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Toxicidades por
radioterapia

Manejo de efectos secundarios y complicaciones.
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Introduccion

Radioterapia (RT): ‘utilizacion de radiaciones ionizantes
como tratamiento de diversas enfermedades, especialmente
neopldsicas”; aproximadamente, el 60% de los pacientes la
recibira.

Manejo de la enfermedad oncoldgica = vision multidisciplinar
del tratamiento (cirugia, quimioterapia y radioterapia) =
Incremento de la supervivencia global.

Terapia Unica o coadyuvante a la quimioterapia y cirugia; con
fines curativos o paliativos.

Con la combinacion de quimioterapia y RT, |la probabilidad de
toxicidad local aumenta y debe tenerse en cuenta en el
contexto global del paciente.

La finalidad de la RT es administrar dosis terapéuticas en el
tumor mientras se limita el volumen de tejido sano expuesto

a altas dosis de radiacion.

“Control locorregional”




Entendiendo
un poco .

La radiacion ionizante actua danando el ADN = muerte del
tumor, sin embargo, habran efectos en el tejido san@ que
pueden provocar toxicidad aguda o tardia.
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La manifestacion de la toxicidad depende de las caracteristicas
celulares como de la anatomia y fisiologia de los 6rganos
afectados.

Existe una relacion directa entre la dosis y el volumen de
radiacion en los tejidos sanos y el riesgo de toxicidad, lo que ha
dado lugar a directrices y limites de dosis recomendados para la
mayoria de los tejidos.

Los efectos secundarios son multifactoriales, con contribuciones
de las caracteristicas basales del paciente y otros tratamientos
oncoldgicos.
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Efecto agudo sobre tejidos sanos =
deplecion celular, puede evidenciarse
clinicamente si se destruye un porcentaje
suficiente de células.

La respuesta/reacciéon depende de la
organizacion celular, de la cinética o el
indice de proliferacidon de dicho tejido y

de la radiosensibilidad de la propia célula.

» Tejidos de proliferaciéon rapida: efecto de
radiacion visible durante el tx (piel,
mucosas); proceso de reparacion:
dias/semanas tras finalizar el tx.

e Tejidos de respuesta mas tardia, indice de
proliferacién mas lento y cuya toxicidad
aparece meses o0 anos después de la
radioterapia (corazén, rindn), en general,
como consecuencia de la combinacién de
un dano vascular y de la formacién de
tejido fibrético de reparacion.
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Ley de radiosensibilidad (1906)

Le1y de Bergonie
y Tr

o Células maduras y diferenciadas = mas radio-resistentes
« Tejidos con elevada actividad metabdlica y mitotica=
radiosensibles.

La estructura de un tejido sano es crucial a la hora de
determinar la tolerancia a la radiacién y esta directamente
relacionada con la capacidad de las células progenitoras
para producir un determinado numero de células
diferenciadas y estructuradas que permitan mantener la
funcioén del érgano.

TABLAI

CLASIFICACION DE LA RADIOSENSIBILIDAD DE LOS
TEJIDOS SEGUN LA LEY DE BERGONIE Y TRIBONDEAU

Clasificacion

er FdNOS

Sin mitosis y sin
renovacion celular

Nervios, médula adrenal
y muscular, dseo, etc.

Poca renovacion celular
del higado

Tiroides, endotelio
vascular, rindn, etc.

Frecuentes mitosis, alto
grado de renovacién
celular

Epidermis, médula
Osea, gonadas, epitelio
intestinal, neoplasias
malignas
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La toxicidad comienza con un proceso de

Cl ] f 10
® ® edema seguido de apoptosis celular; si la
dosis es suficientemente elevada, =
e a 0X1C1 a deplecién celular en tejidos de recambio

rapido.

« Efectos agudos: aparecen durante el tratamiento/90 dias
después, generalmente en tejidos con alto recambio
celular. Relacidon con la deplecion celular = pérdida
parcial de la funcion del 6rgano y suele ser autolimitada y °
reversible. Radiation Therapy Oncology Group (RTOG);

NCI, publicados en la guia CTC (Common Toxicity Criteria) . ) i
Tejidos de recambio mas lento:

mecanismo de dano: endotelitis
reduccion de la vascularizaciéon del tej
pérdida de células parenquimatosgé

o Efectos crénicos: periodo de latencia variable que oscila
desde los 90 dias a varios meses o anos después de
finalizar el tratamiento. Involucra a células
parenquimatosas, mesenquimatosas, fibroblastos vy
células endoteliales, se considera irreversible y en
determinados casos fatalmente progresiva.



TABLA |

Evolucién de las escalas de evaluacién de toxicidad

Escalas de toxicidad, evolucién

Sistema n® criterios  Organos Terapéutica
WHO (1979) 28 9 Qr
CTC (1983) 18 13 QT
RTOG/EORTC agudos (1984) 14 13 RT
RTOG/EORTG fardios (1984) 16 13 RT
LENT/SOMA tardios (1995) 152 22 RT
CICv 2.0 (1998) 264 27 todos™*
CTC v 3.0 (2002) > 300 todos*

[*} RT, QT, cirugia, 1% biclogicos®.
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Toxicidad
aguda por
organos

Como en cualquier area anatdmica, los diferentes tipos de
toxicidad vienen determinados por los érganos y tejidos
sanos “de riesgo” incluidos en los campos de irradiacion
necesarios para el tratamiento.

e Piel:

Epitelitis aguda/Dermitis aguda:

Es el efecto secundario mas frecuente de la radioterapia
externa. 85-87% de los pacientes presentaran un cuadro de
epitelitis moderada o severa. Frecuente en ca de mama,
tumores de cabeza y cuello, perineo o canal anal.




Fig. 1. Epitelitis 1 semana postratamiento con VMAT de Caloia.
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Alopecia reversible: afectacion del foliculo piloso a
partir de los 10 a 12 Gy. Cuando aparece fibrosis del
foliculo, la alopecia es irreversible. La alopecia
definitiva se produce en el 50% de los pacientes con
dosis del orden de 43 Gy a 4,5 mm por debajo de la
piel.

Xerostomia:

Las glandulas salivares son muy sensibles a la radiacion =
alteracion de la calidad de la saliva (densa y viscosa, y una
reducciéon cercana al 50% del flujo en la primera semana de
tratamiento). Puede evitarse reduciendo la dosis media
administrada a glandulas pardtidas y submandibulares.

La radioterapia de intensidad modulada (IMRT) = técnica
para preservar las parotidas de las altas dosis, por lo que
reduce la incidencia de xerostomia y mejora la calidad de
vida del paciente

Desarrollar triptico de cuidados en enfermeria.

Toxicidad

02.

Fenomeno de recall: caracteristicas clinicas similares a
la epitelitis aguda, producida por una reaccion de
hipersensibilidad como  consecuencia de la
administracion de un agente exdégeno, generalmente
farmacos. Puede aparecer semanas o anos después de
finalizado el tratamiento con radioterapia.
Administracion de corticoides via oral y AINE.

05.4%

(Neumonitis frecuente en ca de mama, pulmon, eséfago y

Pulmodn:

linforas de localizacion supradiafragmatica. Suele aparecer
entre 1y 3 meses después de finalizar el tratamiento con RT.
Fase inicial inflamatoria: cambios morfolégicos vy
funcionales en los neumocitos tipo II, disfuncion de la
membrana basal, edema congestivo perivascular vy
reduccion de la perfusion del volumen pulmonar irradiado
(asintomatica); sintomatologia: tos seca, sibilancias, disnea y
ocasionalmente febricula, acompanados de crepitantes en
la auscultacion. Desarrollar triptico de cuidados en
enfermeria.

03. >~

La radioterapia se emplea como tratamiento Unico en

Cabeza y cuello:

tumores de cabeza y cuello en estadios iniciales y
generalmente asociada a quimioterapia en estadios
mas avanzados. Factores dependientes del paciente
gue agravan los efectos secundarios: consumo de
tabaco y alcohol, mala higiene bucal y desnutricion.

(mucositis)
06.

Pericarditis: la toxicidad cardiaca aguda es
infrecuente.

Tratamientos de ca de mama izquierda, esdfago,
pulmon, etc. Son mas frecuentes los efectos
secundarios tardios, generalmente secundarios a dano
vascular y endarteritis.
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Aparato digestivo:

Higado: 6rgano de riesgo en tumores del abdomen superior e
inferior del térax. Riesgo de toxicidad aguda menor con dosis de
25 y 30 Gy, aumenta cuando la dosis supera los 35 Gy. Suele
aparecer entre 4-8 semanas después de la administracion de una

dosis superior a 30 Gy.
Causa histopatolégica: trombosis venosa central del I6bulo y oclusion de
pequefos vasos eferentes.

Cuidados: administracion de corticoterapia, diuréticos vy
anticoagulantes

1 0 .
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Esoéfago:
Esofagitis aguda: aparece entre las 2-4 semanas
después de iniciar RT; frecuente en ca de pulmon,
tumores en cabeza y cuello, gastricos/area esofagica.
Cuadro clinico: disfagia y odinofagia, duracion de hasta
3 semanas después de finalizado el tx.
Esofagitis severa, puede alterar la capacidad de
nutricion del paciente por disfagia completa para

solidos y liquidos (antidlgico e hidratacion y nutricion
parenteral). Prevenir candidiasis.

Toxicidades
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Intestino: puede aparecer en el 70%-80% de los pacientes (Tx. ca

abdomen/pelvis, mas intensa en pacientes con gt concomitante).

Hemorragia, Ulceras y perforaciones entre un 6,4% y un 10% de los
Casos.

Sintomas clinicos a los pocos dias/primeras semanas del tx:
diarrea, aerofagia y dolor tipo cdlico.

Cuidados: cambios dietéticos: evitar lactosa, grasas, alimentos con
residuos y fibra insoluble y alimentos irritantes como café y
alcohol. Valorar la reposicion hidroelectrolitica por pérdidas de Ky
Na con las heces. Loperamida 4 mg/4 horas, un maximo de 4 dias

1 1 o
Estomago:

Cuadro de nauseas y vOmitos precoces, aparecen en
las primeras horas tras la irradiacion.
Se producen como consecuencia de la liberacion de
sustancias como la serotonina de las células
enterocromafines del tubo digestivo.

El tratamiento consiste en la administracion de
antiserotoninérgicos como el ondasetron, ya que
responde mejor que a la metoclopramida solo o con
corticoterapia.
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Recto y coldén:

Rectitis aguda: frecuente en tx. de tumores pélvicos (prostata,
endometrio, cuello de utero, canal anal y vejiga). Las dosis
maximas que tolera el colon y el recto oscilan entre 50 y 80 Qy.
Aparece en los 3 primeros meses tras finalizar el tx. Afecta
aproximadamente al 75% de los pacientes

Sintoma mas frecuente: diarrea (50-75%), otros sintomas son
tenesmo, dolor, urgencia y, ocasionalmente, rectorragia.
Cuidados: hidratacion y antidiarreicos.

12. ¢

Aparato genitourinario. Vejiga:

Organo de riesgo en irradiaciéon de tumores localizados en
la pelvis (préstata, recto, cérvix, endometrio y vejiga);

Cistitis: edema e inflamacion de la mucosa con sufusiones
hemorragicas y depdsito de fibrina.

Clinica: disuria, urgencia miccional, nicturia y dolor,
desaparecen aproximadamente a las 3-6 semanas de
finalizar el tratamiento con RT; retencidén urinaria (5-15%).
Cuidados: administracion de AINE y antiespasmaodicos/
pacientes con sintomas de obstruccion urinaria: farmacos
alfa blogueantes (tamsulosina).
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Gonadas: Tanto femeninas como masculinas, son
extremadamente sensibles a la radiacion.

Desarrolla triptico de cuidados de enfermeria.

La toxicidad aguda es un evento frecuente que reduce la
calidad de vida del paciente durante el tratamiento y, en
aquellos casos de toxicidad severa, obliga a interrupciones,
lo que en determinados tumores puede impactar en el
control locorregional de la enfermedad y en la supervivencia

Toxicidades

del paciente.

. 14

Se relaciona con la disrupcidon de la barrera
hematoencefdlica, secundaria a danfno de las células
endoteliales.

Sintomas mas frecuentes: astenia, cefalea, nauseas vy
vomitos (secundarios a edema cerebral), que,
generalmente, responden bien al tratamiento
corticosteroideo  (dexametasona) y a antieméticos
(ondansetron y granisetron).




Reterencias
bibliograticas

https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=7013123
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0378-48352005000200004%
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