecho quirdrgico de 10 Gy en 5 sesiones. Los resultados demostraron la
incidencia de recurrencia locoregional a 10 afios de 4-6% concluyendo que el esquema de
40Gy en 15 fracciones tiene eficacia equivalente en control local y menores toxicidades
agudas(5).
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Incremento de dosis al lecho quirargico

Se demostrd que los pacientes que reciben radioterapia posterior a la cirugia conservadora
tienen la misma eficacia y seguridad que una mastectomia radical, sin embargo, se buscé
disminuir el riesgo de recurrencia local realizando un incremento de dosis al lecho
quirargico. En el estudio de Lyon, aleatorizaron a pacientes con cancer de mama en etapa
temprana a recibir un incremento de 10Gy al lecho quirdrgico posterior a la radioterapia a
mama de 50Gy. A 5 afos dio como resultado un mayor control local en los pacientes que
recibieron el incremento sin diferencias en la cosmética.(6)

En el estudio fase Il de la EORTCBCG con seguimiento a 20 afios, analizaron a dos grupos
de pacientes con diagnéstico de cancer de mama temprana tratados con cirugia
conservadora y radioterapia de 50Gy en 25 sesiones exclusivamente mientras que al
segundo grupo de le dio posteriormente un incremento de 16Gy en 8 sesiones al lecho
quirargico e identificaron que no existio diferencia en cuanto a la sobrevida global sin
embargo si se evidencié en la incidencia de la recurrencia ipsilateral. Se identifico que de
las pacientes que tuvieron recurrencia local, la mitad la presentaron en el lecho quirargico,
por lo que con base a sus resultados recomiendan una mayor dosis al sitio quirargico,
encontrando mayor beneficio en los pacientes con una tumoracion de alto grado y/o de
edad temprana (7).

Posteriormente se analizaron las caracteristicas patolégicas de las pacientes en donde
evidenciaron los factores prondésticos asociados al control local e identificaron que pacientes
menores de 50 afios y con presencia de carcinoma ductal in-situ se benefician en mayor
medida del incremento, logrando una reduccién del riesgo absoluto de recurrencia
ipsilateral de un 16% a 20 afios (8).

El incremento de dosis al lecho quirtrgico se ha administrado tradicionalmente de manera
secuencial tras la radioterapia a la mama, lo que prolonga la duracién del tratamiento. Con
la introduccion de los esquemas hipo-fraccionados, como 40Gy en 15 sesiones, se ha
evaluado la posibilidad de integrar el incremento sin comprometer los desenlaces
oncoldgicos como lo investigé el estudio RTOG 1005 (9).

EI RTOG 1005 es un estudio fase Il que investigo el uso de la radioterapia hipo-fraccionada
en pacientes con cancer de mama en etapa temprana. En este estudio los pacientes
recibieron radioterapia a la mama con incremento secuencial e integrado. Se evalud el
incremento integrado demostrando su no inferioridad respecto al secuencial; la mayoria de
las pacientes fueron tratadas con técnica 3D y un 17% fueron tratadas con técnica de
intensidad modulada desconociéndose la cantidad de pacientes que hayan recibido terapia
helicoidal (9).
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Técnicas de radioterapia

Las técnicas con las cuales administramos los tratamientos de radioterapia (RT), y con los
avances en las Ultimas décadas se ha evolucionado de una radioterapia de dos
dimensiones (2D) a un tratamiento de radioterapia tridimensional 3D conformacional, el cual
consiste en mdultiples campos estaticos de radiacion con forma del volumen a tratar
formados con colimadores permitiendo una adecuada cobertura y disminuyendo la dosis al
tejido sano.(10)

Ademas de diferenciarse por el colimador y la conformacién, se incorporoé la definicion de
volimenes tanto para el tratamiento como para los 6rganos de riesgo. El GTV (Gross tumor
volume) representa el volumen de tumor macroscépico, CTV (clinical target volume) que
corresponde al volumen blanco clinico y PTV (planning target volume) que es el volumen
de planificacion de tratamiento que toma a consideracion variaciones en el posicionamiento
del paciente, los érganos de riesgo, la técnica y el equipo de tratamiento; todo esto puede
influir para la planificacion del tratamiento y prescripcion de dosis (11)

Histéricamente, los tratamientos de radioterapia a la mama se administraban con técnica
bidimensional 2D, posteriormente se implementé la radioterapia conformacional
tridimensional 3D y recientemente técnicas de intensidad modulada entre ellas arco
volumétrico y terapia helicoidal (12).

Teniendo como estandar la técnica 3D conformacional, se buscé disminuir la dosis a los
organos de riesgo y esto fue posible utilizando la radioterapia de intensidad modulada, la
cual consiste en tener mas grados de libertad en la planificacion como el movimiento de los
colimadores, el gantry, la fluencia ademas de ser una planificacion inversa permitiendo una
mejora en la homogeneidad de la dosis y disminucién de dosis al tejido sano (13).

La técnica helicoidal ademas de tener todos los grados de libertad como una técnica de
intensidad modulada tiene un grado mas de libertad la cual es el movimiento de la camilla
por lo que se ha evaluado en el tratamiento de cancer de mama logrando adecuada
cobertura al volumen de tratamiento con mejor conformacién y mejor homogeneidad
respecto a un tratamiento con técnica 3D conformacional y de intensidad modulada, sin
embargo por su distribucion de dosis (dispersién) se ha visto que la dosis media que recibe
el corazén y la mama contralateral pudiera ser mayor (14)
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Incremento secuencial vs Incremento integrado

Comparando los estudios de hipo-fraccionamiento se han realizado estudios donde se
compara el incremento integrado versus el incremento secuencial, los cuales han
demostrado que no existen diferencias respecto a los desenlaces oncoldgicos como
sobrevida global y control local manteniendo el mismo porcentaje de eventos secundarios
como radio-dermitis y neumonitis, disminuyendo una semana al tiempo de tratamiento total,
es decir de 20 dias (4 semanas) a 15 dias (3 semanas) (15).

Respecto a las técnicas con las que se administra el incremento de dosis, se ha evaluado
las comparativas de técnicas helicoidal versus técnica de electrones donde se ha visto que
son equiparables y es una alternativa el incremento secuencial con electrones, logrando
una adecuada cobertura al volumen de incremento y con diferencias minimas en la
distribucion de dosis al pulmoén ipsilateral (16).

Un estudio dosimétrico donde se evaluaron 10 planes de pacientes con cancer de mama
izquierda que requirieron radioterapia con incremento, se compard diferentes
fraccionamientos con incrementos secuenciales e integrados utilizando TomoEDGE
demostré que no existe diferencias dosimétricas al comparar la dosis biologica efectiva y
en dosis equivalente a 2 Gy (17).

Octubre 2025
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Capitulo 1l
HIPOTESIS
Hipotesis e hipétesis nula

HO: No existen diferencias significativas en la dosis recibida al volumen del pulmén
ipsilateral, pulmén contralateral, corazén, mama contralateral y el volumen de planificacién
de tratamiento (PTV) en la radioterapia ofrecida con incremento secuencial e incremento
integrado con técnica helicoidal en pacientes con cancer de mama.

H1: Existen diferencias en la dosis recibida al volumen del pulmén ipsilateral, pulmén
contralateral, corazén, mama contralateral y el volumen de planificaciébn de tratamiento
(PTV) en la radioterapia ofrecida con incremento secuencial e incremento integrado con
técnica helicoidal en pacientes con cancer de mama.

Octubre 2025
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CAPITULO IV
OBJETIVOS

Objetivo primario: Comparar los parametros dosimétricos de los érganos de riesgo en
pacientes con cancer de mama tratadas con radioterapia hipo-fraccionada helicoidal con
incremento integrado e incremento secuencial.

Objetivos secundarios:

e Generar una base de datos de pacientes con diagndstico de cancer de mama
tratadas con radioterapia hipo-fraccionada helicoidal con incremento secuencial.

e Comparar los histogramas dosis-volumen entre la técnica de incremento secuencial
y la de incremento integrado.

e Analizar la dosis recibida por los volimenes de planificacion (PTV) entre ambas
técnicas.

¢ |dentificar diferencias dosimétricas entre el volumen de tratamiento en pacientes con
cancer de mama izquierda y derecha.

Octubre 2025
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Capitulo V
JUSTIFICACION

En el Centro Universitario Contra el Cancer (CUCC), se emplea la radioterapia hipo-
fraccionada con incremento secuencial para el tratamiento del cAncer de mama en etapas
tempranas con técnica helicoidal de manera rutinaria, sin embargo, el incremento integrado
representa una alternativa que podria disminuir el tiempo de tratamiento al administrar la
dosis en menos sesiones.

Este estudio se centra en analizar dosimétricamente los planes de tratamiento hipo-
fraccionados con incremento secuencial e incremento integrado en técnica helicoidal con el
objetivo de evaluar si ambas técnicas logran una adecuada cobertura del volumen de
tratamiento sin diferencias en la dosis recibida de los 6rganos de riesgo. De demostrarse
equivalencia dosimétrica seria posible disminuir de 20 sesiones a 15 sesiones el plan de
tratamiento.

La comparacién dosimétrica entre ambas técnicas utilizando pacientes que ya han recibido
su tratamiento proporcionara informacion que nos ayude a determinar que el incremento
integrado es viable en técnica helicoidal y asi beneficiar en reducciéon de tiempo de
tratamiento y recursos del centro.

Octubre 2025
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Capitulo VI
MATERIAL Y METODOS

FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

Disefio del estudio: Estudio retrospectivo observacional transversal de tipo dosimétrico.

Lugar: Centro Universitario Contra el Cancer (CUCC).

Poblacion del estudio: Se incluyeron 42 planes de pacientes con diagndstico confirmado
de cancer de mama que recibieron radioterapia hipo fraccionada con incremento secuencial
al lecho quirargico durante el afio 2024.

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 18 afios.

Género femenino.

Diagnéstico confirmado de cancer de mama por biopsia.
Tratamiento quirtrgico con cirugia conservadora de mama.

Plan de tratamiento de radioterapia hipo-fraccionada con incremento secuencial.

No haber recibido radioterapia previamente.
Plan de tratamiento con incremento técnica helicoidal.

Criterios de exclusion:

Pacientes menores de 18 afios.

Pacientes masculinos.

Pacientes sin biopsia confirmatoria.

Mastectomia radical modificada.

Radioterapia con fraccionamiento convencional.

Radioterapia previa a region toracica.

No haber sido planeado con técnica helicoidal.

Planes de tratamiento con radioterapia a regiones ganglionares.

Criterio de eliminacion:

No contar con expediente electrénico.

No contar con célculo dosimétrico disponible en el sistema de planificacion de

tratamiento.

Octubre 2025
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Variables: Se incluyeron las siguientes variables en el analisis: edad, indice de masa
corporal (IMC), diagnéstico, clasificacion TNM, presencia de invasion linfovascular (ILV),
margenes quirdrgicos, etapa clinica y volumen tumoral (PTV). Asimismo, se consideraron
los parametros dosimétricos correspondientes a la dosis recibida por el 95% y el 2% del
volumen del PTV (D95 y D2), tanto para el PTV total como para el PTV incremento y el plan
suma (D95 PTV incremento, D2 PTV incremento, D95 plan suma y D2 plan suma).

En cuanto a los érganos de riesgo, se evaluaron el porcentaje de volumen pulmonar
ipsilateral que recibi6 16 Gy y 8 Gy (V16 y V8), el porcentaje de volumen pulmonar
contralateral que recibié 4 Gy (V4), asi como las dosis medias al pulmoén ipsilateral, pulmén
contralateral, corazén y mama contralateral.

Metodologia

Se incluyeron 42 planes de tratamiento de hipo-fraccionamiento con incremento secuencial
con dosis de 40Gy en 15 fracciones mas incremento secuencial de 10Gy en 5 fracciones,
Se utilizaron imagenes de planeacién obtenidas mediante una tomografia computarizada
de simulacion con cortes de 3mm, con limites anatomicos de vertex a L3. Los sistemas de
fijacidbn que se usaron son: base de cabeza y cuello, soporte de piernas, soporte de brazos
y AlO de 15°, todos estos aditamentos de la marca Orfit.

Para la comparacion se realiz6 un nuevo plan de tratamiento manteniendo la misma
delimitaciéon de volumen de tratamiento que abarca la totalidad de la mama, la zona del
incremento y los 6rganos de riesgo usando una prescripcion de 50Gy en 15 fracciones.

La planificacion se realizé en Planning Station del equipo Tomotherapy. Para este software
se tienen dos parametros principales, factor modulador y pitch (la rapidez con la que se
mueve la mesa) los cuales se pueden modificar e impactan en la conformacion de la dosis
y en el tiempo del tratamiento, por eso es importante definir los valores de estos parametros
para tener un plan optimo, es decir, cumplir con las restricciones de OR, coberturas a PTV’s
y tener un buen tiempo de tratamiento.

Para la optimizacion del plan de tratamiento se utilizaron valores de 2 para el factor
modulador y un valor de 0.15 para el pardmetro del pitch.

Analisis dosimétrico

Para el analisis de los planes de tratamiento se siguieron las recomendaciones del reporte
ICRU 83 para radioterapia de intensidad modulada(18).

Evaluacién del PTV

Para el volumen de planificacion de tratamiento, se analizé la dosis que recibié el 95% del
volumen y la sobredosis al 2% del volumen.

Octubre 2025
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Se evalué en plan suma los planes de incremento secuencial, y en los planes de incremento
integrado se evaluaron los mismos parametros directamente en el plan Gnico.

Evaluacién de 6rganos de riesgo
La evaluacion de los 6rganos de riesgo consistié en lo siguiente:
El porcentaje de volumen pulmonar ipsilateral que recibié 16, 8Gy y la dosis media.

El pulmén contralateral se evalué considerando el porcentaje de volumen que recibié 4Gy
y la dosis media. Para el corazon, se analiz6 la dosis media del 6érgano.

Finalmente, para la mama contralateral se evalu6 la dosis media.
Andlisis estadistico
Descriptivo

Para el andlisis descriptivo, considerando las variables numéricas, se utilizaron medias y
desviaciones estandar para las variables con distribuciébn normal, mientras que se
emplearon la mediana y el rango intercuartil para las variables con distribucién no normal.
En el caso de las variables cualitativas, se utilizaron frecuencias y porcentajes.

Comparativo

El andlisis estadistico del objetivo primario se llevd a cabo considerando que el desenlace
era cuantitativo y se realizé una comparacién entre datos dosimétricos cuando se consideré
una terapia contra la otra. Para ello, se efectué inicialmente un andlisis de la distribucion vy,
en caso de encontrarse normal, se aplico la prueba t de Student para muestras pareadas;
en caso contrario, se utilizé la prueba de Wilcoxon, tomando el valor de p como significativo
cuando fue menor a 0.05. Este procedimiento se aplicé para cada variable de cada 6rgano
y, posteriormente, se representaron las diferencias mediante gréficas de cajas y bigotes
para cada uno de los érganos.

Para los objetivos secundarios, al ser igualmente cuantitativos, se siguié el mismo método
de andlisis estadistico, aplicando la prueba t de Student para muestras no pareadas en
caso de distribucion normal, o la prueba U de Mann-Whitney en caso de no normalidad.

Los valores de las variables dosimétricas fueron obtenidos directamente de los planes de
tratamiento creados en el sistema de planificacion (Planning Station), mediante los
histogramas dosis-volumen y metas clinicas.

La recoleccion de datos se realizé inicialmente en Microsoft Excel y posteriormente se
transfirio al paquete estadistico SPSS Statistics version 25 (Armonk, NY) para llevar a cabo
el andlisis definitivo de todos los objetivos.
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Capitulo VII
Resultados

Incluimos 42 pacientes sometidos a radioterapia con diagndstico de cancer de mama en
etapa temprana, teniendo para cada paciente dos planes de tratamiento; H-SIB y H-SB. La
media de edad de las pacientes fue de 57 afios (9 afios); en cuanto al IMC, un paciente
(2.3%) tuvo peso debajo de lo normal, 6 pacientes (14.3%) tuvieron rangos normales (18-
25), 16 pacientes (38.1%) tuvieron sobrepeso, 4 pacientes (9.5%) obesidad grado 1, 11
pacientes (26.2%) obesidad grado 2, 2 pacientes (4.8%) grado 3 y 2 pacientes (4.8%) no
se pudo obtener la informacién; 19 pacientes (45.2%) se catalogaron con lateralidad
derecha y 23 pacientes (54.8%) izquierda.

En cuanto a las caracteristicas de la malignidad, 35 pacientes (83.3%) fueron considerados
como de tipo ductal infiltrante y 7 pacientes (16.7%) in situ. En cuanto al estadiaje de los
tumores (T), 1 paciente (2.4%) fue T1la, 7 pacientes (16.7%) T1b, 12 pacientes (28.6%) T1c,
14 pacientes (33.3%) T2 y 8 pacientes (19%) Tis; 100% de los pacientes tuvieron NO sin
datos de metéstasis. En cuanto a los grados histoldgicos, 6 pacientes (14.3%) fueron grado
1, 28 pacientes (66.7%) grado 2, 7 pacientes (16.7%) grado 3 y 1 paciente (2.4%) no
reportado. En cuanto a la invasion linfovascular, 10 pacientes (23.8%) si la tuvieron, 19
pacientes (45.2%) no y no se pudo recabar la informacion en 13 pacientes (31%). El 97,5%
de los pacientes tenian margenes libres mientras que en un solo paciente no se pudo
recabar esta informacién. En cuanto a la inmunohistoquimica, 20 pacientes (47.6%) fueron
luminal A, 15 pacientes (33.3%) fueron luminal B, 8 pacientes (19%) fueron triples negativos
y en 5 pacientes no se pudo recabar la informacion; 20 pacientes (47.6%) fueron
catalogados como estadio IA, 14 pacientes (33.3%) IIA y no se catalogaron 8 pacientes.

En cuanto a la radioterapia hipofraccionada considerando la planificacion con incremento
secuencial (H-SB), 14 de los pacientes (33.3%) fueron sometidos a técnica de tratamiento
de TomoDirect mientras que el resto de pacientes (28, 66.7%) se utilizé la técnica helicoidal.
Todos los planes de tratamiento con incremento integrado (H-SIB) fueron con técnica
helicoidal. En cuanto al volumen de las mamas analizadas en este estudio tuvo una
mediana de 829 cc (644-1387cc) y la mediana del volumen del incremento fue de 100 cc
(58-166¢ccC).

Los valores de los parametros dosimétricos del volumen de la mama fueron: una mediana
de la dosis en el PTV95% de 40.6Gy (40.1-40.9Gy) para H-SIB y de 40.2Gy (40-40.5Gy)
para H-SB. Para el PTV incremento 95%, la mediana en H-SIB fue de 50Gy (50-50.1Gy),
mientras que en H-SB la media fue de 50.4 £ 0.4Gy. Respecto al PTV 2%, la media fue de
105 + 1.2% en H-SIB y de 104 + 0.85% en H-SB, estos resultados se pueden ver en la
Tabla 1.

Las unidades monitor (UM) por fraccion para los planes de tratamiento tuvieron una media
en H-SIB de 5,532.5UM (+1,941.4UM) y en H-SB de 6,308.6UM (x910UM). Considerando
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las UM totales de todos los planes de tratamiento se obtuvo una media de 99,105UM
(x31,031UM) para H-SIB y de 94,631UM (£13,651UM) para H-SB, vea la Tabla 1.

El tiempo de tratamiento por sesion/fraccion tuvo una media de 6.51min (£2.28min) para H-
SIB y de 7.42min (x1.07min) para H-SB. Finalmente, el tiempo total de tratamiento fue de
116min (£36min) en H-SIB y de 111min (x16min) en H-SB, vea la Tabla 1.

Mama afectada H-SIB H-SB p-value

PTV 95% (Gy) 40.6 (40.1- 40.2 (40- 0.002
40.9) 40.5)

PTV incremento 50 (50-50.1) 50.4 (x.4) <.0001

95% (Gy)

PTV 2% (%) 105 (£1.2) 104 (£.85) .002

UM por fraccion 5,532.5 6,308.6 0.002
(£1,941.4) (£910)

UM totales 99,105 94,631 0.241
(£31,031) (£13,651)

Tiempo 6.51 (x2.28)  7.42(x1.07) .002

sesion/fraccion

(min)

Tiempo total (min) 116 (£36) 111 (£16) 0.241

Tabla 1: Parametros dosimétricos en mama. H-SIB: Radioterapia Hipofraccionada con incremento integrado; H-
SB: Radioterapia Hipofraccionada con incremento secuencial; PTV: Planning Target Volume; UM: Unidades
Monitor; H-SIB tiempo por sesion y H-SB tiempo por fraccion.

Para los valores de los porcentajes de volumen del pulmén ipsilateral, V16Gy<20% y
V8Gy<40% fueron de de 15.3% (£2%) y 31%(+2.8%) respectivamente para H-SIB, mientras
que para H-SB se tuvo medianas de 14.2% (11.4-19.5%) y 23.7% (19.8-28.3%)
respectivamente, mostrado una diferencia estadisticanmente significativa, vea Tabla 2.

Los valores de los porcentajes de volumen del pulmén contralateral, V4Gy<15%, presento
una media de 43.5% (+£9.6%) para H-SIB y una media de dosis media de 3.9Gy (+.4.6Gy),
Para H-SB se obtuvo una mediana de 18.8% (0-30.7%) para V4Gy<15%, y la mediana de
la dosis media fue de 2.8Gy (0.6-3.6Gy) con una diferencia estadisticamente significativa
,los valores se muestran en la Figura 1y Tabla 2.
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Para la dosis media del corazon se tuvieron valores de 3.6Gy (+0.18Gy) de media para H-
SIB y una mediana de 3.5Gy (2.8-4Gy) para H-SB sin demostrar diferencias significativas.
En cuanto a la dosis media de la mama contralateral, para H-SIB se tuvo una media de
3.2Gy (+0.37Gy) y para H-SB una mediana de 3.3Gy(0.7-3.9Gy) sin encontrar diferencias
significativas, ver Figura 2 y Tabla 2.

Organo H-SIB H-SB p
(Dosis (Dosis
en Gy) en Gy)

Pulmén 15.3 14.2 .024
ipsilateral (x2) (11.4-

(V16 <20%) 19.5)

Pulmén 31 23.7 <.0001
ipsilateral (x2.8) (19.8-

(V8 <40%) 28.3)

Pulmén 43.5 18.8 <.0001
contralateral (+9.6) (O-

(V4 <15%) 30.7)

Pulmén 3.9 2.8 <.0001
contralateral (+.46) (.6-

dosis media 3.6)

Corazén 3.6 3.5 187
dosis media (+.18) (2.8-4)

Mama 3.2 3.3 .160
contralateral (+.37) (.7-

dosis media 3.9)

Tabla 2. Parametros dosimétricos de los Organos de riesgo. H-SIB: Radioterapia Hipofraccionada con
incremento integrado; H-SB: Radioterapia Hipofraccionada con incremento secuencial.

Para las comparaciones de los pacientes con cancer de mama izquierda, y cancer de mama
derecha se muestran en la Tabla 3 y la Tabla 4.

Considerando el método H-SIB, encontramos que solo existieron diferencias significativas
en la dosificacién de radiacion en la dosis media total del pulmén contralateral y corazén en
las pacientes con lateralidad izquierda.

En cuanto a la H-SB, de igual forma se encontré una diferencia significativa en la dosis
media del corazon en las pacientes con lateralidad izquierda.
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PTV 95% (Gy)

PTV
incremento
95% (Gy)
PTV 2% (%)

UM por
fraccion
UM totales

Tiempo
sesién/fraccion
(min)

Tiempo total
(min)

Pulmén
ipsilateral (V16
<20%)

Pulmoén
ipsilateral (V8
<40%)

Pulmoén
contralateral
(V4<10-15%/
V4 <15%)
Pulmoén
contralateral
dosis media
Corazon dosis
media

Mama
contralateral
dosis media

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON

Lateralidad izquierda

N=23
40.1 (40-40.4)

50 (50-50.1)

105 (+1.3)
6410 (+918)

96,153 (+31,153)

7.54 (+1.08)

113 (+16)

15.1 (£2.22)

31 (+2.94)

45.8 (+9.17)

4 (+.39)

3.6 (+.17)

3.1 (¢.37)

Lateralidad Derecha

N= 19
40.2 (+.52)

50 (50-50.1)

104.9 (+1.2)
6185 (+908)

92,787 (+13,634)

7.27 (1.06)

109 (+16)

15.4 (+1.82)

31.2 (+2.79)

40.8 (+9.71)

3.7 (+.48)

3.4 (+.14)

3.2 (¢.37)

p-value

.340
921

379
.57

433

495

433

719

.899

.095

.028

<.0001

.613

FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

Tabla 3. Comparacién de H-SIB dependiendo de lateralidad. H-SIB: Radioterapia Hipofraccionada con
incremento integrado; H-SB: Radioterapia Hipofraccionada con incremento secuencial; PTV: Planning Target
Volume; UM: Unidades Monitor; H-SIB tiempo por sesion
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Lateralidad Lateralidad p-
izquierda Derecha value
N=23 N=19
PTV 95% (Gy) 40.6 (£.51) 40.4 (40.1-40.8) 433
PTV incremento 95% (Gy) 50.4 (+.44) 50.3 (+.35) .691
.691

PTV 2% (%) 104.3 (103-105) 104.2 (+.96) .349

UM por fraccion 5462 (£1998) 5616 (£1920) .820

UM totales 97,650 (£31,153) 100,866 743

(£31,641)

Tiempo sesién/fraccién (min)  6.42 (x2.35) 6.6 (£2.25) .802

Tiempo total (min) 114.8 (+36.6) 118.6 (£37.2) 743

Pulmén ipsilateral (V16 <20%) 13.8 (+4.3) 13.5 (8) .853

Pulmoén ipsilateral (V8 <40%) 23.3 (19.9-27.8) 25.6 (£7.9) .889

Pulmén contralateral 22.4 (0-35.8) 13.2 (0-21.3) .099

(V4 10-15%/ V4 <15%)

Pulmén contralateral dosis 3 (.59-3.73) 2.5(.67-3.14) .363

media

Corazén dosis media 3.71 (£.57) 2.64 (£1.35) .004

Mama contralateral dosis 3.34 (.78-4) 2.65 (£1.6) .820

media

Tabla 4. Comparacion de H-SB dependiendo de lateralidad. H-SIB: Radioterapia Hipofraccionada con
incremento integrado; H-SB: Radioterapia Hipofraccionada con incremento secuencial; PTV: Planning Target
Volume; UM: Unidades Monitor; H-SB tiempo por fraccion.
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Tipo de
RT
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Integrada
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Pulmon Contralat  Pulmon Contralat  Pulmon Ipsilateral  Pulmon Ipsilateral
(Dosis Media) (V) (WV16) (v8)

Organo
Figura 1. Comparacion de paradmetros dosimétricos pulmonares entre radioterapia secuencial (SB) y
radioterapia integrada (SIB). Se muestran la dosis media en pulmén contralateral, el volumen pulmonar
contralateral irradiado a 4Gy (V4), y los volimenes pulmonares ipsilaterales irradiados al 16Gy (V16) y al 8Gy

(V8). Las cajas representan el rango intercuartilico (IQR), la linea horizontal corresponde a la mediana, los
bigotes muestran los valores dentro de 1.5xIQR vy los circulos indican valores atipicos.
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Tipo de
RT
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~ Integrado
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Dosimetria (Gy)
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1

I
Corazon Mama contralateral

Organo

Figura 2. Comparacién de la dosimetria entre técnicas de radioterapia secuencial (SB) e integrada (SIB),
agrupada por 6rgano. Se muestran valores de dosis media para corazon y mama contralateral. Las cajas
representan el rango intercuartilico (IQR), la linea central la mediana, los bigotes el rango dentro de 1.5%IQR y
los circulos los valores atipicos.
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Capitulo VI
Discusion

En esta investigacion se comparé los valores dosimetricos entre planes de tramiento de
radioterapia hipo-fraccionada con incremento secuencial e incremento integrado a
pacientes con cancer de mama en etapas tempranas. Los hallazgos demuestran que
existen diferencias estadisiticamente significativas en cuanto al pulmon ipsilateral y pulmoén
contralateral, no se observaron diferencia en dosis medias a corazén y mama contralateral.
Clinicamente los dos tipos de fraccionamiento no presentan una diferencia significativa, esto
se debe a que los valores de restriciones se mantienen en el rango recomendado por
estudios intenacionales como el RTOG 1005 y por las restricciones del centro (20)(21).

Respecto a la dosis que recibe el 95% del volumen de tratamiento y la sobredosis al 2% del
volumen hubo diferencias estadisticamente significativas sin embargo clinicamente se logra
la cobertura debida segun las recomendaciones de ICRU 83(22).

El volumen de pulmoén ipsilateral que recibe 16Gy y 8Gy es mayor en el incremento
integrado sin embargo se mantiene aun por debajo de los rangos estudiados.

Identificamos un mayor volumen irradiado con dosis bajas en el pulmon contralateral debido
principalmente a 2 causas: la primera por la naturaleza de la técnica ya que al ser helicoidal
se presentan mayores dosis dispersas versus TomoDirect ya que son campos directos;
para un tercio de los planes secuenciales la primera fase se entregd con tecnica tomodirect
disminuyendo la dosis al pulmon contralateral; la segunda, durante la planeacion inversa
no se le dio mayor peso a la restriccion de dosis bajas del pulmon contralateral y por ende,
tuvo mayor porcentaje de volumen. En una re-optimizacion de cinco planes se redujo el
porcentaje de pulmon que recibe 4Gy sin embargo los resultados mostraron que aun se
mantenia por encima de lo recomendado por RTOG 1005 (9). Debemos analizarlo con
cautela debido a que la mayoria de los pacientes tratados en el estudio antes mencionado
fue con tecnica 3D.

Respecto a la dosis media de mama contralateral y corazon unicamente encontramos
diferencias estadisticamente significativas al comparar la lateralidad por razon anatémica
identificando mayor dosis media en las pacientes tratadas en mama izquierda.

En cuanto a las fortalezas de esta investigacion resaltamos el analisis dosimétrico de 84
planes de tratamiento, comparando diferentes técnicas de tratamiento vigentes
(TomoDirect, helicoidal), prescripciones de tratamiento, y lateralidad permitiendonos
generar mayor informacion de la distribucién de la dosis con incremento integrado.

Dentro de las limitaciones de la investigacion, los resultados unicamente son de naturaleza
dosimétrica, no existe correlacién clinica con toxicidades. Puede existir variacion al
momento de realizar la delimitacion del volumen de incrmento si se contara con el marcaje
adecuado del lecho quirurgico.
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Este andlisis se encuentra limitado unicamente a técnicas que ofrece el equipo
Tomotherapy y no son aplicables los resultados dosimétricos a otras técnicas como
Radioterapia de Intensiada Modulada (IMRT) y Radioterapia de Arco Volumétrico (VMAT).
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Capitulo IX
Conclusién

El estudio demostré diferencias estadisticamente significativas en algunos érganos de
riesgo entre los dos esquemas de tratamiento; con incremento secuencial y con incremento
integrado; sin embargo, comparando con el estudio RTOG 1005 se demostro que para las
restricciones de dosis altas permanecieron dentro de los rangos de restriccidn mientras que
para las restricciones de dosis bajas no se cumplieron por la naturaleza de la técnica. El
tratamiento con incremento integrado usando la técnica helicoidal resulté dosimétricamente
viable, manteniendo una adecuada cobertura del volumen objetivo teniendo como ventaja
la reduccion del tiempo total de tratamiento y el uso de recursos por paciente.

Asi mismo, se identificé la dosis que recibirian los OAR para el fraccionamiento de 50Gyx15
fracciones basadas en los planes de tratamientos analizados, en la Tabla 5 se muestran las
dosis de restriccion sugeridas segun nuestros resultados para un tratamiento
hipofraccionado con incremento secuencial.

Organo H-SIB
Pulmon ipsilateral (V16) 15.3% (x¥2)
Pulmén ipsilateral (V8) 31% (+2.8)
Pulmén contralateral 43.5% (+9.6)
(V4)

Pulmén contralateral dosis | 3.9 Gy (+.46)
media

Corazon dosis media 3.6 Gy (.18)
Mama contralateral dosis | 3.2 Gy (+.37)
media

Tabla 5. Restricciones sugeridas para OARs para un fraccionamiento de 50 Gy en 15 fracciones
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