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CONSENSO DE LA SEOR

sobre el papel de la SBRT en pacientes oligometastasicos

INTRODUCCION

Los notables y significativos avances que, fruto de la investigacion clinica, se han producido
en las Ultimas décadas en el manejo de los pacientes oligometastasicos, han posibilitado
una mejora tanto de la supervivencia como de la calidad de vida de estos pacientes. Uno
de estos avances ha sido la SBRT (Radioterapia Estereotaxica Extracraneal), técnica de
radioterapia de alta precision que permite administrar en pocas sesiones dosis muy altas
de irradiacion, muy eficaces con el tumor y con muy pocos efectos secundarios en los

SBRT (Radioterapia
Estereotaxica Extracraneal):
técnica de radioterapia de

pacientes. .y )
alta precision que permite
administrar en pocas sesiones
No obstante, aunque la SBRT es ya una alternativa de tratamiento muy interesante dosis muy altas de irradiacion,
en algunos pacientes oligometastasicos, aln existen controversias en determinadas muy eficaces con el tumor
situaciones clinicas, y por ello, el Grupo espafiol de SBRT (SBRT Spanish Group) de y con muy pocos efectos
la Sociedad Espafiola de Oncologia Radioterapica (SEOR) ha puesto en marcha, en secundarios en los pacientes

colaboracién con las compafias Brainlab y Elekta, el Proyecto Consenso de la SEOR
sobre el papel de la SBRT en pacientes oligometastasicos, dirigido a evaluar las actuales
controversias para, a través del consenso de los especialistas participantes en el proyecto,
establecer una serie de recomendaciones dirigidas a optimizar el manejo de esta poblacion
de pacientes.
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La primera fase del proyecto se llevé a cabo el pasado dia 26 de junio en Madrid, en la
que se conformaron 4 mesas o grupos de trabajo para discutir las principales controversias
surgidas en torno al manejo de la SBRT de pacientes con oligometastasis pulmonares,
hepaticas, 6seas o ganglionares. Posteriormente, las conclusiones alcanzadas por cada uno
de los grupos fueron presentadas en una sesion en la que 35 especialistas manifestaron, . g
por medio de una votacion, su conformidad o desacuerdo con cada una de las conclusiones
alcanzadas. .

L = W ]

Finalmente, y de acuerdo con el disefio del Consenso de la SEOR sobre el papel de la SBRT -
en pacientes oligometastasicos, las conclusiones cuyo grado de acuerdo fue refrendado por Ry
el 70 % de los especialistas se han establecido como recomendaciones de consenso de la

SEOR con respecto a la pregunta en cuestion. CONSENSO
DE LA SEOR

Dra. Carmen Rubio ‘?ﬁ;ﬁnﬁsﬁrﬂe SBRT
Coordinadora del Proyecto Jometastasicos
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MESA 1 SBRT EN
METASTASIS PULMONARES

Moderadora:
Dra. Rosa Morera

Miembros Mesa:

Carmen Vallejo

Antonio Gomez Caamafio
Ovidio Hernando

Amalia Palacios

Arturo Navarro

Luis Larrea

Miquel Rico

Francisco Celada

1. ¢Existe suficiente evidencia cientifica para tratar,
de manera eficaz y segura, con SBRT las metastasis
pulmonares en situacion oligometastasica?

La experiencia publicada del tratamiento quirirgico en metas-
tasis pulmonares es retrospectiva y la tasa de supervivencia
reportada a dos afios es del 70 %. Hay que sefialar que estas
cifras son dificiles de comparar con las series de SBRT, ya que
los pacientes que van a cirugia, por el hecho de ser operables,
tienen mejor estado general y menos comorbilidad. Tras revi-
sar la literatura publicada en el tratamiento de oligometastasis
pulmonares, la mayoria de los articulos también son series
retrospectivas, y destaca una revision sistemdtica, publicada
en 2010 en Journal of Thoracic Oncology, que recoge un total
de 19 estudios, de los cuales seis son estudios fase |y uno
fase Il. Los resultados reportados con SBRT se pueden resumir
en: tasa de control local a dos afios del 78 %, supervivencia
global a dos afios del 54 % y tasa de toxicidad = grado 3 en
torno al 2,6-5%. Aunque hasta la actualidad no existe ninglin
estudio fase lll, con los datos anteriores se puede afirmar que
la SBRT es una técnica sequra y eficaz.

Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.

2. ;Cudles son los criterios de elegibilidad de los
pacientes con metastasis pulmonares para recibir
tratamiento con SBRT?

Para recibir este tratamiento no existe limite de edad del
paciente, pero se requiere un buen estado general del
paciente (ECOG 0-2). Se planteard la SBRT tanto en caso de
metastasis metacronicas, como de metastasis sincronicas con
el diagnostico del tumor primario, siempre y cuando estemos
en situacién de tumor primario controlado o controlable.

Metastasis pulmonares.
Generalidades

v Son las mas prevalentes y las més curables.
v Ocurren en el 30 % de todos los casos de cancer.

v SG mayor si tumor primario testicular, genital femenino,
rifion o colon frente a mama y melanoma.

Si cirugia Si SBRT
SVa2@70 % CL 80 %
SVa5@36 % SVal@86 %
SVal0@ 26 % Toxic=3-4 5%

SVals5@ 22 %
Rubin. Seminar in Radiat Oncol 2006: 120
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Los pacientes deben ser considerados inoperables por comor-
bilidad médica o porque rechacen la cirugia y no existe limi-
tacion en cuanto a situacion funcional pulmonar, siempre que
el paciente pueda colaborar en la realizacion de la técnica.
Resultados positivos: 93,75 % Consenso: Si.

3. ¢Existe limite en nimero y tamafio de las lesiones
a tratar con SBRT?

En el Registro Internacional de Metastasis Pulmonares, serie
retrospectiva quirirgica que incluyé mas de 5.000 pacientes,
recogiendo la experiencia de 18 departamentos de Cirugia
Toracica de Europa, EE. UU. y Canadd, se concluyé que el
nimero de metastasis es uno de los factores prondsticos mas
importantes. En la revision de la literatura, son varias las series
de SBRT que establecen mejores resultados cuando se limita el
numero de metastasis tratadas, por lo que, aunque la definicion
de Hellman considera enfermedad oligometastésica cuando el
nimero total de metastasis es < 5, por consenso aconsejamos
tratar un nimero de metastasis pulmonares < 3. En lo referente
al tamafio tumoral, en los articulos publicados existe gran
variedad en el tamafio de las lesiones tratadas, que oscila entre
pocos milimetros y hasta 7 cm, si bien la mayorfa de los autores
ponen el limite en un diametro mayor de la lesion < 5 cm. El
consejo es tratar lesiones < 5 cm, pero se podria valorar tratar
lesiones de tamafio mayor si la dosis recibida por érganos de
riesgo no sobrepasa las dosis de tolerancia marcadas por RTOG.
Resultados positivos: 84,40 % Consenso: Si.

4. ;Existe indicacion para tratar con SBRT con tumor
primario no controlado y/o presencia de enfermedad
metastasica extratoracica?

En un nimero importante de estudios publicados, en los crite-
rios de elegibilidad exigen que el tumor primario esté controlado
y haya ausencia de enfermedad metastasica extrapulmonar.
Estudios de SBRT con presencia de enfermedad metastésica
extrapulmonar concluyen que estas no modifican las tasas de
control local de las metdstasis pulmonares tratadas con SBRT,
pero si empeora la tasa de supervivencia global a 2 afios: de un
80 % en ausencia de enfermedad metastasica extrapulmonar
a un 30-40 % con presencia de dicha enfermedad. Ademas,
el Registro Internacional de Metastasis Pulmonares ya referido,
concluye que uno de los factores prondsticos mas relevantes
para supervivencia es el intervalo libre de enfermedad, de mane-
ra que un intervalo libre de enfermedad > 36 meses conlleva
una supervivencia significativamente mejor, testando ademas
que esta diferencia se mantiene para diferentes histologias de
tumores primarios. El consejo es tratar con tumor primario con-
trolado o potencialmente controlable y ausencia de enfermedad
metastasica extratoracica o que sea potencialmente controlable.
Resultados positivos: 93,75 % Consenso: Si.

5. ¢(Es necesario realizar PET-CT antes de SBRT y
tener confirmacion histolégica de las metastasis
pulmonares?

La mayoria de los estudios realizados no hacen referencia
explicita a estas exigencias. Consideramos aconsejable la
realizacion de PET-CT como prueba para estadificacion de la




: MADRID
. 26Junio 2014

enfermedad, sobre todo para evaluar la existencia o no de
enfermedad metastasica extratoracica, dada la gran importan-
cia prondstica que puede tener. Consideramos recomendable,
siempre que sea posible, la confirmacion histoldgica de las
lesiones metastasicas pulmonares, pero seria suficiente para
plantear tratamiento con SBRT los criterios radioldgicos de las
mismas que, segun algunos autores (Ricardi et al. Lung Cancer
2012; 75: 77), quedaria definido como: existencia de nédulos
pulmonares de nueva aparicion, sobre todo si tienen tamafio
> 8 mm, y esto se veria reforzado con actividad metabdlica en
el PET-CT con S.U.V. maximo > 4,5.

Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.

6. {Qué dosis y esquema de fraccionamiento estaria
mas indicado?

A pesar de tratarse en su mayorfa de estudios retrospectivos,
existe una clara relacion dosis-respuesta, tanto en tumores
primarios pulmonares como en metastasis. Son muchos los
estudios que establecen la necesidad de administrar BED >
100 Gy (alfa/beta tumor 10 Gy) sobre el tumor, ya que exis-
ten diferencias significativas en los resultados obtenidos, en
funcién de administrar dosis por encima o por debajo. Estas
diferencias significativas se producen en términos de control
local y de supervivencia en caso se tratamientos de SBRT en
tumores precoces primarios de pulmén, sin embargo, en caso
de SBRT de metastasis pulmonares, solo existen diferencias
significativas en términos de control local. Ademés se ha
visto que a igualdad de BED, las tasas de control local son
mayores en tumor primario que en metastasis pulmonares.
Con respecto a los esquemas de fraccionamiento no se
puede concluir que uno sea superior a otro en términos
de mejores resultados clinicos. Existen varios grupos que
utilizan el esquema de fraccionamiento riesgo adaptado del
grupo holandés de Senan (3x20 Gy en tumores pequefios no
proximos a pared costal ni de localizacién central, 5x12 Gy
en tumores de mayor tamafio y/o préximos a pared costal
para reducir el riesgo de fractura costal o dolor en pared cos-
tal, y 8x7,5 Gy en tumores de localizacién central, es decir,
aquellos situados a menos de 2 cm del sistema traqueo bron-
quial principal), presentando buenas tasas de control local
y supervivencia, con baja toxicidad. Con respecto al tiempo
de separacion entre fracciones, algunos autores apuntan
dejar un minimo de 36 h entre fracciones para aprovechar
el efecto de reoxigenacion y un maximo de 72 h para evitar
la repoblacion.

La recomendacion final es administrar BED > 100 Gy con
alfa/beta tumor 10 Gy, con dosis fraccién = 7,5 Gy, y un
tiempo total de administracion del tratamiento que no supe-
re los 15 dias.

Resultados positivos: 93,75 % Consenso: Si.

7. (Donde debe realizarse la prescripcion de la dosis?

En los estudios revisados se observa poca uniformidad sobre
dénde debe realizarse la prescripcion de dosis e, incluso, en
ocasiones, no se hace ninguna referencia a esta informacion.
Asi, encontramos autores que prescriben a un punto (iso-
centro), otros prescriben a un volumen (GTV, PTV), y otros
prescriben a una isodosis. La recomendacién por nuestra
parte es realizar la prescripcion de dosis al PTV, proponemos
ajustarnos a los parametros dosimétricos de la RTOG: el 99 %
del PTV recibira al menos 90 % de la dosis prescrita, y no se
recomienda dosis igual o mayor de 105 % de la dosis prescrita
fuera de los contornos del PTV (maximo volumen de 105 % un
15 % del volumen de PTV).

Resultados positivos: 87,50 % Consenso: Si.
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1. ¢ Tiene algun papel la radioterapia en el manejo de
las metastasis hepaticas?

Si. Actualmente, gracias a los avances tecnoldgicos de la
radioterapia, utilizando SBRT es posible administrar con preci-
sién dosis muy altas de irradiacion sobre lesiones metastasicas
hepéticas. Como el parénquima hepatico obedece al modelo
radiobioldgico de estructura con subunidades funcionales en
paralelo, estas dosis altas administradas en pocas fracciones
se pueden tolerar sin riesgo de generar enfermedad hepatica
radioinducida si, al menos, 700 cc de higado sano reciben
menos de 15 Gy.

Resultados positivos: 96,90 % Consenso: Si.

2. (Existe suficiente evidencia cientifica para sus-
tentar la indicacion de SBRT en metastasis hepaticas
fuera de estudio clinico como alternativa de trata-
miento local en pacientes no operables o irresecables
o que rechacen la cirugia en un contexto de oligome-
tastasis?

Si. Aunque no hay estudios clinicos prospectivos randomiza-
dos con nivel de evidencia | que comparen los resultados de la
SBRT en el tratamiento de metastasis hepaticas, frente a otras
alternativas de tratamiento local como la cirugia o la radiofre-
cuencia, los resultados de numerosos estudios retrospectivos
y, al menos, 8 estudios fases I-Il consiguen un control local a
dos afios del 70-90 %, con toxicidades graves muy bajas, en
casi todos los estudios inferiores al 5 %. Con estos resultados
consideramos que la SBRT si es una alternativa de tratamien-
to, que puede plantearse fuera de estudio clinico en pacientes
oligometastésicos, que no sean susceptibles de ser interveni-
dos quirdrgicamente, bien por irresecabilidad, inoperabilidad
o por rechazo a la cirugia.

Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.

3. ;Estan suficientemente definidas las indicaciones
de SBRT en pacientes con metastasis hepaticas?

No. Las indicaciones de SBRT de metastasis hepaticas incluyen
pacientes con buen estado general (ECOG 0-1) y con valores
analiticos adecuados: hemograma (neutréfilos > 1.800/mm?,
plaguetas > 100.000/mm?, Hb > 10 gr/dl), funcion hepatica
(BT< 2 mg/dl, albumina > 2,5 g/dL, E. coagulacién normal,
transaminasas < 5 veces valor normal). Estd permitida la
enfermedad extrahepética potencialmente tratable y, aunque
la mayoria de los estudios coinciden en establecer que en el
tratamiento de SBRT de pacientes con oligometastasis hepaticas
existen un grupo de factores relacionados con un mejor pronds-
tico como son pacientes con 1-3 lesiones, lesiones de pequefio
tamafio (menores de 3-5 cm 0 GTV < 100 cc), dosis totales con
BED = 100 Gy, metastasis metacronicas, metastasis de estirpe
distinta a la colo-rectal y no haber recibido tratamientos de

MESA 2 SBRT EN
METASTASIS HEPATICAS

Moderadora:
Dra. Carmen Rubio

Miembros Mesa:
Rafael Garcia
Manuel Santos
Javier Aristu
Sandra Jorcano
Begofia Caballero
Miquel Macia
Fernando Arias
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Tantn 2 Results of prospective trials of SABR for liver metastases.
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Fig. 1. Estudios clinicos prospectivos fase I-Il de SBRT de metastasis hepaticas.

quimioterapia previa, sin embargo el ndmero total de metas-
tasis que pueden tratarse, el volumen méximo de las lesiones,
la posibilidad y tolerancia de reiradiaciones, o tratamientos
secuenciales con SBRT, asi como la posibilidad de asociar tra-
tamientos sistémicos concomitantes, no estan suficientemente
establecidos y son necesarios estudios prospectivos.
Resultados positivos: 62,5 % Consenso: No

4. ;Los efectos secundarios descritos en los estudios
clinicos de SBRT en metastasis hepaticas suponen
limitaciones para su indicacion?

Si. Si se cumplen los requisitos para realizar un tratamiento
de SBRT con precision y las restricciones de dosis establecidas
en la literatura para los érganos criticos, el riesgo de efectos
secundarios no debe ser una limitacién para la indicacion
de SBRT de metastasis hepéticas, ya que la mayoria de los
pacientes no presentan ningun efecto secundario severo y la
toxicidad grave fundamentalmente debida a ulceras o sangra-
dos digestivos son inferiores al 5 %. Aunque no hay estudios
prospectivos aleatorizados, la toxicidad de SBRT parece asu-
mible y comparable a la de otras terapedticas locales, siendo
ademds un tratamiento no invasivo, ambulatorio, que no

requiere anestesia y que permite continuar con tratamientos
sistémicos.
Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.

5. ¢Existe una dosis minima y un fraccionamiento
establecido aceptado para los tratamientos de SBRT
de metastasis hepaticas?

Si. La mayoria de los estudios prospectivos fase I-II utilizan
esquemas con 3 fracciones (con un rango entre 1y 5 fraccio-
nes) y se recomiendan dosis totales entre 45-60 Gy, ya que
dosis totales con BED,; . = 100 Gy han conseguido mejores
resultados, y el control local > 90 % a dos afios se consiguen
con dosis nominales = 60 Gy. Sin embargo, no esta bien
establecida la dosis en funcion del tamafo de la metastasis,
el tiempo entre fracciones ni la dosis necesaria en funcion de
la estirpe tumoral.

Resultados positivos: 71,90 % Consenso: Si.

6. (Esta suficientemente establecido el protocolo de
evaluacion y de seguimiento del tratamiento de SBRT
de metastasis hepaticas?

Aunque no esta bien establecido el protocolo de seguimiento
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se recomienda utilizar para la evaluacion las técnicas de
imagen que se emplearon en el diagnéstico inicial, siendo
recomendable realizar la primera prueba de imagen a los
3 meses y continuar cada 3-6 meses en funcion de la
evolucion. La evaluacion de la respuesta al tratamiento puede
ser compleja y debe sequir los criterios establecidos (OMS,
RECIST 1.1, EORTC-PET, PERCIST 1.0 o Choi) ya que en
ocasiones requiere completar el estudio con PET.

Resultados positivos: 46,90 % Consenso: No.

7. ¢Estan definidos los minimos requerimientos
tecnoldgicos para poder realizar un tratamiento de
SBRT en metastasis hepaticas?

Si. Se consideran requisitos necesarios un sistema preciso de
inmovilizacion que garantice una estabilidad intrafraccion,
una delimitacién adecuada de las metdstasis hepéticas
(GTV = CTV) mediante TC con contraste intravenoso (con
cortes de 1-3 mm) con posibilidad de registro de fusién de
imagen con imagenes de RM y/o PET-TC para una mejor
definicion de la lesién, especialmente si el paciente ha
recibido tratamientos previos. Es necesario también realizar
una dosimetria de alta conformacién y alto gradiente de
dosis. En cuanto a las recomendaciones dosimétricas, se
aconseja la prescripcion al PTV, la dosis de prescripcion
deberia englobar al menos el 95 % del volumen del PTV,
la dosis maxima deberia estar dentro de PTV < 125 %, el
99 % del PTV recibira al menos 90 % de la dosis prescrita, y
se debe intentar obtener un indice de conformidad < 1,5. Las
limitaciones de dosis a 6rganos criticos se establecen en base
a los estudios de la RTOG, o estudios como los de Hoyer o
Rusthoven, y deben tener en cuenta el nimero de fracciones,
debiendo tener especial atencion a la dosis en higado sano
(700 cc < 15 Gy) y a la dosis méxima en estémago o intestino
< 30 Gy. Para SBRT de metastasis hepaticas es imprescindible
disponer de IGRT con correccion on-line para verificacion del
tratamiento. Si se utilizan sistemas de control intrafraccion
del movimiento del tumor mediante Gating o Tracking, es
necesario el empleo de marcadores fiduciarios internos. Si
no existe control intrafraccion se aconseja utilizar sistemas
restrictivos o de compresion diafragmatica para limitar el
movimiento del higado con registro y fusion de TC en distintas
fases del ciclo respiratorio 0 TC 4D para crear el ITV. El margen
de PTV (5-10 mm) dependera del sistema de IGRT utilizado.
Resultados positivos: 87,50 % Consenso: Si.

8. ;Deberian hacerse estudios de coste-eficacia en
Espaia de SBRT en metastasis hepaticas?

Si son necesarios, ya que hasta la fecha no se ha realizado
ningun estudio de coste-eficacia de la SBRT de metastasis
hepéticas frente a otras alternativas de tratamiento como

la reseccion hepatica, la radiofrecuencia o la quimioembo-
lizacion.
Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.

Fig. 2. Dosimetria de tratamiento de metastasis hepaticas con SBRT.
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1. ¢Se benefician algunos pacientes de la SBRT
espinal?

Si. Los objetivos de esta técnica en las metdstasis espinales
son mejorar el control local, aliviar los sintomas, restable-
cer el estado neurolégico normal y evitar la deformidad/
inestabilidad espinal. Para realizar este tratamiento se debe
partir de unas premisas determinadas y estas son: indicar
la técnica en pacientes seleccionados con KPS = 70 % /
ECOG = 2; se pueden tratar hasta tres localizaciones ver-
tebrales afectas pero no mas de dos vértebras consecutivas
y se debe suspender el tratamiento sistémico durante la
SBRT (10 dias antes y 10 dias después). Si los pacientes son
diagnosticados de novo deben ser oligometastasicos (no
solo 6seos < 5 localizaciones y potencialmente tratables) y
si son “metacronicos” que tengan una esperanza de vida
> 3 meses. Se aplicara el Recursive Partitioning Analysis Index
de Chao que clasifica a los pacientes en tres grupos prondsti-
cos y la clase 3 no serd candidata a SBRT y es necesario aplicar
el indice Spine Instability Neoplastic Score (SINS) para valorar
si el paciente se beneficia antes de cirugia.

Las indicaciones claramente establecidas son: reirradiaciones
(nivel Il evidencia), tumores radiorresistentes o de resistencia
moderada (mama y prostata por larga supervivencia para
evitar retratamientos), indicaciones postoperatorias (tras lami-
nectomia) para el control de enfermedad y diagndsticos de
novo: sintomaticos (para alivio rapido del dolor) o asintomati-
Cos para prevencién de compromiso neurolégico.

Resultados positivos: 90,60 % Consenso: Si.

2. ¢Existen unos criterios claros para delimitar los
volumenes de tratamiento?

Si. En primer lugar habré que tener un protocolo de adquisicion
de imégenes de CT de 2 mm, con contraste oral para delimitar
el esofago si la localizacion lo requiere y un estudio de RM de
planificacion de 2 mm. La médula se debe contornear en T2
(6 mm por encima y 6 mm por debajo), si es posible contornear
el GTV (tumor macroscopico) y delimitar el CTV siguiendo las
especificaciones del International Spine Radiosurgery Consortium
(ISRC): el CTV vertebral deberia incluir la medular anormal
sospechosa de invasion microscopica; el CTV debe expandirse al
hueso adyacente normal para considerar la extension subclinica;
no se recomienda una expansion del CTV epidural (aunque
pueden aumentar las recidivas a ese nivel); deben incluirse
los componentes paraespinales (< 5 cm de tamafio) y los CTV
circunferenciales que engloban toda la médula deben evitarse
(salvo afectacion de toda la vértebra o del espacio epidural). El
PTV se crea con 2 mm de expansion sobre el CTV, excepto en
el canal medular y sin superponerse a la médula + 1,5 mm o
saco tecal. La dosimetria debe ser mediante técnica IMRT con
cobertura al PTV al menos del 80 % (en funcién de la dosis en
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médula) y debe individualizarse en cada caso. La verificacion
con sistemas de IGRT es imprescindible.

Se recomienda valorar la vertebro-cifoplastia antes de la SBRT
para prevenir alto riesgo de fracturas o para alivio del dolor
y mejorar la tolerarancia de la inmovilizacién necesaria para
la SBRT.

Resultados positivos: 87,50% Consenso: Si.

3. ¢Seleccionamos las dosis y fraccionamientos segtin
un modelo “Riesgo Adaptado”?

Si. Cuando hay signos de afectacion epidural, cauda equina
y/o del mUsculo psoas (riesgo de neuropatia), el fracciona-
miento aconsejado es 27 Gy en 3 sesiones o 30 Gy en 3
sesiones si son tumores radiorresistentes (renales, melano-
ma, hepatocarcinoma, sarcoma). Se aconseja dosis Unica de
18-24 Gy (control local del 94 %) cuando no hay afectacién
epidural o si hay distancia > 5 mm a PRV médula (cordén
medular + 1,5 mm o saco tecal) en RM.

Resultados positivos: 56,25 % Consenso: No.

4. ;Estan establecidas las dosis limitantes a érganos
de riesgo en la SBRT de metastasis espinales?

Si. Se sequiran las indicaciones del Report 101 AAPM a este
respecto. Concretamente para evitar el riesgo de mielitis en
la médula se evitaran dosis maximas de 14 Gy en mas de un
10 % del volumen y 7 Gy/fx en tratamientos fraccionados de
3 sesiones.

Resultados positivos: 76,10 % Consenso: Si.

5. ¢Estan definidas las principales complicaciones y
cémo se recogen?

Si. Aunque la mayoria de los efectos secundarios de esta técnica
son moderados y transitorios, la mielitis y la fractura vertebral
son los mas importantes. Las mielitis, que estaban erradicadas
con los fraccionamientos convencionales, estan volviendo a
presentarse y por esto es muy importante sequir las limitaciones
de dosis y, aunque la dosis de cobertura sea peor en el PTV, la
médula debe protegerse. La fractura vertebral tiene como fac-
tores de riesqo: lesiones entre T10 y sacro, formas liticas, alto
porcentaje de cuerpo vertebral (40-60 %) implicado, mieloma,
edad > 55 afos, fractura vertebral pre-SBRT, cifoescoliosis,
histologia pulmonar o hepética, y dosis > 20 Gy/sesion. La cifo-
plastia profilactica debe valorarse en algunos casos y, si aparece
la fractura como complicacion, hacerla de forma paliativa.
Resultados positivos: 81,25 % Consenso: Si.

6. ¢(Es la SBRT un tratamiento coste-eficaz en
metastasis dseas y espinales?

Si. Se dispone de datos de coste eficacia de la SBRT compara-
da con la radioterapia convencional en metdstasis vertebrales

DELINEACION DE VOLUMENES

International Spine Radiosurgery Consortium (ISRC), 2012

REIRRADIACION VERTEBRAL

debiendo considerarse la SBRT para pacientes seleccionados
con enfermedad oligometastasica, con tumores resistentes a
los fraccionamientos estandar y en pacientes con probabilida-
des de supervivencia superiores al afio, como sucede en can-
cer de mama o cancer de préstata. Aunque no hay diferencias
en el control del dolor al mes del tratamiento ni en los efectos
tardios, la radioterapia 3D produce méas efectos secundarios
agudos. El 23 % de los pacientes tratados con 3DCRT necesi-
tan otros tratamientos frente al 9 % de los pacientes tratados
con SBRT.

Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.
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7. iEsta establecido el seguimiento de estos pacientes?

Si. El seguimiento se debe realizar con RM y/o PET segun se
hizo el diagnostico a los 3, 6, 12 meses el primer afio y luego
cada 6 meses. Si la afectacion es solo del cuerpo vertebral es
mejor PET/TAC o gammagrafia, y si hay afectacion del canal
es mejor la RM.

Resultados positivos: 84,40 % Consenso: Si.
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1. Definicion e indicacion de la SBRT metastasis
ganglionares.

La SBRT es un tratamiento ablativo con radioterapia,
administrado en un ndmero de fracciones de entre 1y
8 con dosis por fraccion superiores o iguales a 8 Gy (o
un equivalente de BED10Gy = 100), en condiciones de
alta conformacion y alto gradiente de dosis. Nuestras
recomendaciones dosimétricas incluyen que la prescripcion
se realice al PTV, la dosis de prescripcion deberia englobar al
menos el 95 % del volumen del PTV, la dosis maxima dentro
del PTV < 125 %, el 99 % del PTV recibira al menos 90 % de
la dosis prescrita y el indice de conformidad < 1,5. (C < 1,5).
Resultados positivos: 90,6 % Consenso: Si.

Oligometastasis Oligorrecurrencia
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Niibe Y, Hayakawa K Jpn.
J Clin Oncol 2010, 40: 107-11 (2005)

2. ;Hay que establecer unos requerimientos minimos
para SBRT en el tratamiento de las metastasis
ganglionares?

Si. Deben incluir: un sistema de verificacion de IGRT: On
line diaria, recomendandose que sea por Cone-Beam
para una correcta localizacion del GTV y los drganos de
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Experiencia con = fraccionamientos
en metastasis banglionares

Localizacion Resultados Toxicidad

Abdomen 19 pacientes: Mediana Seg. 12,2m
CL 12m 77.8% £ 13.9%

SLP 12m 29.5% £ 13.4% 24m 19.7%
£ 12.0%,

Gl G3 1 paciente

Pelvis 14 pacientes: Mediana Seg. 18,6m | No toxicidad G3

Retroperitoneo | 100% Control Local

1 Progresion Bioquimica

5 Progresiones Clinicas (entre 6.1~
19.8 m)

2 Progresiones a distancia

Retroperitoneo | 30 pacientes: Median Seg. 15m
SG a 4 afios 50,1%

CL a 4 afios 67%

G=3 1 paciente

[} pacientes de vanas

Varias

localizaciones, de entre 1 a 5
localizaciones: melzilsla‘l;isl ¥ G3.1padente
3 ganglios SLP 1 afio 33.3% 2 afios 22.0%
paraaorticos | 5G 1 afio 81.5% 2 afios 56.7%
Varias 16 pacientes: Med. Seguimienta G3 1 paciente

localizaciones 21,9m

en Ca de Control Biog. 32 de 38 pac.
prostata. Estabilizacidn PSA 4 pac.

Progr. PSA 2 pac,

SLP 30m 42.6%.

RC Met. Ganglionares 62,5%
Progresion 5/13 Met, llonares,

16 met.
ganglionares

Ca, Gastrico 7 pacientes No toxicidad =G3
Mediana Seguimienta 26 meses
Respuesta completa 5 pac.

parcial 2 pac.

Ca. Colorrectal Obstruccién
Intestinal G4 en

1 paciente

7 pacientes

Mediana Seguimiento 26 meses
Mediana Supervivencia 37 meses
Superv. Globlal 1 afio 100%
Superv. Global 3 afios 71,4%

Ca. Colorrectal | 41 pacientes
PFS LC S5G
3% 40% 64% 60%

5% 40% 57% 38%

1 perforacidn G3
tras SBRT pélvica

1 obstruccién G4
tras SBRT
Paraaortica

riesgo (asas intestinales) y una inmovilizacién adecuada
con empleo de un sistema dedicado y personalizado que
garantice una estabilidad intrafraccion. Se recomienda
una adecuada preparacion intestinal teniendo en cuenta la
variacion de la posicion de las asas. Para la realizacion de
la simulacién el TC se debe hacer en ayunas = 6 h, al igual
que el tratamiento, manteniendo vacios el recto y la vejiga
en los tratamientos pélvicos. Recomendamos el empleo de
TC 4D para cuantificar el movimiento de las lesiones.

Resultados positivos: 90,6 % Consenso: Si.

3. ¢(Hay que recomendar dosis y fraccionamientos
distintos por histologias?

Hasta la fecha no existe una evidencia cientifica suficiente
que para recomendar unas diferentes dosis por fraccion
en funcién de las diversas histologias, si bien el origen
colorrectal y gastrico parecen requerir mayores dosis por

fraccién. Ante la no existencia de un esquema de dosis
superior a otro recomendamos dosis de 6 fracciones de
7,5 Gy o 3 fracciones de =10 Gy, en funcion de los limites
de dosis de los 6rganos de riesgo.

Resultados positivos: 93,75 % Consenso: Si.

4. ;Cuales son los criterios de seleccion?

Los pacientes seleccionados para SBRT de metastasis
ganglionareses son: paciente oligorrecurrente, con indice
de Karnofsky = 70 %, ECOG =< 2, con metastasis de
tamafio < 5 cm en el mayor de sus ejes, segun técnicas de
imagen. La situacion de oligometéstasis/oligorrecurrencia
habra sido determinada mediante las distintas técnicas
de imagen establecidas para cada uno de los tumores
primarios, recomendandose la realizacion de PET/CT, y en
el caso de la prostata empleando colina.

Resultados positivos: 96,90 % Consenso: Si.

5. ¢Cuando realizar pruebas de imagen en el
seguimiento?

Se recomienda mantener las técnicas de imagen que
se emplearon en el diagnéstico, siendo la primera a los
3 meses y continuar cada 3-6 meses en funcién de Ia
evolucion y en su defecto sequir los criterios WHO/PERCIST
mediante TAC/RMN/PET.

Resultados positivos: 96,90 % Consenso: Si.

6. ;Se debe hacer SBRT como tratamiento exclusivo
0 como Boost?

En situacion de oligorrecurrencia estarfa indicada la SBRT
exclusiva, mientras que en situaciones de oligometastasis
sincronas no tenemos evidencia suficiente para recomen-
darla frente a su empleo como Boost o una sobreimpresion
con radioterapia externa.

Resultados positivos: 96,90 % Consenso: Si.

7. ¢Hay alguna secuencia recomendada QT/SBRT?

No existe una recomendacion clara, si bien los pacientes
con metastasis inducidas (post-quimioterapia) tienen una
peor evolucion de los que las presentan de novo. Habra que
intentar mantener criterios logisticos para instaurar ambos
tratamientos.

Resultados positivos: 90,60 % Consenso: Si.

8. Prescripcion de dosis.

Si bien el ideal seria una prescripcion del 100% de la dosis
al 95 % del PTV, informando sobre la dosis al isocentro,
la revision de la literatura no establece claramente a qué
porcentaje preescribirla. Se deben emplear los limites de
dosis de la Report 101 AAPM

Resultados positivos: 100 % Consenso: Si.
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CONCLUSIONES GENERALES

¢Cuales son, en lineas generales, las conclusiones o los protocolos a sequir
para este tipo de tratamiento?

Una de las conclusiones fundamentales a las que se llegé en la reunion del consenso
es que, a dia de hoy, la SBRT ya representa una alternativa de tratamiento a tener
en cuenta en el manejo multidisciplinar de los pacientes oligometastasicos. Al igual
que la cirugia, la SBRT es un tratamiento que consigue un alto control de la enfer-
medad, pudiendo mejorar también la supervivencia de estos pacientes. Aunque no
hay estudios clinicos prospectivos aleatorizados que comparen los resultados de la
SBRT en estos pacientes, frente a otras alternativas de tratamiento, los resultados de
numerosos estudios retrospectivos y estudios fases I-Il consiguen controles locales de
la enfermedad > 70-90 % a 2 afios, con toxicidades muy bajas, inferiores al 5 %. Por
tanto, en base a estos resultados, puede considerarse que la SBRT es una alternativa
de tratamiento sequra y eficaz y puede indicarse, fuera de estudios clinicos, en pacien-
tes oligometastasicos que no sean susceptibles de ser intervenidos quirlrgicamente,
bien por irresecabilidad, inoperabilidad o por rechazo a la cirugia.
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Otra de las conclusiones importantes a las que se llego es
que los pacientes que mas se van a beneficiar de los trata-
mientos de SBRT son aquellos en los que el control local de
la enfermedad puede influir mas en la supervivencia, como
son los pacientes con cinco 0 menos metastasis, con lesio-
nes de menor tamafio, en general inferiores a 5 cm, y con
el tumor primario u otras lesiones metastasicas controladas
o potencialmente controlables.

También existié consenso en cuanto a los requerimientos
tecnoldgicos minimos necesarios para realizar tratamien-
tos de SBRT y que incluyen: una definicion adecuada de
la imagen del tumor que requiere, ademas de estudios
de TC, imédgenes de RM (imprescindible en metastasis
espinales), o de PET-TC (recomendable en metastasis
hepaticas y ganglionares), sistemas de inmovilizacién que
garanticen estabilidad durante el tratamiento, dosimetrias
de gran conformidad y alto gradiente de dosis, y sistemas
de verificacion mediante radioterapia guiada por imagen
con correccién on line diaria y, si es posible, con control del
movimiento intrafraccion.

Aunque las dosis y los esquemas de fraccionamiento
empleados en SBRT de metastasis varfan segun los estudios
clinicos, existe un consenso unanime de que las dosis tota-
les para ser eficaces deben ser ablativas, aconsejandose
en general una BED10Gy > 100 Gy, con un fracciona-
miento que dependerd del tamafio y de la localizacién de
la metastasis, adaptado al riesgo (fundamentalmente en
lesiones espinales y pulmonares) y que debe oscilar entre
1y 8 sesiones, siendo los fraccionamientos mas habituales
de 3 a 5 fracciones. En cuanto a la prescripcién de dosis la
recomendacién general, es realizar la prescripcion al PTV
ajustandose a los parametros dosimétricos de la RTOG.
También existe consenso en cuanto a la necesidad de
seguimiento estrecho de estos pacientes después de rea-
lizar los tratamientos de SBRT. Ademas del seguimiento
clinico y analitico para evaluar la tolerancia son necesarios,
cada 3- 6 meses, estudios de imagen mediante TC y/o RM
para evaluar la respuesta radioldgica, aunque el papel del
PET-TC en el seguimiento y evaluacion de respuesta alin no
esta bien establecido.

¢Cudles son las principales causas o situaciones
de controversia a la hora de tratar a un paciente
oligometastasico con SBRT?

Hasta hace poco, con técnicas convencionales, la radio-

terapia en pacientes oligometastasicos ha tenido una
intencion fundamentalmente paliativa, mientras que con

SBRT, en pacientes seleccionados, puede representar una
opcion potencialmente curativa y una de las principales
situaciones de controversia que surgen es el momento
mas adecuado para plantear su indicacion, ya que algu-
nos estudios sugieren que su administracion antes del
tratamiento sistémico, cuando las metastasis son de novo,
obtienen mejores resultados. También existe controversia
sobre las dosis necesarias para el control de metastasis de
algunas estirpes histologicas como tumores colorrectales o
renales que parecen requerir dosis mas altas de irradiacion.
En algunas localizaciones como las metastasis hepaticas,
tampoco estan bien definidos el nimero total de metésta-
sis que pueden tratarse con SBRT, el volumen maximo de
las lesiones, la posibilidad y tolerancia de reirradiaciones,
asi como la posibilidad de asociar tratamientos sistémicos
de forma concomitante. En oligometastasis pulmonares,
hepaticas o ganglionares, aln son necesarios estudios de
coste-eficacia de la SBRT, ya que solo se dispone de datos
de SBRT comparada con radioterapia convencional en
metastasis vertebrales debiendo considerarse la SBRT para
pacientes seleccionados con enfermedad oligometastasica,
con tumores resistentes a los fraccionamientos estandar y
en pacientes con probabilidades de superviviencia superio-
res al afio, como sucede en cancer de mama o cancer de
prostata.
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