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Carta Editorial

Les entregamos un nuevo resumen de articulos
seleccionados por el comité editorial y escritos por
destacados colegas de nuestra especialidad.

Este numero sigue sumando Radio-oncologos
amigos de Latino-América: Costa Rica, Republica
Dominica y Perd, con la idea de reunir
publicaciones distinguidas a nuestra sociedad.

Les contamos que hemos finalizado el 7mo curso
de Radio-Proteccion, reconocido por ARN en
resolucion 107/10, el cual ha tenido una
concurrencia de 95 participantes mas los
disertantes, transformandose en el segundo
evento de importancia y convocante de SATRO.
En esta ocasion hemos tenido el agrado de
compartir con dos invitados  extranjeros
pertenecientes a la Universidad de McGill de
Canada: Dr. Tarek Hijal y M. Sc. William Parker y el
resto de disertantes nacionales.

Quiero agradecer el apoyo de Varian para la

Dr. Gustavo Ferraris
Presidente SATRO

4

presente actividad, a la Dra. Luisa Rafailovici, Directora del Curso, y a la Sra.
Rosario Val, Secretaria de la Sociedad, por la dedicacion y esfuerzo para

realizar con éxito la actividad mencionada.

No quiero terminar, sin informarles que ya tenemos fecha para el primer curso
de contouring para meédicos en formacion y especialistas recientemente
recibidos, en marzo 2020, organizado por la comision jovenes de la Sociedad
y nuestro evento ecumeénico: Best of ASTRO 2020, el 14 y 15 de mayo.

Un cordial saludo

McGill Universit

Dr. Tarek Hijal y MSc. William Parker
, Canada
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¢, Todos los pacientes con carcinoma nasofaringeo
con estadio N-avanzado se benefician de la adicion
de quimioterapia de induccién ala
guimio-radioterapia concurrente?

Do all patients with advanced N-stage nasopharyngeal carcinoma
benefit from the addition of induction chemotherapy to concurrent
chemoradiotherapy?

Ji-Jin Yao et al. Sun Yat-sen University Cancer Center, South China.
Therapeutic Advances in Medical Oncology: 2019, Vol. 11: 1-14.

Objetivos: Establecer un nomograma para la
prediccion de precision comparando los factores
de riesgo clinico para metastasis a distancia en
CA Nasofaringeo etapa N avanzado. Este clasifica
a los pacientes en grupos de riesgo: bajo,
intermedio 'y alto. Hace comparaciones
individuales de QRT méas QT de induccion y QRT
s6lo en cada grupo para evaluar el beneficio de
QT de induccioén.

Material y Métodos: Se revisan 3089 pacientes
con CA nasofaringeo no metastasico, clasificados
N2-3. La QT de induccién a base de cisplatino/ 5-
FU o cisplatino/docetaxel o cisplatino/ 5-FU/
docetaxel administrados cada 21 dias durante dos
o tres ciclos. La QT concurrente fue a base de
cisplatino dados cada 21 dias o semanalmente
durante la RT. Se formaron tres grupos de riesgo:
bajo, intermedio y alto, y se comparé la QT de
induccion mas QRT con QRT en cada grupo para
determinar la supervivencia libre de metastasis a
distancia.

Resultados: Las curvas de supervivencia para los
grupos de riesgo bajo, intermedio y alto fueron
muy diferentes entre los tres grupos, con tasas
correspondientes de supervivencia libre de
metéstasis a distancia a 5 afios de 90.7%, 79.4% y
64.9%, respectivamente (p <0.001). La QT de
induccion mas QRT concurrente se asocié con
una sobrevida superior en comparacion con QRT
sélo (69.5% vs 56.7%, p = 0.004) en los alto
riesgo. No se observaron diferencias significativas
entre QT de induccion mas QRT concurrente y
QRT concurrente (p = 0,831 y 0,608,
respectivamente), en los demas grupos.
Conclusiones: Aunque la adicion de QT de
induccion comparado a QRT concurrente
proporciond beneficios de supervivencia para
pacientes de alto riesgo, no lo logr6é en aquellos
pacientes de riesgo intermedio y bajo.

El volumen tumoral y la etapa N avanzado
mas los niveles plasmaticos del Virus del
Ebstein Barr (VEB) y niveles sanguineos de
inflamacion (LDH, PCR) es lo que determina
la sobrevida general. El riesgo mas los
parametros  mencionados predice las
metastasis a distancia. Este estudio puede
servir como guia para las conductas de
tratamiento y asi individualizar cada paciente
seguln sus caracteristicas.

Comentarios: Un factor prondstico
importante es la asociacion del VEB
en el CA Nasofaringeo para la falla a
distancia. Ya se ha demostrado que en
CA de Orofaringe y Cavidad oral
también lo es; por lo que forma parte
de la estatificacion de los mismos.
Este factor también cambiaria la
conducta terapéutica de QT a usar y
las dosis de RT.
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Influencia de las bajas dosis de radiacion sobre la
respuesta abscopal en pacientes que reciben
alta dosis de radiacion e inmunoterapia

Influence of low-dose radiation on abscopal responses in patients

receiving high-dose radiation and immunotherapy
Hari Menon, et al. University of Texas, Houston, TX, USA

Objetivos: Evidencia preclinica sugiere que la
radiacion con baja dosis puede mejorar la
respuesta tumoral a la inmunoterapia cuando se
la combina a dosis alta de radiacion en otro
tumor. Activando células inmunes y modulando
en microambiente estromal. El objetivo de este
estudio fue evaluar la respuesta tumoral a esta
combinacion en fase clinica.

Material y métodos: se hizo un analisis post-hoc
de 3 ensayos multidisciplinarios de inmuno-
radioterapia. Se pudo evaluar la respuesta en 26
de 155 pacientes recibieron dosis baja de
radiacion (1-20 Gy) ya sea de radiacion dispersa
de altas dosis o de un tratamiento intencional en
un segundo isocentro con dosis baja de
radiacion. Se compararon la lesiones que
recibieron dosis baja con las que no recibieron
radiacion (<1 Gy total). Las tasas de respuesta,
completa y parcial fueron definidas usando
criterios RECIST.

Resultados: Los 26 pacientes tenian un total de
83 lesiones para comparar (38 recibieron dosis
baja, 45 no dosis). La dosis promedio entregada
en las lesiones de baja dosis fue de 7.3 Gy (1.1-
19.4 Gy) y el tiempo promedio a la respuesta fue
56 dias. 22 de 38 (58%) de las lesiones de baja
dosis cumplieron criterios RECIST de PR/CR
comparado con 8/45 (18%) en la lesiones sin
dosis (p=0.0001) . Las lesiones de baja dosis
disminuyeron el diametro mayor de la lesion en
promedio un 38.5% comparado a un 8% en las
lesiones sin dosis (p<0.0001). Entre las lesiones
de baja dosis que tenian al menos una lesién sin
dosis en el mismo paciente como control (33 y 45
lesiones respectivamente), 12 lesiones con baja
dosis (36%) respondieron sin una respuesta
correspondiente en esas lesiones sin dosis, por el
contrario 2 (4%) de las lesiones sin dosis
respondieron sin una correspondiente respuesta

en sus lesiones con dosis baja (p=0.0004).
Conclusion: Las dosis bajas de radiacién
pueden aumentar las tasas de respuesta
sistémica en enfermedad metastasica tratadas
con dosis altas de radiacion e inmunoterapia.

Comentarios: La importancia de este
trabajo es que nos brinda datos
clinicos de cdmo se puede hacer para
que las respuestas abscopales que
habitualmente son raras e incidentales
en una respuesta deliberadamente
inducida. Hasta ahora esa posibilidad
era teodrica pero este trabajo da
fundamentos para que se pueda abrir
un horizonte de nuevas posibilidades
para vencer la inmunoresistencia del
tumor y comprobarlo en estudios
randomizados controlados que estan
en curso.
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Revision sistematica y metaanalisis de los resultados
del cancer glético T1 que compara la microcirugia
laser transoral con CO2 y laradioterapia

Systematic review and meta-analysis of T1 glottic cancer outcomes comparing

CO2 transoral laser microsurgery and radiotherapy

Michael F. Vaculik, et al. Dalhousie University, Halifax, Canada
Journal of Otolaryngology - Head and Neck Surgery 2019; 48:44

Objetivo: El objetivo de este estudio es comparar
los resultados oncolégicos de la microcirugia laser
transoral con CO2 (TLM) y la radioterapia (RT)
para el tratamiento del carcinoma glético T1.
Métodos: Busqueda bibliografica en las siguientes
bases de datos: Medline/PubMed, Web of
Science, EMBASE vy Biblioteca Cochrane. Se
seleccionaron los resultados de busqueda y se
incluyeron publicaciones que comparaban los
resultados oncolégicos del carcinoma glético
TINOMO tratado con TLM o RT. Dos autores
extrajeron los datos de forma independiente y la
calidad de la publicacién se calificé de acuerdo
con el Centro de Medicina basada en la Evidencia
de Oxford. Se realiz6 un metaandlisis para
supervivencia general, supervivencia especifica de
enfermedad, preservacion laringea y control local.
Resultados: 16 estudios se incluyeron en el
metaanalisis, la mayoria de ellos fueron de cohorte
retrospectivos con dos estudios de cohorte
prospectivos. Los estudios incluidos se calificaron
como evidencia de Nivel Il o lll. El metaandlisis
favorecié el tratamiento con TLM para pacientes
con carcinoma glético T1 para los siguientes
resultados: supervivencia general (odds ratio [OR],
1,52; intervalo de confianza [IC] del 95%, 1,07—
2,14; P = 0,02), supervivencia especifica de la
enfermedad (OR, 2.70; IC, 1.32-5.54; P = 0.007),
y preservacion laringea (OR, 6.31; IC, 3.77-10.56;
P <0.00001). No hubo diferencias en el control
local entre TLM y RT en cancer glético T1 (OR,
1.19;IC, 0.79-1.81; P = 0.40).

Radio - Oncologia
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Discusioén: Nuestro estudio proporciona una
comparacion actual y exhaustiva de los
resultados de TLM y RT en el carcinoma
glético T1. Las limitaciones del estudio
incluyen la falta de ensayos de control
aleatorio y la asignacion no aleatoria de
pacientes a grupos de tratamiento. Nuestro
metaandlisis sugiere que TLM es la modalidad
superior en términos de supervivencia
general, supervivencia especifica de la
enfermedad y preservacion laringea. Se
requieren  futuros estudios controlados
aleatorios prospectivos para confirmar estos
hallazgos y desarrollar pautas de practica
clinica apropiadas.

Comentario: Este estudio contribuye a
mejorar nuestra comprensién del ma-
nejo éptimo del cancer glético tempra-
no. La determinacion del tratamiento
terapéutico 6ptimo en el cancer gloti-
co también debe considerar la disponi-
bilidad de la terapia, la preferencia del
paciente, la utilidad de los costos y las
ventajas inherentes de cada modali-
dad. Faltan ensayos para valorar cual
técnica es superior a la otra.
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Ensayo Randomizado Fase Il de Quimioradioterapia
Méas Quimioterapia de Induccion o Consolidacién
como Terapia Total Neoadyuvante para Cancer de

Recto Localmente Avanzado: CAO/ARO/AIO-12

Randomized Phase Il Trial of Chemoradiotherapy Plus Induction or
Consolidation Chemotherapy as Total Neoadjuvant Therapy for Locally
Advanced Rectal Cancer: CAO/ARO/AIO-12

Emmanouil Fokas, MD et al. University of Frankfurt, Frankfurt, Germany

On behalf of the German Rectal Cancer Study Group.

Journal of Clinical Oncology, May 31 2019, V 37

Objetivos: La terapia total neoadyuvante (TNT)
es un nuevo paradigma para el tratamiento del
cancer de recto. El esquema 6ptimo de
guimioradioterapia  (CRT) preoperatoria Yy
guimioterapia continda sin ser establecido.
Material y Metodos: Se realiz6 un ensayo
randomizado multicéntrico fase 2 con la hipétesis
de un aumento en respuesta patolégica completa
(pCR) de 25% luego de terapia neoadyuvante
total comparada con el standard de 15% luego de
CRT preoperatoria, usando un disefio de pick-
the-winner (sin poder estadistico para establecer
una diferencia significativa entre ambos
esquemas de TNT para pRC). Pacientes con
estadio Il o Ill de cancer de recto (con RNM
mandatoria para estadificacion) fueron asignados
a grupo A para quimioterapia de induccion
utilizando tres ciclos de fluorouracilo, leucovorina
y oxaliplatino antes de CRT (50.4Gy, planificacién
con IMRT) con fluoruracilo/oxaliplatino o al grupo
B de quimioterapia de consolidacion luego de
CRT. En ambos grupos la cirugia TME fue
posterior (123 dias post inicio del TNT).

Objetivos secundarios incluyeron toxicidad,
cumplimiento de tratamiento y morbilidad
quirdrgica.

Resultados: De los 311 pacientes reclutados,
306 pacientes fueron evaluables (156 en grupo A
y 150 en grupo B). La toxicidad grado 3-4 durante
la CRT fue menor (37% vs 27%) y cumplimiento
de tratamiento de CRT fue mayor en el grupo B;
un 92% de los pacientes en grupo A 'y un 85% en
grupo B completaron los ciclos de quimioterapia
de induccién/consolidacion respectivamente. El
intervalo mas prolongado entre finalizacién de
CRT y cirugia en grupo B (mediana 90 vs 45 dias
en grupo A) no aumento la morbilidad quirdrgica.

La pCR alcanzada en el grupo A fue de 17%
y de 25% en el grupo B. Por lo tanto solo el
grupo B (p< 0.001) cumplié la hipotesis
estadistica predefinida.

Conclusion: El esquema de CRT inicial
seguido de quimioterapia en el grupo B
resultd6 en mejor cumplimiento de
tratamiento con CRT y peor cumplimiento
con quimioterapia en comparacion con
grupo A. Seguimiento a largo plazo evaluara
si el aumento en pCR en grupo B se traduce
en mejor resultado oncoldgico.

Comentarios: En este ensayo
randomizado fase Il, TNT utilizando el
esquema de Quimioradioterapia segui-
do de quimioterapia de consolidacion
logré superar los porcentajes de pCR
alcanzados con la terapia estandar de
CRT preoperatoria (25% vs 15%
respectivamente), teniendo niveles de
tolerancia y cumplimiento de trata-
miento elevados. Se aguarda segui-
miento a largo plazo y ensayo fase llI
para valorar resultados oncoldgicos.
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Revision sistematica en cancer de prostata
localizado de alto riesgo: las combinaciones
terapéuticas locales y sistémicas

Systematic Review of Systemic Therapies and Therapeutic Combinations
with Local Treatments for High-risk Localized Prostate Cancer.

Lorenzo Tosco, et al. University Hospitals Leuven, Belgium

European Association of Urolog — 7950. 2018.

Objetivos: Realizar una revision sistematica de la
evidencia y las perspectivas actuales sobre el
tratamiento multimodal en el Cancer de Préstata
de Alto Riesgo (CPAR).

Material y métodos: EI proceso de revision
incluyo confirmacion histolégica de adenocarci-
noma de prostata en CPAR:

1. cT >2c y/o PSA inicial >15ng/ml y/o biopsia SG
>8 o cualquier cT con cN1.

2. pT >2 ylo pSG >8 y/o margenes quirlrgicos
positivos y/o pN1.

3. PSA detectable después de Prostatectomia
Radical (RP) o nadir de PSA >2ng/ml después de
Radioterapia Externa (RTE).

Resultados: Se identificaron 11.406 estudios,
cumpliendo criterios de seleccion 77.

Terapia de Deprivacion Androgénica (TDA) +
RTE. Esta combinacién ha sido ampliamente
estudiada, en sus distintas modalidades
neoadyuvancia (NA), concurrencia (CO) vy
adyuvancia (AD). En NA los estudios RTOG 8610
— RTOG 91.01 reportaron mejora en Sobrevida
Céancer y Especifica (SCE). En CO-AD los
ensayos EORTC 22863 - NCT 00116220
demostraron beneficio. En sobrevida libre de
enfermedad (SLE) y sobrevida global (SG). La
duracion de AD, la serie de RTOG 9202—-EORTC
22961 2 afos es mejor que 2 meses en SLE y SG.
El ensayo NTC 002231711 no encontrd
diferencias en SG en AD >2 afios. Ito et al no
encontro diferencias en SCE relacionado a la AD
intermitente.

TDA y PR: La TDA fue testeada en CPAR post
PR y los resultados disponibles no mostraron
diferencia en RBq aunque los estudios no fueron
estadisticamente disefiados para determinar
cualquier diferencia en SG comparado con PR
sola. Un estudio mostré el beneficio en las tasas
de RBqg en la AD de pN+ (Messing et al) y en
CPAR en el ensayo Cu 1005 (comparando
anélogos + bicalutamida vs bicalutamida).

Taxanos (T): El ensayo con Docetaxel (D)
GETUG-12 documenté mejoria en Sobrevida
Libre Recaida Local (SLRL), STAMPEDE
report6 mejoria en SLRBg y RTOG 0521
informo mejoria SG del 4% a favor del grupo
con T en datos preliminares.

Otros agentes quimioterapicos: Agentes
distintos de D fueron evaluados y no
demostraron beneficios en su indicacion
SWOG — RTOG 9902.

Bifosfonatos: No hay evidencia que apoye el
uso en CPAR (ISRTN 61384873 — STAMPEDE
— ZEUS - RTOG 03.04).

Nueva Generacion de Inhibicion de Recep-
tores de Androgenos (NGIRA): Estd com-
probada su utilidad en CP metastasico, no esta
clara la indicacion en CPAR varios estudios en
curso con resultados parciales prometedores.
Conclusiones: La terapia multimodal en
CPAR esté en desarrollo, TDA asociada a RTE
es mejor a RTE sola, no hay evidencia
suficiente en beneficio de SG con AD de TDA
en PR (especialmente en pacientes pNO).
Estan en desarrollo estudios fase 3 que
evallan docetaxel y NGIRA en CPAR con
resultados preliminares alentadores

Comentario: EI CPAR es un grupo
muy heterogéneo, incluyen una sub-
poblacibn con potencial microme-
tastasis, seria este subgrupo candi-
dato a beneficiarse con D y NGIRA.
Queda clara la utilidad de la TDA
siempre que sea posible indicarla en
cualquiera de sus modalidades (NA-
CO-AD, intermitente, continua).
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Funcion cardiaca posterior a radioterapia
en cancer de mama

Cardiac Function After Radiation Therapy for Breast Cancer.
Veerle A.B. et al. University Medical Center Groningen, Netherlands
International J. of Rad. Oncol. Biol. Physics, V 104, 2, pp 392 — 400

Objetivos: Determinar asociacion entre irradiacion incidental
cardiaca con cambios en funcién cardiaca en personas
tratadas por cancer de mama (CM) con radioterapia (RT).
Material y método: La Universidad de Groningen (UMCG)
realizd6 un estudio retrospectivo en una cohorte de 350
mujeres holandesas con CM, NO, estadio clinico (EC) I-lll,
supervivientes a 5 afios, sin recaida local o a distancia,
tratadas con RT adyuvante entre 1988 y el 2011. Toda la
poblacion fue abordada con cirugia conservadora, RT
adyuvante y seguimiento ecografico. Debido a inclusiéon de
casos previo a la era de tomografia computarizada (TC)
simulacion, se escogi6 un subgrupo de 109 mujeres tratadas
con planificacion 3D entre el 2005 y 2011, de ellas; muchas
mujeres se trataron sin inspiracion forzada. La dosis utilizada
en RT fue de 50.4 Gy en 28 fracciones a toda la mama, con
boost integrado de 14 o 16.8 Gy, dependiendo de los factores
patolégicos de riesgo de recurrencia. Para el analisis de la
relacién entre la funcién cardiaca del ventriculo izquierdo (VI),
se delined la arteria coronaria (AC) descendente anterior, se
incluy6 el tronco de la AC izquierda, arteria descendente
anterior izquierda, AC circunfleja y AC derecha, se recalcul6
la dosis aplicada en esas estructuras haciendo uso del mismo
plan de tratamiento. Al momento del diagndstico y primera
ecografia cardiaca se describi6 si existia 0 no comorbilidades
(diabetes mellitus, hipertension, dislipidemia, tabaquismo,
indice de masa corporal, insuficiencia cardiaca, arritmias,
trastorno valvular no reumatico e isquemia; caracteristicas del
tumor e informacién sobre tratamiento sistémico (TS) por
cancer de mama (quimioterapia, terapia endoécrina y / o
trastuzumab). Los factores clinicos en el momento del
diagnéstico se incluyeron en el analisis porque se descubrio
gue las afecciones cardiacas preexistentes en combinacion
con RT aumentan el riesgo de eventos cardiacos posteriores.
Las arritmias incluyeron taquicardia supraventricular,
taquicardia paroxistica ventricular y / o fibrilacion auricular. El
trastorno valvular no reumatico incluyd estenosis adrtica y/o
insuficiencia de la valvula mitral. Las cardiopatias isquémicas
incluyeron aterosclerosis coronaria, infarto de miocardio y/o
angina de pecho. Utilizando los datos del histograma dosis
volumen (DVH) del plan de RT de cada mujer, se calcul6 la
dosis media, la dosis maxima y la media V (x) en bins de 5
Gy, donde V (x) se refiere al volumen relativo (en porcentaje)
de las subestructuras cardiacas que recibié una dosis de x
Gy. Tanto la funcién sistélica como la diastélica se definieron
como variables binarias y como variables continuas, cuando
fue apropiado.

Resultados de la ecografia = Funcion sistdlica: Usando
FEVI <54% como valor de corte, 15 de los 107 sobrevivientes
de CM (14%) tenian una FEVI anormal al momento de la
ecocardiografia.

Se analizaron los datos al investigar una posible relacién
entre la dosis de radiacién y la FEVI postratamiento.
Factores clinicos (edad, diabetes mellitus, hipertension
(HT), dislipidemia, tabaquismo y namero de afos), TS
(quimioterapia, terapia enddcrina y trastuzumab) y
parametros de DVH (dosis media, dosis maxima y V
media [X] en bins de 5 Gy) del VI y las AC se
introdujeron en el analisis multivariable antes de la
aplicacion de la seleccion directa. No se encontraron
relaciones con los parametros de dosis de RT o el uso
de TS. En el modelo final, la FEVI se asoci6 con fumar
al momento del diagnéstico.

Conclusiones: Se encontré que la RT estd asociada
con un mayor riesgo de enfermedad coronaria, pero no
con una disminucion significativa en la FEVI. Tampoco
se encontrd relacién entre la dosis de RT y la
disminucién de la FEVI. Los cambios en la FEVI reflejan
dafios graves que pueden manifestarse relativamente
tarde debido a los mecanismos de compensacion. No se
encontro relacion entre los pardmetros de RT o TS con
disfuncién cardiaca. Dado el tiempo medio de
seguimiento de 7 afios en el estudio, el intervalo puede
ser demasiado corto para el desarrollo de una FEVI
disminuida de <54% En el modelo final, el tiempo de
fumado fue el que se asoci6 con la disfuncion del VI. La
funcién diastélica se asoci6 con la edad y la HT en el
momento del diagnéstico del CM. Este estudio muestra
una asociacion entre la dosis individual de RT para CM
y GLS del VI. Los resultados sugieren que estos efectos
adversos estan asociados con la dosis de radiacion a
las AC. La funcién diastélica se asoci6 con la edad y la
HT en el momento del diagnéstico del CM; Los
parametros DVH se relacionaron con menos frecuencia
para este endpoint. Por sus limitaciones, los resultados
del presente estudio deben considerarse como
generadores de hipétesis, no para sacar conclusiones
definitivas. Se necesita mas investigacion y validacion
en otras cohortes y mas grandes para confirmar
resultados.

Comentarios: El GLS es una técnica ecocar-
diografica que detecta y cuantifica alteraciones
sutiles en la funcion sistolica del VI, y puede ser
considerado como un marcador temprano de dafio
cardiaco inducido por radioterapia. La e’, mide la
velocidad del miocardio a nivel de la pared lateral y
septal durante la diastole, se calcula una relacion
entre la diastole obtenida durante el ciclo cardiaco,
valorado sobre la valvula mitral, no es el Gnico, es
uno de muchos parametros utilizados para medir
disfuncion ventricular.
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Sobrevida Global con Durvalumab luego de
Quimioradioterapia en Estadio Ill de Cancer
de Pulmén de Células no Pequeias

Overall Survival with Durvalumab after Chemoradiotherapy in Stage Il NSCLC
S.J. Antonia et al. H. Lee Moffitt Cancer Center, Tampa, Florida, USA.

The New England Journal of Medicine. September 25, 2018.

Objetivos: ElI PACIFIC demostré que el
Durvalumab aumenta la sobrevida libre de
progresion (SLP) comparado con placebo,
alcanzando una duracion media de 16.8 meses
versus 5.6 meses respectivamente, siendo este
uno de sus objetivos primarios.

Aqui veremos el resultado del segundo objetivo
primario, la Sobrevida Global (SG).

Material: Ensayo Fase lll, donde se randomizaron
pacientes, en un ratio 2:1, para recibir Durvalumab
intravenoso o placebo cada 2 semanas por 12
meses. La randomizacién ocurrié entre 1y 42 dias
posteriores al tratamiento quimioradioterapico.

Los objetivos primarios fueron la SLP y la SG. Los
objetivos secundarios incluyeron el tiempo hasta la
muerte 0 metastasis a distancia, el tiempo de una
segunda progresion y la seguridad.

Resultados: De los 709 pacientes seleccionados,
473 recibieron Durvalumab y 236 recibieron
placebo. A Marzo de 2018 el seguimiento medio
fue de 25.2 meses. La SG a los 24 meses fue de
66.3% en el grupo Durvalumab, comparado con el
55.6% del grupo placebo (P=0.005). Esto denota
un aumento significativo en la SG con
Durvalumab, algo similar a lo visto en la SLP,
duracion media de 17.2 meses en el grupo
Durvalumab, versus 5.6 meses en el grupo
placebo.

Respecto a los efectos adversos, 30.5% de los
pacientes que recibieron Durvalumab y 26.1% de
los del grupo placebo presentaron alguna toxicidad
grado 3 0 4; 15.4% y el 9.8%, respectivamente,
debieron discontinuar el ensayo por efectos
adversos.

Conclusién: El tratamiento inmunoterapico con
Durvalumab presenta mayor SG que el placebo,
sin observarse diferencias significativas en cuanto
a toxicidad.

Comentarios: La inmunoterapia se
presenta como una excelente
alternativa para lograr una respuesta
inmune antitumoral mas prolongada y
eficaz. Es importante el seguimiento
de los pacientes para asegurarse que
estos inmunoterapicos no generen
mayores efectos adversos a futuro.
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Terapia Local de Consolidacién vs Terapia de
Mantenimiento u Observacion en Pacientes con Ca.
de Pulmon No Células Pequefia Oligometastasicos.
Resultados a Largo Plazo de un Estudio Fase Il
Randomizado Multi-Institucional

Local Consolidative Therapy Vs. Maintenance Therapy or Observation for
Patients With Oligometastatic Non—Small-Cell Lung Cancer: Long-Term Results
of a Multi-Institutional, Phase I, Randomized Study.

Daniel R. Gomez, et al. MD Anderson Cancer Center, Houston, TX, USA
Journal of Clinical Oncology, junio 2019, Vol 37, N0.18, p1558-1565

Objetivos: Previamente reportamos que la terapia
de consolidacion local (LCT) con radioterapia o
cirugia, mejora la sobrevida libre de progresion
(PFS) y retrasa la recaida en pacientes de cancer
de pulmén no pequefas células (CPNPC), que no
progresaban después de la primera linea de
terapia sistémica. Aqui presentamos los
resultados a largo plazo de la sobrevida global
(0S).

Material y Métodos: Este es un estudio fase II,
multicéntrico randomizado de 49 pacientes con
CPNPC EC IV, con menos de 3 metastasis, y sin
progresion a los tres meses luego de la primera
linea de terapia sistémica. Los pacientes fueron
randomizados a terapia de mantenimiento u
observaciéon (MTO), vs tratamiento local de
consolidaciéon (LCT) a todos los sitios de
enfermedad activa, ya sea con cirugia o
radioterapia. El objetivo primario fue evaluar fue la
(PFS) y los segundos (OS). toxicidad, y aparicién
de nuevas lesiones. Todos los valores de P
menores a 0.10 se consideraron significativos.
Resultados: Con una actualizacion de tiempo
medio de seguimiento de 38.8 meses, el beneficio
de la PFS se mantuvo con una media 14.2 meses,
para el brazo de LCT, vs 4.4 meses en el grupo
MTO. También se encontrd un beneficio en la OS
en el brazo LCT media de 42.1 meses, vs 17
meses en el brazo de mantenimiento (p: .017). No
se observaron toxicidades grado 3 o mayores en
los pacientes tratados. La sobrevida luego de la
progresion fue mayor para el grupo de LCT (media
de 37.6 meses, vs. 9.4 meses en el grupo MTO).
De los 20 pacientes que experimentaron
progresion en el grupo MTO, 9 recibieron
tratamiento local luego de la progresiéon, y su
sobrevida media fue de 17 meses.

Conclusion: En pacientes con enfermedad
oligometastasica de CPNPC, que no
progresen a primera linea de terapia
sisttmica el tratamiento local de
consolidacion, prolonga la sobrevida libre de
progresion y la sobrevida global en relacion a
los pacientes dejados solo en mantenimiento
u observacion.

Comentarios: Hemos visto como el
tratamiento del CPNPC ha crecido en
los dltimos afios, desde muy poca
sobrevida, hasta sobrevida aun en
presencia de metastasis. Este articulo
lo demuestra claramente, y nos invita
a seguir intentando tratar el paciente
gue antes dejabamos a cuidados
paliativos por no tener armas contra
la enfermedad. Esperamos un estudio
con mas pacientes, fase Il y que
contenga pacientes tratados con
diferentes terapias blanco dirigidas e
inmunoterapia y tratamientos locales
con las nuevas técnicas de Radio-
terapiay Cirugia.
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Radioterapia de Consolidacion a Dosis Reducida
en Linfoma Difuso Células B: Estudio Fase 2

Phase 2 Study of Dose-Reduced Consolidation Radiation Therapy in

Diffuse Large B-Cell Lymphoma

Kelsey et al. Duke University Medical Center, Durham, North Carolina, USA
Int J Radiation Oncol Biol Phys, Vol. 105, No. 1, pp. 96e101, 2019

Objetivo: Evaluar reducir la dosis de irradiacion
para consolidacion en el linfoma difuso de células
B (DLBCL).

Material y Métodos: Estudio Fase 2 que incluyo
pacientes con diagnostico DLBCL y en respuesta
completa por PET-CT (tomografia por emision
positrones) después de 4 ciclos quimioterapia a
base de rituximab / antraciclina. La dosis total de
radioterapia (RT) de consolidacién prescripta fue
de 19.5 a 20 Gy. El objetivo primario fue sobrevida
libre de progresion local a 5 afios.
(ClinicalTrials.gov NCT03681535)

Resultados: se incluyeron 62 pacientes entre
2010 y 2016, con estadios diagnosticos El-Il 49
pacientes (79%) y Elll-1V 13 pacientes (21%).
Enfermedad Bulky (definido como >7,5 cm o >10
cm) estuvo en 23 pts (40%) y 16 pts (28%)
respectivamente. El tratamiento sistémico con R-
CHOP en 58 pts (94%) y R-EPOCH (rituximab,
etopodsido, prednisolona, vincristina, ciclofosfa-
mida, doxorrubicina) en 4 pts (6%) con una
mediana de 6 ciclos.

Con un seguimiento medio de 51 meses, 7
pacientes desarrollaron progresion de enfermedad
(6 fueray 1 dentro del campo irradiacion).

La ausencia de recurrencia local a los 5 afios fue
del 98%. Sobrevida libre de progresion vy
Sobrevida Global a los 5 afios fueron 83% y 90%,
respectivamente.

La toxicidad aguda G2 se desarrolld6 en 11
pacientes (18%), principalmente odinofagia y 2
pacientes (3%) mucositis oral. Hubo 3 casos de
toxicidad hematolégica G3-4.

Conclusiones: Con el avance de los tratamientos
sistémicos (ej., rituximab) y los nuevos métodos
diagndsticos para evaluacion respuestas (egj., PET-
CT), alientan a reducir la dosis de RT de
consolidacion a 20 Gy. Esto logra un excelente
control local con el potencial de disminuir los
efectos secundarios agudos y a largo plazo.

Comentarios: EL DLBCL es el linfoma
No Hodgkin (LNH) mas comun en su
tipo y la terapia combinada ha
demostrado ser el tratamiento mas
efectivo.

Histéricamente, las dosis de RT de
consolidacién en LNH han sido més
elevadas (30-40Gy) y con diferentes
conceptos de volumenes de irradia-
cion cuando comparamos la RT en
linfoma Hodgkin (LH).

Con el objetivo de reducir la toxicidad
asociada a la RT se han desarrollado
esquemas que intentan disminuir las
dosis totales sin perder la eficacia del
control local.

Esto se ve impulsado por los
avances de los métodos de imagenes
principalmente el PET-CT, en los que
tenemos mas informacion sobre la
respuesta al tratamiento sistémico.
Utilizando esta herramienta, se podria
esperar que dosis mas bajas en
pacientes con DLBCL en respuesta
completa, tengan igual control local
como las series ya reportadas a dosis
mas altas.
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Resultados a Largo Plazo del Impacto del Refuerzo
Craneal con Baja Dosis en Pacientes Adultos con
Leucemia Linfoblastica Aguda de Alto Riesgo
Sometidos a Irradiacion Corporal Total y Transplante
Hematopoyético Alogénico de Células Madre

a
Calle CueV
er Callé S

r. Rod
|nstituto Per:

Oncologia ¥

Objetivos: Investigar los resultados clinicos
posteriores al transplante en pacientes con
Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) de alto riesgo,
con o sin refuerzo craneal con radioterapia a dosis
bajas, como acondicionamiento pre Irradiacion
Corporal Total (TBI), sin compromiso demostrado
en el Sistema Nervioso Central (SNC) al momento
del diagndstico.

Material 'y métodos: Retrospectivamente,
utilizando registros médicos se obtuvieron 58
pacientes tratados entre enero 1998 y diciembre
2016; con diagnéstico confirmado de LLA de alto
riesgo, mayores de 18 afios y sin compromiso del
SNC, que recibieron o no refuerzo craneal con
radioterapia a dosis de 6 Gy en 3 fracciones de 2
Gy en tres dias previos al acondicionamiento con
TBI, posteriormente sometidos a transplante
alogénico.

Resultados: Se demostrd6 una mejora en la
sobrevida libre de recurrencia especifica para el
SNC; sin recaidas a los 7 afios (100% vs 76.4%;
P=0.043). Sin mejorar significativamente la
sobrevida libre de enfermedad y la sobrevida
global a los 7 afos. En relacién a la toxicidad
neurolégica aguda de acuerdo a la escala del
RTOG, no hubo toxicidades mayores a grado 3 en
ninguno de los grupos y tampoco diferencias en
los scores de toxicidad tardia (15.4% vs 12.5%
mayor o igual a grado 3 con p=0.8)

Conclusiones: Los pacientes adultos con LLA de
alto riesgo y sin enfermedad en el SNC tienen
estadisticamente una mejora en la supervivencia
libre de recaidas del SNC, con una tendencia
hacia una mejor progresion libre de enfermedad
con la inclusién del refuerzo craneal como pre
acondicionamiento al TBI y posterior transplante.

The Impact of Low-Dose Cranial Boost on the Long-Term Outcomes of Adult
Patients with High-Risk Acute Lymphoblastic Leukemia Undergoing Total Body.
Irradiation and Allogeneic Hematopoietic Stem Cell Transplantation.
Justin M. Famoso MD et al. University of Arizona, USA.

Practical Radiation Oncology (2019) 9, e283-e289

Comentarios: Ante la posibilidad del
compromiso a nivel del SNC en LLA
de alto riesgo se recurre a utilizar
desde radioterapia profilactica, cada
vez con menos tendencia por los
riesgos y la utilidad de Ila
quimioterapia, hasta radioterapia
personalizada; la utilidad de los
estudios actuales va dirigida a
escenarios complejos, en este caso
particular, el definir si existe beneficio
0 no en este tipo de pacientes, ante lo
gue significa una recaida a nivel del
SNC, tratdndolos con dosis bajas de
radiacion pre TBI; demostrando que
no aumenta la toxicidad aguda y / o
cronica, cuando se compara con el
grupo que no recibio este tratamiento.
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Acerca de SATRO

Nacimos en 1994,

Dieciséis afos realizando la reunidon informativa post congreso de la American
Society for Radiation Oncology “A.S.T.R.O.”

Dieciocho afios realizando anualmente la recertificacion en la especialidad de
Radioterapia Oncoldgica.

Siete afios realizando el Curso de Actualizacién en Proteccién Radioldgica para
Médicos Radioterapeutas, obligatorio paralarenovaciéon de los permisos de los
especialistas ante la Autoridad Regulatoria Nuclear “ARN”.

Cuatro afios (2016 al 2019) realizando el Best of ASTRO en Argentina con licencia
de la American Society for Radiation Oncology “A.S.TR.O.”

Segundo Capitulo SATRO de Radiocirugia, Septiembre 2018, Il Jornadas de
actualizaciéon de SRSy SBRT y | Jornadas de Fisica Médica, realizado en Cérdoba

Para asociarte a SATRO es facil, debes contactarte con la Secretaria o ingresar en la
pagina web: http://www.satro-radioterapia.com.ar
Secretaria - Informes: Sra. Rosario Val — Celular / Whatsapp: +54911 6369-6348

e-mail: satro@fibertel.com.ar - xina_arg@hotmail.com
Facebook: Sociedad Argentina de Terapia Radiante Oncoldgic
Instagram: socterapiaradiante
Youtube: Satro Radioterapia

AMA - Av. Santa Fe 1171 - CP 1059 - CABA - Argentina
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La Sociedad Argentina de Terapia Radiante Oncolégica “SATRO” te invita a
participar en el Boletin Bibliografico Digital, que se publica en la pagina web,
Facebook, e Instagram de “SATRO” y se difunde via e-mail.
El objetivo es la publicacion de informacion médica relevante de nuestra
especialidad.
Para ello contamos con una base de articulos pre-seleccionados por patologia para
poder ser solicitados por aquellos que tengan interés en efectuar un resumen y un
breve comentario personal, de un articulo de un tema de su interés.
Si estas interesado en participar no dudes en solicitar el listado a Rosario Val,
Secretaria de "SATRO".
Si estas interesado en algun articulo que no se encuentra dentro de nuestro listado
no dudes en enviarlo por e-mail, el cual sera evaluado y aprobado por el comité
editorial para su publicacion.
El criterio es incluir en el boletin resimenes de estudios de revisidn critica, guias,
estudios Fase Il 0 estudios relevantes por su significado.
Se publicaran resimenes de los articulos, ampliacién de los datos del mismo, y una
opinibn o comentario final que pueda servirnos a todos los especialistas para
mantenernos actualizados en los temas de nuestro interés.
Requisitos de publicacién: Maximo de 3000 caracteres, contando los espacios en
blanco.
Debe incluir:

v Titulo traducido al espafiol.

v' Titulo original.

v Autores.

v’ Cita de publicacion del articulo.

v Nombre y apellido del participante, su lugar de trabajo

y una foto en formato jpg, en un archivo adjunto.

El resumen debe estar organizado en:

v Objetivos.

v Material y métodos.

v Resultados.

v Conclusiones.

v’ Para finalizar una opinién o comentario personal acerca

del articulo elegido.

No incluir: Gréficos, Imagenes, Tablas o Curvas

Muchas Gracias
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