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Cronica delas
operaciones sin incisiones:
historia de la radiocirugia

:Como podemos tratar los tumores cerebrales sin tocar el cerebro? Con méas de 60 afios
de historia, la radiocirugia es una opcion terapéutica que se va perfeccionando gra-
cias al avance de los sistemas computacionales, de detectores de radiacion y de ima-
genes médicas. Las mejoras en los equipos han hecho que la radiocirugia sea cada vez
mas exitosa, segura y accesible para la poblacion en todo el mundo.

Cancer: un complejo enemigo que no da tregua
| cdncer ha coexistido con la humanidad desde hace mucho tiempo. La
primera descripciéon de esta enfermedad se encuentra registrada en el
papiro Edwin Smith, escrito en Egipto en el siglo xviI antes de nuestra
era. La palabra cdncer se atribuye a Hipdcrates (460-370 a. n. e.), padre de la
medicina, quien usé el término carcinos o carcinoma para describir distintos tipos
de tumores.

;Cémo se distingue una lesién que es cancer? Un tumor se forma por la repro-
duccién no controlada de un conjunto de células. Si este crecimiento de tejido
no interfiere con la funcién del 6rgano del que forma parte, entonces es benigno;
sin embargo, un tumor de este tipo puede producir sintomas o efectos no desea-
dos. Pero si el crecimiento anémalo impide o atrofia las funciones del organismo,
desarrolla un crecimiento de vasos sanguineos (angiogénesis), detiene la muerte
normal de las células (evasién de la apoptosis) o invade otros érganos (metdstasis),
entonces el tumor es maligno y se denomina céncer.

El origen de esta enfermedad depende de muchos factores, como los heredita-
rios o genéticos, algunos hébitos (sedentarismo, consumo de tabaco) y sustancias
encontradas en el ambiente (pesticidas). Para tratar el cdncer se debe considerar,
entre otras cosas, el avance de la enfermedad, la localizacién del tumor y el tipo
de 6rgano u 6rganos que han sido afectados. De eso depender4 si se puede tratar
con quimioterapia, radioterapia o cirugia, o incluso una combinacién de estas

técnicas.
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m Radioterapia y radiocirugia

m De todos los pacientes que son diagnosticados con
céncer, entre 50 y 60% recibirdn sesiones de radio-
terapia en el curso del tratamiento. El objetivo de
tratar la enfermedad con radiacién es cambiar las
propiedades quimicas de las moléculas que estidn
dentro de las células tumorales, ya sea para dete-
ner la reproduccién o inducir la muerte celular. Asf
como cuando se receta un medicamento, la cantidad
de radiacién aplicada depende de muchos factores,
pues los tejidos y 6rganos sanos sélo pueden recibir
una cierta dosis de radiacién (llamada dosis de to-
lerancia) para que las probabilidades de dafio sean
casi nulas.

La radiocirugfa es un tipo de radioterapia con
muchas bondades, como la poca invasién al pacien-
te, ya que no se realizan incisiones para llegar a la
zona a tratar, con la finalidad de depositar una alta
dosis de radiacién en un blanco bien definido. Este
blanco puede ser un tumor, un conjunto anormal
de vasos (lesién vascular) o un grupo de células o
centros especificos que no estdn llevando a cabo su
funcién de manera adecuada (blancos funcionales).
Para proteger el tejido sano lo m4s posible, se deli-
mita el blanco mediante imdgenes de alta resolucién
espacial y en contraste, para que la dosis llegue a la
zona que se quiere tratar y el tejido sano sélo reciba
la dosis de tolerancia o incluso menos.

Los tumores pueden aparecer en cualquier parte
del organismo, incluso en el cerebro, donde se lle-
gan a dafiar algunas regiones que pueden afectar la
funcién de otras partes del cuerpo o algiin érgano;
incluso la persona afectada puede mostrar cambios
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en su comportamiento. En estos casos cabe conside-
rar los riesgos del tratamiento, pues se puede generar
un dafio mayor que el que provocaba el tumor, in-
cluso en otras funciones y regiones anatémicas, por-
que para intentar llegar a un tumor dentro del crdaneo
con el objetivo de extirparlo o tomar una muestra
se requiere atravesar el cerebro sano o hacer una ope-
racién que implica abrir el crdneo (craneotomia o
trepanacién) y manipular la masa encefalica, ademds
de que el paciente necesitard varios dias o semanas de
recuperacién y tendrd el riesgo de contraer infeccio-
nes. Por lo tanto, en algunos casos de tumores en el
cerebro, es mds seguro proceder con una radiocirugia.

Debido a que los pacientes no sienten la radia-
ciéon, describen la experiencia de la radiocirugfa
como cuando se les toma una radiografia (rayos X).
No obstante, cabe considerar que la energfa del haz
de radiacién en la radioterapia y radiocirugia es al
menos 50 veces mayor que la usada para obtener una
imagen de rayos X de diagnéstico. Aunque la proba-
bilidad de que ocurra un accidente o una reaccién
indeseada (efecto adverso) es minima, la radiotera-
pia es un proceso delicado en el que se deben evitar
los errores y donde la proteccién es prioritaria.

® Localizar lo que no se puede ver
B Antes de que contdramos con imdgenes generadas
por rayos X —que permiten ver los huesos— la locali-
zacién de un tumor en el cerebro se hacia basdndose
en los sintomas del paciente. Es decir, cuando una
persona perdia movilidad o sensibilidad en alguna
parte del cuerpo o tenfa movimientos involuntarios,
se podfa intuir cudl era la regién del cerebro afec-
tada, pero no habia certeza de la ubicacién exacta
que debfa ser operada o extirpada. Una vez descu-
biertos los rayos X, la localizacién de las zonas de
interés en el cerebro se hizo por medio de imdgenes
planas; aunque si bien era un avance, no soluciona-
ba el problema del todo, pues tenfan baja resolucién
espacial y era practicamente imposible distinguir en-
tre estructuras parecidas en composicién, tales como
tejido graso o musculo.

Entre 1905 y 1914, el neurocirujano Victor Hor-
sley y el neurofisiélogo Robert Clarke desarrollaron



una nueva técnica para que, una vez que se tuviera
localizado un blanco, se llegara a éste dentro del cra-
neo con precisién por medio de una sonda o aguja
para realizar la estimulacién de las regiones blanco
con pequefias descargas eléctricas; este proceso de lo-
calizacion se llama estereotaxia. La técnica consistia
en colocar alrededor de la cabeza un marco metilico,
como si fuera una diadema graduada con coordena-
das y fijada con unos tornillos (llamados pinchos)
que llegan hasta el crdneo y evitan que el artefacto
se mueva. El marco estereotaxico funciona como un
sistema de referencia para localizar con certeza las
regiones del cerebro que se deben estimular u operar,
para que el trépano pueda ser de menor tamafio y la
manipulacién de la masa encefilica disminuya, con
lo que la probabilidad de generar un dafio colateral
se reduce.

Originalmente, el marco y el sistema de estereo-
taxia se utilizaban para estudiar el centro del cere-
bro en animales de laboratorio, hasta que en 1933
se publicé el primer reporte de la aplicacién de esta
técnica en humanos, hecha por el cirujano Martin
Kirschner con un procedimiento para mitigar el do-
lor causado por la irritacién del nervio trigémino.
Las funciones del nervio trigémino son sensitivas
en el rostro y controlan los musculos relacionados
con la masticacién, pero cuando este nervio se itrita,
produce un dolor muy intenso (tipo calambre o to-
que eléctrico), es incapacitante y afecta la calidad de
vida. Martin Kirschner usé un marco estereotaxico
y una sonda para hacer una electrocoagulacién, con
el objetivo de mitigar el dolor en un paciente. No
obstante, el primer procedimiento exitoso de este
novedoso tratamiento lo realizaron Ernest Spiegel y
Henry Wycis 14 afios después.

® Una batalla con armas invisibles

B La funcionalidad del marco de referencia este-
reotéxico ya estaba probada, pero después vinieron
mejoras; por ejemplo, el neurocirujano sueco Lars
Leksell acoplé una aguja para tomar biopsias in-
tracraneales que permitirian determinar si el tejido
estaba enfermo y de qué tipo de enfermedad se tra-
taba (véase la Figura 1). Asimismo, en 1951 acoplé
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En |, se puede ver el marco estereotdxico modificado por Lars
Leksell. La colocacion del marco o diadema se determina por rayos X. Los
extremos son Ay A, Sobre el semicirculo de metal B, se desplaza un
accesorio C donde se coloca la aguja. En Il se puede ver cémo el marco
estereotaxico esté colocado sobre un craneo. (Leksell, L. (1951), “The ste-
reotaxic Method and Radiosurgery of the Brain”, Acta Chirurgica Scandi-
navica, 102:315-319).

al marco un tubo de rayos X como los usados en las
radiografias para identificar el blanco con imdgenes
planas y poder tratar la lesion en el cerebro (véase
la Figura 2). Esta innovacién le trajo a Leksell mu-

Se puede ver un tubo de rayos X junto al marco estereotaxico
modificado por Leksell; esta imagen es del primer paciente tratado con
esta técnica. (Leksell, L. (1951), “The stereotaxic Method and Radiosurgery
of the Brain”, Acta Chirurgica Scandinavica, 102:315-319).

Electrocoagulacion

Calentar por medio
de corriente eléctrica
nara destruir el tejido
anormal.
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Ciclotron

Anarato que acelera
protones o ndcleos de
dtomos, inventado por

Ernest Lawrence, quien
recihid el premio Nobel

de Fisica en 1939,

>

chos aprendizajes, pues noté que conforme el haz de
radiacién penetra el tejido va perdiendo intensidad,
ya que la radiacién interacciona con el medio; por
lo tanto, debfa aumentar la energfa de los rayos X y
asf depositar la dosis en tejidos mds profundos, pero
también observé que el haz debia estar colimado, es
decir, los limites debian estar bien definidos para que
las zonas sanas no recibieran la dosis de radiacion.
Con esta premisa establecié un antecedente impor-
tante sobre la necesidad de proteger el tejido normal
y cuidar las estructuras alrededor del tumor.

Aunque se considera a Lars Leksell el padre de
la radiocirugia y €l fue el primero en usar el térmi-
no radiocirugia estereotdxica, los conceptos que sus-
tentan la implementacién de la radiacion ionizante
para el tratamiento de este tipo de lesiones tienen
sus origenes desde 1948. El fisico nuclear Cornelius
A. Tobias fue el primero que se refiri6 a esta técnica
como bisturf atémico (atomic knife); él usé un ciclo-
trén (acelerador de particulas) para irradiar muestras
de tejido. Por mucho tiempo, los ciclotrones fue-
ron grandes maquinas que se albergaban en edificios
especiales (un binker) en las universidades o labora-
torios, por lo que irradiar a los pacientes con acele-
radores de particulas era poco préctico y complejo,
asf que se buscaron alternativas.

E Manejo del dolor, aceleradores y

m cuchillos que no cortan

B M4s de la mitad de las personas en etapa terminal
de céncer presentan dolor que se considera de dificil
manejo. Hasta antes de 1954 este tipo de dolor era
tratado con la hipofisectomia (extraccién o ablacién
de Ia hipdfisis), la cual se realizaba de forma quirtr-
gica o con medicamentos para inhibir su actividad.
La glandula pituitaria o hipdfisis se encuentra en
una region en la base del crdaneo llamada silla turca,
donde pueden ocurrir infecciones y sangrado, entre
otros riesgos, durante el procedimiento quirtrgico.
En 1954 el fisico y médico John H. Lawrence (her-
mano de Ernest Lawrence) utilizé el ciclotrén de la
Universidad de California en Berkeley para irradiar
la gldndula hipdfisis de pacientes con metdstasis de
cdncer, con la finalidad de mitigar el dolor.
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Al afio siguiente, en la Universidad de Uppsala,
donde trabajaba Lars Leksell con el fisico Borje Lar-
sson, se usaron ciclotrones para realizar irradiaciones
en animales y observar los efectos de la radiacién en
el cerebro. Para 1967 Leksell ya encabezaba un equi-
po de trabajo con quienes disefié y construyé una
estructura o carcasa que alojarfa fuentes de radia-
cién de cobalto 60; ademds de resguardar las fuen-
tes y mantenerlas en una posicién fija, esta carcasa
también tiene la finalidad de blindarlas para que la
radiacién no salga hacia todas partes, sino hacia un
solo punto. Las fuentes de cobalto 60 se cargaron
(que es el término usado para decir que se coloca-
ron) en la planta nuclear Studsvik, en Suecia.

El equipo se llamé bistur{ de rayos gamma (gam-
ma knife), dedicado exclusivamente a la radiociru-
gia. Ese mismo afio se trat6 al primer paciente en
el sitio de carga de las fuentes (véase la Figura 3);
itan s6lo 16 afios después de la primera radiociru-
gia! Posteriormente, el gamma knife fue trasladado al
hospital Sophiahemmet, en Estocolmo, donde du-
rante 14 afios se trataron alrededor de 762 pacientes
con radiocirugfa. No obstante, los blancos se segufan
ubicando por medio de imdgenes planas, lo que li-
mitaba la precisién de la localizacién de los sitios
a tratar.

Esta unidad de bisturf de rayos gamma (gamma knife) se cons-
truy6 en Suecia y se instald en la Universidad de California en 1982. Por
debajo del logotipo se puede ver la compuerta que se abre cuando el pa-
ciente se coloca en la camilla, también se aprecia el casco junto con los
tornillos que fijan el créneo. (Benedict, S. et al. (2008) “Anniversary paper:
the role of medical physicist in developing stereotactic radiosurgery”, Med
Phys, 35:4262-4271).



= La comunidad se pone de acuerdo para

m superar los retos

B La decisién de qué dosis de radiacién se debia ad-
ministrar a los blancos dependia de los resultados de
los estudios hechos con el ciclotrén, pero la idea ge-
neralizada era que mientras mds grande era el tumor,
la dosis debia ser mayor para tener un efecto en la
lesion. Fue hasta 1979, en un simposio del Institu-
to Nacional de Investigacién en Salud y Medicina
de Francia, que se establecieron estdndares de dosis
para los tratamientos. Por ejemplo, las malforma-
ciones arteriovenosas son un crecimiento anormal
de los vasos sanguineos (lesién vascular), los cuales
pueden ser “defectuosos” y romperse debido a un au-
mento de la presién arterial; en dicho simposio en
Paris, un equipo de investigadores y médicos suizos
determiné que a las malformaciones arterioveno-
sas con un didgmetro dado les corresponde un cierto
valor de dosis. Pero cabe destacar que actualmente
para este padecimiento se aplican dosis entre Y3y %2
de lo acordado en esa reunién, dependiendo de su
volumen y localizacién.

El progreso de la tecnologia computacional tam-
bién ayudé a que se perfeccionaran los sistemas ge-
neradores y de reconstruccién de imdgenes, por lo
que cada vez los célculos de depésito de la dosis se
hicieron mas rapidos y precisos. En 1972 se introdu-
jo el equipo de tomografia axial y, para la década de
1980, ya era comtn localizar el blanco por imdgenes
tomogréficas.

Un problema del gamma knife es que con el paso
del tiempo las fuentes decaen y deben ser cambia-
das; como alternativa, se continué a investigar en
torno a los aceleradores lineales. Estos equipos eran
muy pesados y complejos de usar; en particular, el
brazo que —actualmente- rota alrededor del paciente
y que sostiene el cabezal (también llamado gantry)
se mantenfa quieto o con un movimiento limitado,
mientras que la persona se sujetaba a una silla que gi-
raba, lo cual implicaba incomodidad y una sensacién
de vértigo en el paciente (véase la Figura 4). Ese pro-
blema se resolvié con la mejora de la tecnologfa me-
cdnica y hoy hay motores lo suficientemente fuertes
y precisos que mueven las partes pesadas de los ace-
leradores usados en radiocirugia y radioterapia.
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El paciente se colocaba en unassilla, la cual se movifa, mientras
el acelerador lineal permanecia fijo o realizaba movimientos muy limita-
dos. La parte (a) es el brazo o gantry que sostiene el cabezal, de alli sale el
haz de rayos X. El haz sigue el camino del eje (r) hacia el tumor. (Benedict,
S. et al. (2008) “Anniversary paper: the role of medical physicist in develo-
ping stereotactic radiosurgery”, Med Phys, 35:4262-4277).

También, cualquier movimiento mecénico de la
mesa o del gantry del acelerador implicaba un reto:
la precisién mecdnica, pues la localizacién del blan-
co debe ser submilimétrica. En 1988, el equipo de
Wendell Lutz publicé una serie de procedimientos
para corroborar la precisién mecdnica del acelerador,
con lo cual se asegura que la incertidumbre espacial
es menor que un milimetro. Estos procedimientos
se siguen aplicando en los aceleradores lineales y se
conocen como pruebas Winston-Lutz (véase el Re-
cuadro 1).

Pero habfa un problema m4s por resolver: ;cémo
confinar la radiacién de tal forma que se disminuyera
el volumen del tejido sano irradiado? En ese momen-
to, los haces de radiacién eran delimitados por coli-
madores planos, que formaban campos de radiacién
cuadrados, y sélo era posible cambiar el tamafio del
rectangulo del campo, lo que implicaba la irradia-
cién del tejido sano que rodeaba al tumor. Entonces
se disefié un colimador adicional: en lugar de usar
placas planas que forman rectdngulos, se colocaron
ldminas muy delgadas, llamadas hojas, que toman la
forma de la lesién a partir de las imdgenes tomogra-
ficas; el resultado es que la dosis irradiada al tejido

Gantry

La parte del acelerador
[ineal que sostiene el
cabezal, de donde se
emite 13 radiacion.
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asado un temblor, como el del 19 de septiembre de 2017

en la Ciudad de México, Morelos y Estado de México,
antes de continuar con los tratamientos en cualquier unidad
de radioterapia y radiocirugia, lo primero que se debe hacer
es una verificacion del edificio y el estado del acelerador.
En la inspeccion visual dentro y fuera del bunker se buscan
fracturas en las paredes y se lleva a cabo un levantamiento
de los niveles de radiacion. Este procedimiento consiste en
medir con un detector Geiger la radiacién que pasa a través
de las paredes del recinto mientras el equipo de radiote-
rapia irradia a un maniqui que simula a un paciente. Las
medidas obtenidas se comparan con las registradas antes

Por ultimo, se repite todo el procedimiento anterior, pero
esta vez moviendo la mesa en vez del gantry: se prende el
haz, se mueve la mesa a otro angulo mientras el gantry
se queda fijo y se vuelve a irradiar la esfera. Si cambia el
ancho del margen alrededor de la sombra de la esfera, se
estara detectando un cambio en la posicién de la mesa con
respecto al gantry. En caso de encontrar un desplazamiento
entre una proyeccion y otra, los tratamientos de radiotera-
pia son suspendidos y los pacientes deben ser referidos
a otros hospitales mientras el fabricante puede arreglar el
desperfecto con aparatos especiales que sélo se usan du-
rante la instalacion del acelerador, por lo que el tiempo que

del siniestro y, si los valores salen mas altos, significaque el ~ toma es considerable.

blindaje fue danado, por lo que se deben suspender labores
para reparar el bunker.

Después hay que verificar si la mesa o camilla se despla-
z6 con respecto al gantry, por lo que se llevan a cabo prue-
bas Winston-Lutz, las cuales garantizan que se mantiene
la precision submilimétrica del acelerador lineal. Para esto
se coloca un objeto radioopaco (por lo general una esfera)
que proyecta una sombra en el detector (hormalmente una
pelicula radiocrémica, que es una hoja de color amarillo que
al ser irradiada cambia de color). El campo de radiacion se
abre de tal manera que en la imagen que se forma en el
detector se hace un margen o un halo alrededor del objeto
radioopaco (véase la Figura R1). Una vez hecho el primer
disparo, se mueve el gantry a otro angulo y se hace un nue-
vo disparo, y asi sucesivamente en varios angulos. Como
resultado de esta prueba se espera que el margen de la
esfera sea del mismo ancho para todos los dngulos.

A

Esquema de lo proyectado en el detector durante una prueba Wins-
ton-Lutz. En (a) se observa el margen uniforme, es decir, la parte azul tiene el
mismo grosor en toda la circunferencia del objeto radioopaco. Este es un resulta-
do esperado, ya que la alineacién es correcta y el equipo no ha sido afectado, y
no importa la configuracién del equipo (dngulo de mesa o angulo del gantry). En
cambio, en (b) el objeto radioopaco esta desplazado y el halo o margen no es del
mismo grosor alrededor de la esfera. El grosor del halo o margen puede cambiar
dependiendo de la configuracién del equipo (mesa o gantry), por lo tanto la geo-
metria es dependiente de la configuracion del equipo y no siempre el haz incide
en el mismo punto del espacio.

sano disminuye de manera considerable (véase la Fi- A B

gura 5). Estos colimadores multihojas se usan pricti- ) '

camente en todos los aceleradores lineales actuales. i

Por dltimo, durante la radiocirugfa el marco este-
reotéxico debe permanecer en la cabeza del paciente i ,I
por algunas horas (tipicamente de dos a cinco), pero ™
como estd hecho de metal, resulta muy cansado e in-

cémodo. En 1993 se publicé el primer reporte de una

radiocirugia hecha sin el pesado marco, a partir de :
un método que propone la implantacién por medio

de cirugia de pequefias espirales de metal, la cuales

Formacién del campo de radiacion alrededor de una lesién:
a)colimadores planos haciendo un campo cuadrado; b) colimadores multi-
hojas tomando la forma de la lesion.

son visibles en una tomografia. Durante el procedi-
miento se toman radiografias para ir verificando la
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correcta posicién del paciente y, por lo tanto, del
blanco o tumor. Este procedimiento fue el comienzo
de los tratamientos guiados por imagen.

u El futuro de la radiocirugia

m La localizacién del blanco en tiempo real se vol-
vi6 una realidad también para hacer radiocirugias en
tumores que se encuentran en 4rganos que se mue-
ven. En 1996 el neurocirujano Allan J. Hamilton
reporté uno de los primeros trabajos de radiocirugfa
extracraneal, en este caso, en la columna vertebral.
Actualmente la radiocirugia ya no sélo se aplica a
lesiones intracraneales, sino que también se realiza
en ojos, pulmén, préstata y tumores ginecolégicos,
por mencionar algunos.

Desde la segunda mitad del siglo pasado, las in-
novaciones tecnolégicas e investigaciones no se de-
tienen para seguir mejorando este procedimiento
clinico. Constantemente se presentan cambios en
los equipos, en la caracterizacién de los haces de
radiacién y en el procesamiento y generacién de ima-
genes. De esta manera, las investigaciones en ra-
diocirugia, como desde el principio, buscan proce-
dimientos cada vez mds seguros para aumentar las
probabilidades de éxito en los tratamientos (véase el

Recuadro 2).
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a radiocirugia comenzo a practicarse en México a mediados de

la década de 1990, cuando se instalé el primer gamma knife
en Guadalajara, Jalisco. En 2002 se coloc6 el primer acelerador
lineal dedicado sélo a radiocirugia en el Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia (INnN) en la Ciudad de México. Des-
de entonces, los procedimientos de radiocirugia se llevan a ca-
bo de forma rutinaria en centros hospitalarios de todo el pais y
la investigacion en temas de radiocirugia, dosimetria, detecto-
res de radiacion y radiobiologia se ha desarrollado de manera
constante en el campo de radioterapia y radiocirugia median-
te colaboraciones de distintos institutos nacionales con varias
universidades, publicas y privadas, por lo que esté a la par con
respecto a otras instituciones internacionales.

En particular, la investigaciéon en campos no convencionales
(también llamados campos pequenos) se realiza en colaboracion
con el Organismo Internacional de Energia Atémica (oiea). Los
campos pequenos se presentan en radiocirugia y son especia-
les porque no cumplen todas las condiciones para aplicar la teo-
ria con la cual se mide la dosis de radiacion, lo que puede te-
ner como consecuencia que el sistema de planeacién realice un
mal célculo y que la dosis calculada difiera con la depositada.

Fragmento del mural Apologia del futuro triunfo de la ciencia mé-
dica sobre el cancer, de David Alfaro Siqueiros, que se encuentra en el Centro
Médico Nacional Siglo xxi del Instituto Mexicano del Seguro Social.
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