EFECTIVIDAD DE LA RADIOTERAPIA CON PROTONES PARA CORDOMA Y
CONDROSARCOMA PEDIATRICO

Pregunta: Informar sobre los estudios actualizados sobre la efectividad de la Radioterapia de
Protones con Haz de Lapiz para Cordoma y Condrosarcoma Pediatrico, remita informes sobre
los Tratamientos indicados para los cordomas de clivus y bibliografia actualizada. Asimismo,
informe sobre la idoneidad de los reportes adjuntos de las Universidades de Ohio, EEUU y
Navarra, Espaia. Informe si nuestro pais cuenta con Centros especializados de Radioterapia
con haz de protones.

Respuesta: Los Cordomas son tumores muy poco frecuentes (0.08 casos por 100.000
personas/ano) correspondiendo a los originados en el Clivus o base del craneo un 10 a 30 % de
los casos. Menos del 5 % corresponde a nifilos menores de 5 afios. Son tumores dificiles de
curar por la alta agresividad y capacidad de invadir localmente, asi como a la tendencia a
persistir o recurrir luego de los tratamientos locales (1,2).

Los factores mas importantes que condicionan la expectativa de vida es el subtipo histologico
y la posibilidad de extraerlo en forma completa con la cirugia. Los localizados en el Clivus
(base del craneo) tienen dificultades mayores siendo posible extraer en forma completa el
tumor al menos macroscopico entre el 30 y 80 % de las veces en manos entrenadas. A pesar
de una cirugia adecuada es muy alta la proporcion de tumores que recurren en el sitio del
tumor original o en los margenes cercanos. La radioterapia administrada luego de la cirugia
disminuye la posibilidad de que el tumor recurra luego de la cirugia o ayuda a un control del
crecimiento del mismo por un mayor periodo de tiempo. El segundo factor importante es el
tipo de Cordoma siendo el Cordoma Condroide, que representa el 5 a 15 % de los Cordomas y
tiene caracteristicas similares a los Condrosarcomas, el de mejor prondstico. Le sigue el
Cordoma clasico y por Gltimo es el Cordoma indiferenciado el que tiene el peor pronostico. El
Cordoma Condroide se asocia con expectativa de vida media de 15.8 anos (versus 4,1 del
Cordoma clasico) y la gran mayoria se originan en el Clivus tal cual es citado en la revision
enviada (1). En poblacion pediatrica la expectativa de vida de individuos con Cordoma, de
acuerdo a datos del SEER, es de 69 % a 5 afnos y de 41 % a 10 anos con los tratamientos
convencional (2). Es importante destacar que el no control del tumor no solo disminuye la
expectativa de vida, sino que puede afectar la calidad de vida por un menor control de los
sintomas relacionados a la extension local del tumor. Alteraciones endocrinas por
compromiso de la hipofisis, o trastornos visuales por compromiso el quiasma Optico, o
compromiso de pares craneales, hidrocefalia, etc.

Como ocurre con los tumores raros, o poco frecuentes para hacer estudios comparativos
controlados, es dificil establecer el mejor tratamiento pues los resultados de nuevos
tratamientos son comparados con controles llamados historicos (mismos casos tratados en un
periodo anterior con terapias aparentemente menos eficaces). Sin embargo, en ese periodo
no solo puede haber mejorado un tipo de tratamiento sino también otros aspectos del
diagnodstico y tratamiento que pueden influenciar los resultados. Es asi que las mejores
técnicas diagndsticas de imagenes permiten un mejor estudio de la localizacion y la extension
del tumor con una mejor seleccion de tipo de cirugia y de su ejecucion. Asimismo, los
adelantos en las técnicas quirurgicas pueden mejorar los resultados de la Radioterapia por ser
menor el volumen residual que queda después de la cirugia y que hay que tratar con la misma
(2).

Haciendo esta aclaracion la radioterapia luego de la cirugia es considerada el tratamiento
estandar, pues disminuye el riego de reaparicion de la enfermedad, y en nuestro pais se hace
con equipos de Radioterapia con fotones (Aceleradores lineares con potencias de 6 a 12 MEV).
No hay en la Argentina en este momento ningln equipo de Radioterapia con Protones. Hay un
proyecto en curso para su instalacién en el Instituto de Oncologia “Angel H. Roffo” pero esta
aun en evaluacion.

La limitacion de la radioterapia en esta enfermedad esta dada por un lado por la poca
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sensibilidad de la célula tumoral del Cordoma a la misma, requiriendo dosis altas a ser
aplicadas en el sitio del tumor, y en segundo lugar por la proximidad en los tumores de Clivus
a estructuras nerviosas, en este caso el tronco cerebral, que no toleran esas dosis altas de
Radioterapia. Asimismo, en poblacion pediatrica la sensibilidad al dafo por la radioterapia es
mayor que en los adultos (1).

La radioterapia fraccionada con fotones produce un efecto en todo el recorrido del haz por
los tanto los tejidos sanos por delante y por detras del haz son también afectados. La
radioterapia con fotones ha evolucionado mucho estos aios y ha incorporado nuevas técnicas
de planificacion del blanco a tratar (Tridimensional Conformada), técnicas de control mas
preciso del area a irradiar con imagenes in situ (IGRT = Image Guided Radiation Therapy =
Radioterapia guiada por imagenes) y técnicas de administracion de rayos muy localizada para
proteger los tejidos sanos con técnica de IMRT (Intensive Modulated Radiation Therapy =
Radioterapia de Intensidad modulada) o de SBRT (Stereoataxic Beam Radiation Therapy =
Radioterapia estereoataxica) que utiliza pocas fracciones pero de dosis muy altas
concentradas en un blanco muy preciso. Estos adelantos tecnologicos han permitido mejorar
la capacidad de dar dosis altas requeridas con mayor precision y menor toxicidad posterior en
muchos tumores, aunque la experiencia con esta tecnologia en los Cordomas de Clivus es
limitada.

La Radioterapia con protones se viene desarrollando en los ultimos afos basados en las
propiedades de los protones de desacelerar su energia hasta que se frenan por completo
liberando en eso momento la maxima energia en forma muy localizada sin afectar los 6rganos
por detras del area a irradiar. La profundidad de la dosis maxima depende de la energia del
haz de protones en MeV. Esto hace que el efecto secundario por afeccion de tejidos sanos sea
menor con los protones que aun con las técnicas actuales de radioterapia con aceleradores
lineares. Una de las indicaciones mas claras para la utilizacion de estos equipos de Protones
es el tratamiento de los tumores en ninos, sobre todo en sistema nervoso central o en la base
del craneo, con el objetivo de proteger lo maximo posible los tejidos sanos y disminuir la
posibilidad de que haya efectos adversos a corto, mediano y largo plazo.

En el caso de los Cordomas de Clivus en nifos la dosis administrada en tejidos sanos con
protones es menor que la administrada con fotones aun con IMRT (2,5,6) sobre todo en el
tronco cerebral que es la estructura cercana de mayor riesgo. Los reportes mas recientes en
numero pequefios de casos y en pacientes posiblemente seleccionados sugieren una mejor
evolucion a largo plazo y menor cantidad de complicaciones (5,6)

Finalmente es de hacer notar que en general las publicaciones tienden a mostrar las series de
casos con mejor evolucion y obtenidas en centros de alto volumen de casos y alta
complejidad. Esto no refleja con exactitud la realidad de la mayoria de los casos.
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