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PRESENTACION

Este informe tiene por objetivo la actualizacion de las indicaciones y resultados de la Radiocirugia
Estereotéactica, unatecnologia emergente para el tratamiento de malformaciones arteriovenosas y tumo-
res cerebrales. El origen de este informe es un trabajo original realizado por los doctores M. A. Pérez
Espejo, L. D. Lunsford, S. Somaza, D. S. Kondziolka y M. Poza. Dicho informe revisa la literatura
cientificarecuperadaen MEDLINE y la aportada por la compafiia“ Elekta I nstruments, Inc.” hasta 1995
sobre los resultados de la Radiocirugia Estereotéctica en las principal es indicaciones. Asimismo, se
aporta informacién suministrada por los debates, presentacionesy conclusiones del Tercer Congreso
de la“Internaciona Stereotactic Radiosurgery Society”, celebrado en Madrid del 25 al 28 de junio
de 1997.

LaAgenciade Evaluacién de Tecnol ogias Sanitarias ha revisado y actualizado dicho trabajo origi-
nal, mediante busqueda en MEDLINE durante €l periodo 1996-1997, referida a las indicaciones y los
resultados del uso de RC en metastasis cerebrales, unaindicacion en claro crecimiento. Se han revisado
documentos e informes de instituciones y otras agencias de evaluacion, muy especialmente los infor-
mes elaborados por ECRI, la Oficina Técnica d’ Avaluacio de Tecnologia Médica de Catalufia, € Minis-
terio de Sanidad y Consumo, laCCOHTA de Canada, el Health Council of the Netherlandsy el Austra-
lian Institute of Health and Welfare. |gualmente se presenta informacion del contexto espafiol, facilita-
do por la Sociedad Espafiola de Radiocirugia, sobre la actividad de las unidades en funcionamiento, los
criterios para el desarrollo de dicha actividad en condiciones de excelenciay las previsiones para el de-
sarrollo de esta prestacion asistencial.
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EXECUTIVE SUMMARY

Purpose: The aim of this report is to update the indications and results of Stereotactic
Radiosurgery, an emergent technology for the treatment of arteriovenous malformations and brain
tumors. The report describes the activity of the radiosurgery unitsin Spain, the current demand and that
expected in the coming years, and presents the resources that will be necesary to develope in the near
future to provide radiosurgery treatment.

M ethods: The source of thisreport is an original work carried out by Dr. M. A. Pérez Espejo, Dr.
L. D. Lunsford, Dr. S. Somaza, Dr. D. S. Kondziolkaand Dr. M. Poza. It revises the scientific literature
recovered in MEDLINE database and contributed by the company “Elekta Instruments’ until 1995, on
the results of Stereotactic Radiosurgery in the main indications. Likewise, it contains information
obtained from debates, presentations and conclusions of the Third International Stereotactic
Radiosurgery Society Conference held in Madrid from 25 to 28 June 1997.

The Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias has revised and updated the said original
work, by searching the MEDLINE database (1996-1997), for a clearly growing indication with regard
to the indications and results of radiosurgery use in brain metastases. Documents and reports from
institutions and other evaluation agencies have been revised, especially reports made by ECRI, the
Oficina Técnica d’ Avaluacié de Tecnologia Médica de Catalufia, the Spanish Ministry of Health and
Consumer Affaires, the CCOHTA of Canada, the Health Council of the Netherlands and the Australian
Institute of Health and Welfare. Likewise, information is provided by the Spanish Radiosurgery Saciety
in relation to Spain, on the activity of the units in operation, criteria for the development of the
mentioned activity in appropriate conditions, and the forecast for the development of this service.

Contents: Stereotactic radiosurgery is a method that applies a large controlled dose of focused
radiation to a located volume, such that irradiation of the healthy tissues surrounding the areais
minimized. It is used principally in the treatment of small brain lesions (specially arteriovenous
malformations and tumors), whose surgical undertaking is difficult or excessively risky.

Fixing a stereotactic frame to the skull of the patient establishes a system of coordinates that may
be reproduced for accurate location of the lesions and treatment. The key point of radiosurgery is the
distribution of a large dose of radiation into many small components such that they all intersect in the
part of brain tissue to be treated.

Radiation may be applied using different systems: Gamma Knife, modified Linear Accelerator
or a beam of heavy charged particles from a cyclotron. The high cost of the synchrocyclotrons and
the complexity of their management, limit the use of this technique to a few centres throughout the
world.

The effectiveness of stereotactic radiosurgery treatment depends on the accurate monitoring of all
the possible sources of error in the location of the lesion using imaging techniques, accurate fixing of
the skull frame to the patient, proper planning, accurate identification of the isocentre of the lesion, and
the radiation intensity applied. In order to minimize these errors, highly quaified staff is required,
diagnosis equipment is needed, as well as location, treatment and compliance with the technical
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recommendations established. A continuous quality control programme of each one of the procedures
applied must also be elaborated.

The effectiveness of the two most used stereotactic radiosurgery systems (Gamma Knife and
Linear Accelerator) in the treatment of arteriovenous malformations and tumors is similar, although
insufficient information is available on several of the indications to compare the effectiveness of these
two means of treatment.

In most the indications, the alternatives to radiosurgery are neurosurgical procedures that require a
craniotomy (conventional surgery or microsurgery), and may also use stereotactic techniques.
Neurosurgery, microsurgery and external conventional radiotherapy are still the main methods used in
the treatment of brain lesions and are the main reference for result comparison of the radiosurgical
techniques. Whether stereotactic equipment is used or not, surgical resection of a brain lesion is risky
for the patient (anesthesia risks, general surgical complications and the possibility of damaging normal
brain tissue or the neural components), and higher costs (longer hospitalization periods).

Evaluation of the results of radiosurgery are limited by several issues: poor quality of the evidence
provided by the studies carried out (mainly description of anumber of cases), incomplete description of
all the patients treated, heterogeneity of the studies with regard to selection of cases, definition of
therapy success or failure and duration of the latency period from the time of treatment to the
measurement of the result.

From 1991 to June 1996, 1996 cases involving arteriovenous malformations (35%), acoustic
neurinoma (22%), meningioma (19%), metastasis (12%) and other tumors and functiona treatment
(12%), were treated at 6 Radiosurgery Units in Spain. There are currently 11 operative radiosurgery
unitsin Spain, and at least three in the process of being set up.

No reliable data is available on the incidence and prevalence of the set of clinical situations
referred to as possible indications of stereotactic radiosurgery in Spain. In the period between 1994 -
1996, an increasing number of operations were performed (between 600 and 800 per year). Up to 20
cases of operations per million inhabitants may be reached in 1997.

Estimations made in other developed countries (the USA, Canada, the UK, Australia, the
Netherlands), on the number of patients susceptible to treatment with stereotactic radiosurgery,
obtained a range of values from 5 to 11 cases per million in arteriovenous malformations, and 7 to 12
cases per million in primary tumors. If we apply these values to the Spanish population, the range of
cases susceptible to treatment per year, would be between 468 to 897. If we add other indications to
these, in which there is greater uncertainty as regards the effectiveness of stereotactic radiosurgery
(functional, brain metastases), the number of patients may increase significantly (700 to 2.300 patients
annually).

Recommendations: Stereotactic radiosurgery is undergoing rapid development and is an
emergent technology that is extending the fields of application and demands continuous assessment,
specially as regards long term results. Protocols and standards of the stereotactic radiosurgery
procedures and eval uation methods will advance the knowledge on the efficacy and effectivenessin the
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different fields. The systematic recording of information for each patient and concerning the application
and results of the stereotactic radiosurgery, will facilitate the evaluation process. Significant
uncertainties remain in each one of the revised indications, especialy in the case of metastases and
functional treatment.

The increase in the number of treatment units, the advance in training and experience of
multidisciplinary teams, and enhanced knowledge of the technigue lead to the belief that there will be
an increase in the procedures, at least similar to that observed over the last few years (8-16%).
Nonetheless, given the experience acquired by centres in Spain, it is possible to provide treatment to
100-300 patients per unit and per year, under certain organization and resource availability conditions.
Depending on this volume of activity, the current demand and that expected in the coming years,
including the indication in which the benefit to patients treated with stereotactic radiosurgery is more
evident, could be met in quality conditions by 10 units set up in Spain. It seems reasonable and
foreseeable that with a sufficient reference population, regional neurosurgical services may offer this
therapeutic service.

The increase in the number of radiosurgery units set up in excess of the expected demand, may
lead to situations of high inefficiency, with high costs per treated patient and difficult maintenance of
quality of care. The concentration of care in a few specialized centres reduces the cost of personal
training and equipment, updates and maintains the highest quality levels and minimizes costs per
treated patient.
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INAHTA STRUCTURED SUMMARY

STEREOTACTIC RADIOSURGERY: INDICATIONS AND SITUATION IN SPAIN.
(RADIOCIRUGIA ESTEREOTACTICA: INDICACIONES Y SITUACION EN ESPANA).
Author (s): Gonzalez-Enriquez J, Castellote JM, Conde-Olasagasti JL, Pérez-Espgo MA, Lunsford
LD, Somaza S, Kondziolka DS, Poza M. Agency: AETS (Agencia de Evaluacion de Tecnologias
Sanitarias). Contact: Gonzdlez-Enriquez J. Technology: Therapeutical. MeSH keywords:
*Radiosurgery/all subheadings, *Cerebral Arteriovenous malformations/surgery, *Brain
neoplasms/surgery, * Neuroma, Acoustic/surgery; * Brain neoplams/secundary; Radiotherapy. Date:
September 1997. Language: Spanish. English abstract: yes. Executive summary: yes (english).
References. 162 refs. Pages: 50. |SBN: 84-920334-4-4.

Purpose of assessment: The aim of this report is to update the indications and results of
Stereotactic Radiosurgery for the treatment of arteriovenous malformations and brain tumors.
Secundary purposes are the description of the activity of the radiosurgery units in Spain and the
assessment of resources that will be necesary to develope in the near future to provide radiosurgery
treatment.

M ethods:

Data sources: The source of thisreport is an original work carried out by Dr. M. A. Pérez Espejo,
Dr. L. D. Lunsford, Dr. S. Somaza, Dr. D. S. Kondziolka and Dr. M. Poza. They made a qualitative
literature review of papers recovered using MEDLINE database and others contributed by the company
“Elekta Instruments’ until 1995, on the results of Stereotactic Radiosurgery in the main indications.
Likewise, it contains information obtained from debates, presentations and conclusions of the Third
International Stereotactic Radiosurgery Society Conference held in Madrid from 25 to 28 June 1997.
The Agenciade Evaluacién de Tecnol ogias Sanitarias (AETS) has revised and updated the said original
work, by searching the MEDLINE database (1996-1997) with regard to the indications and results of
radiosurgery in brain metastases. Documents and reports from institutions and other evaluation
agencies have been revised, especially reports made by ECRI, the Oficina Técnica d’ Avaluacio de
Tecnologia Medica de Catalufia, the Spanish Ministry of Health and Consumer Affaires, the CCOHTA
of Canada, the Health Council of the Netherlands and the Australian Institute of Health and Welfare.
Likewise, information is provided by the Spanish Radiosurgery Society in relation to Spain, on the
activity of the units in operation, criteria for the development of the mentioned activity in appropiate
conditions, and the forecast for the development of this service.

The report was reviewed by two external experts, who made relevant contributions.

Content of report / results:

The effectiveness of the two most used stereotactic radiosurgery systems (Gamma Knife and
Linear Accelerator) in the treatment of intracraneal arteriovenous malformations and tumorsis similar,
although insufficient information is available on several of the indications to compare the effectiveness
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of these two means of treatment. Neurosurgery, microsurgery and external conventional radiother apy
are still the main methods used in the treatment of brain lesions and are the main reference for results
comparison of the radiosurgical techniques.

From 1991 to June 1996, 1996 cases involving arteriovenous malformations (35%), acoustic
neurinoma (22%), meningioma (19%), metastasis (12%) and other tumors and functional treatment
(12%), were treated at 6 Radiosurgery Units in Spain. There are currently 11 operative radiosurgery
units in Spain, and at least three in the process of being set up. In the period between 1994-1996, an
increasing number of operations were performed (between 600 and 800 per year). Up to 20 cases of
operations per million inhabitants may be reached in 1997. The range of cases susceptible to treatment
per year would be between 468 to 897. If we add other indications to these, in which there is greater
uncertainty as regards the effectiveness of stereotactic radiosurgery (functional, brain metastases), the
number of patients may increase significantly (700 to 2.300 patients annually).

Recommendations:

Stereotactic radiosurgery is undergoing rapid development and is an emergent technology that is
extending the fields of application and demands continuous assessment, specially as regards long term
results. Protocols and standards of the stereotactic radiosurgery procedures and eval uation methods will
advance the knowledge on the efficacy and effectiveness in the different fields. The systematic
recording of information for each patient and concerning the application and results of the stereotactic
radiosurgery, will facilitate the evaluation process. Significant uncertainties remain in each one of the
revised indications, especially in the case of metastases and functional treatment.

Depending on the volume of activity achived per unit, the current demand and that expected in the
coming years, could be met in quality conditions by 10 units set up in Spain. It seems reasonable and
foreseeable that with a sufficient reference population, regional neurosurgical services may offer this
therapeutic service.

The increase in the number of radiosurgery units set up in excess of the expected demand, may
lead to situations of high inefficiency, with high costs per treated patient and difficult maintenance of
quality of care. The concentration of care in a few specialized centres reduces the cost of personal
training and equipment, updates and maintains the highest quality levels and minimizes costs per
treated patient.
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1. INTRODUCCION
1.1. Conceptoy fundamentos deradiocir ugia estereotactica

Laradiocirugia estereotactica (RC) es un método para aplicar radiacion en un volumen concreto y
localizado espacialmente, de forma que se minimice lairradiacion de los tejidos circundantes. Se utili-
zaprincipalmente en el tratamiento de lesiones intracraneales, ya que larigidez del crdneo asegura que
lalocalizacion de su contenido permanece estable. Sin embargo, recientemente, se han propuesto y rea
lizado tratamientos con RC sobre lesiones del raquisy del resto del cuerpo, usando originales sistemas
de inmovilizacion corporal que garanticen su precision (Hamilton, 1997).

Laradioterapia estereotacti ca fraccionada (RTE) (Delannes, 1991; L oeffler, 1993), una modalidad
de tratamiento reciente, comparte con laradiocirugia unagran exactitud en lalocalizacién y administra-
cion de laradiacién en volimenes determinados, pero utilizando una guia estereotéctica reposicionable,
administra la radiacién de forma fraccionada en multiples sesiones. Al igual que en laradiocirugia, la
radioterapia estereotécti ca fraccionada utiliza la técnica de fuegos cruzados, administrando la radiacion
desde numerosas puertas de entrada, generalmente a lo largo de mdiltiples arcos de tratamiento no co-
planares, pero que coinciden en uno o varios isocentros para administrar la radiacion 1o mas gjustada
posible al volumen atratar.

La radiocirugia estereotactica (RC) es una modalidad de tratamiento neuroquirdrgico descrita en
1951 por Lars Leksell, neurocirujano del Karolinska Sjukhuset de Estocolmo, quien, en un principio,
utilizé rayos X y posteriormente protones de alta energia como fuente de radiacion (Larson, 1963; Lek-
sell, 1960). En € afio 1968, e mismo Leksall disefié un equipo especifico pararadiocirugia, a quellamé
Gamma Knife, que utilizaba como fuente radiactiva pastillas de Cobalto 60. A proximadamente en estas
mismas fechas, en la Universidad de Harvard, en Boston, se estaba utilizando ya un sincrociclotron para
hacer radiocirugia con particulas pesadas (Kjellberg, 1961). En los afios setenta, en la Universidad de
Valencia, se empez6 a hacer radiocirugia utilizando como fuente de irradiacién un equipo de telecobal -
toterapia (Barcia, 1982). Yaen los afios ochenta, se comenzaron a desarrollar multiples sistemas de ra-
diocirugia que utilizaban como fuente de irradiacion los fotones producidos en aceleradores lineales,
con diversos sistemas estereotacticos y la mayoria de ellos con potentes sistemas de planificacidn dosi-
meétrica computarizada. Desde entonces, multitud de centros hospitalarios en todo € mundo han adop-
tado este tipo de tergpéutica y la ofrecen como alternativa cada vez mas extendida para tratar un cre-
ciente nimero de lesiones intracraneales (Leksell, 1951; Arndt, 1979; Betti, 1984; Colombo, 1985; Fa-
brikant, 1984; Hartmann, 1985; Kjellberg, 1984; Podgorsak, 1988; Steiner, 1992).

Con todos los sistemas de radiocirugia, cualquiera que sealafuente de irradiacion, se sigue una meto-
dologia similar: lalesion atratar se detecta mediante las técnicas de diagnéstico neurorradiol 6gico comu-
nes, es decir, latomografiaaxial computarizada (TAC), laangiografiadigital (AD) o laresonancia magnéti-
ca (RM), realizados siempre bajo condiciones estereotécticas, con los adecuados marcos de localizacion.
En e caso dela ResonanciaMagnética, por las posibles distorsiones que pueden inducir aerror en laloca
lizacion, es hoy habitua utilizarla con sistemas computari zados de fusion de imégenes con las del TAC.

Una vez fijado el marco estereotéctico a la cabeza del paciente se procede a practicar la prueba
neurorradiol 6gica correspondiente [TAC, RM y/o Angiografia convencional —pues aunque ya se estan
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empleando diferentes algoritmos para soslayar ladistorsion inherente ala AD, éstaes alin de cierta con-
sideracion— (Piovan, 1996)]. El marco estereotéactico esta provisto de un sistema de localizacion radio-
opaco (marcas o “fiduciales’) que nos permite localizar los volUmenes y, mediante coordenadas carte-
sianas, los distintos puntos o “isocentros’ en los que se centrara el tratamiento radioquirdrgico. Todala
informacion referente alaimagen y a marco de localizacion, suministrada digitalmente por la compu-
tadora del aparato empleado (TAC, RM), es transferida, mediante cinta magnética, disco optico o prefe-
riblemente mediante red local o circuito informético, a Ilamado “ sistema de planificacién” de radioci-
rugia.

En radiocirugia estereotactica el marco de estereotaxia se fija ala cabeza del paciente, donde per-
manece hasta la finalizacion del procedimiento. Este marco ofrece una referencia precisa paralalocali-
zacion de anomalias. Se han usado diferentes marcos tales como el de Leksell (Leksell, 1949), € de
Brown-Robert-Wells 0 sus modificaciones (CRW, 1989; Heilbrun, 1983) y otros (Colombo, 1984).

Dicho marco se hallafijo d créneo de tal manera que permite el establecimiento de un sistema de
coordenadas reproducible para localizacion y tratamiento. El punto clave de la radiocirugia es la admi-
nistracion de una dosis de radiacion con miltiples pequefios haces, dirigidos desde diferentes puntos o
arcos de tratamiento, para que todos éstos hagan interseccién en la posicion exacta dd volumen cerebra
gue queramos tratar. Estos rayos pueden ser individuales, como en el método dd GK, o continuos, como
en el método del acelerador lined. Las zonas de entraday de sdidade |os rayos se encuentran disemina
das en un gran volumen detejido, de tal maneraque ladosis en cualquier localizacién fuera del volumen
de tratamiento es pequefia. La radiacion de tejido normal es a veces inevitable y puede originar efectos
adversos. Delimitar con exactitud el volumen patolégico y limitar @l maximo el volumen de tejido nor-
mal que es irradiado son las consideraciones clave en la planificacion del tratamiento radioquirdrgico.

Con la ayuda de un ordenador se desarrolla un plan de tratamiento de tal manera que asegure que
una dosis de radiacion adecuada se aplique a volumen conjunto de la anomalia, mientras que laradia-
cion fueradel areatratada —especialmente en localizaciones muy sensibles alesion por radiacion— se
encuentre minimizada.

Para la realizacion de un tratamiento el paciente es situado en la mesa de tratamiento, y € marco
estereotéactico se fijafirmemente, para mantener la cabeza inmévil durante todo el procedimiento. Con
los sistemas de acelerador lineal, la radiacién se dirige alrededor de la cabeza desde una serie de arcos
no coplanares descritos mediante la combinacion de giros del propio acelerador (“gantry”) y delamesa
de tratamiento, haciendo todos ellos interseccion en €l centro del volumen que queremos radiar. Con €l
sistema de GK se introduce la cabeza del paciente, fijada con la guia, en un casco con mltiples orifi-
Cios que convergen en el punto donde se desea administrar la radiacién, penetrando ésta por los orifi-
cios desde |as fuentes de cobalto que estan situadas por fuera del casco. Con los sistemas de radiacion
con particulas radiactivas, se dirige laradiacion desde una o varias puertas de entrada. Terminado el tra-
tamiento, el paciente es liberado de la fijacion y se le retira el marco estereotactico. El paciente suele
poderseir acasaa diasiguiente y reanudar su actividad normal de formainmediata. Una estancia hos-
pitalaria de una sola noche para observacion es e procedimiento de rutina en la mayoria de las institu-
ciones. El seguimiento periodico del paciente sometido aradiocirugia es algo esencial para conocer tan-
to la eficacia como |os posibles efectos secundarios, ya que los efectos de la radiacion se manifiestan a
lo largo del tiempo, de formalenta.
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El objetivo de laRC es aniquilar las poblaciones celulares tumorales o producir cambios tisulares
gue, como en & caso de las malformaciones arteriovenosas cerebrales(MAV), conduzcan ala oclusion
de los vasos anormales que las constituyen. A diferencia de la radioterapia fraccionada o convencional,
laRC no tiene en cuenta los diferentes grados de radiosensibilidad ni los distintos estadios ciclicos que
puedan exhibir las poblaciones celulares sanas o tumorales (L oeffler, 1993; Marks, 1991).

Hoy dia, la RC se viene usando en proporcién creciente, paratratar muy diversos tipos de lesiones
intracraneales, y de ella se estan beneficiando miles de pacientes, constituyendo asi una modalidad tera-
péutica en continuay acelerada expansion. (Anders, 1994; Samblas, 1994).

1.2. Técnicasderadiocirugia estereotéctica
1.2.1. Procedimientos de radiocirugia estereotactica

En RC se suelen usar dos tipos de radiacién: particulas y fotones. Las primeras suelen ser iones de
helio o protones que son generados en sincrociclotrones (Loeffler, 1993). Su efecto radiobiol 6gico con-
siste en un intenso incremento de la densidad de ionizacién que tiene lugar a fina del trayecto del haz
de particulas, depositando asi la mayor parte de su energia a una determinada profundidad dentro del te-
jido, con un rapido decaimiento de laradiacion en la periferia de lalesion diana. Este fendmeno se de-
nomina efecto “Bragg-peak” (Fabrikant, 1984; Kjellberg, 1984; Ixvy, 1989). El elevado coste de los
sincrociclotrones y la complejidad de su manejo limita en la actualidad esta técnica a muy pocos cen-
tros en todo el mundo.

L os fotones que se emplean en RC se producen en aceleradores lineales (LINACS) dotados con €l
equipo de accesorios especificos para su utilizacion en RC, o en el cobalto 60 de las unidades gammao
de equipos de tel ecobal toterapia (estando estos Ultimos hoy en desuso por su menor precision).

Unaventgja de la RC ya referida es, como ya dijimos, que requiere una estancia hospitalaria mu-
cho mas breve que cuando se hace utilizacion de la neurocirugia corvencional. El paciente llegaa hos-
pital el mismo dia del procedimiento. El primer paso es la colocacion del marco estereotéctico al pa
ciente. Lalesién para ser tratada se localiza por TAC y resonancia y/o angiografia. Una vez que se ob-
tienen imégenes de la zona diana, €l plan de tratamiento debe ser preparado mediante programas de or-
denador especialmente disefiados. El tratamiento de radiocirugia por si mismo suele durar entre 15y 45
minutos (aungue en ciertos casos de multiples metastasis intracraneal es puede llegar a prolongarse va-
rias horas). Tras € tratamiento € marco estereotéctico es retirado y €l paciente puede ir a su domicilio
tras una corta vigilancia, permaneciendo en el hospital por una sola noche.

En términos generales, laradiocirugia mediante GK fue desarrollada en |os afios sesenta-setenta a
iniciativa de neurocirujanos, mientras que el uso de los aceleradores lineales en RC comenz6 a desarro-
[larse en los afios ochenta-noventa por equipos en |os que se integran neurocirujanos, oncdlogos radio-
tergpeutas, fisicos e informaticos. Hoy es undnimemente admitido, y asi se recomienda, que laradioci-
rugia sea realizada por un equipo multidisciplinar, en el que se incluyan neurocirujanos, radiofisicosy
radioterapeutas como parte del equipo radioquirdrgico.
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1.2.2. *“Gamma Knife"

El “Gamma Knife’ (GK) fue e primer sistema de radiocirugia comercialmente disponible. Las
versiones actuales del GK contienen 201 fuentes de radiacién de cobalto 60 englobadas en un recubri-
miento de acero semiesférico. Cada conjunto estd hecho de varias unidades de cobalto integradas en un
cilindro. El recubrimiento, en formade “cueva’ semiesférica, tiene una puerta que se abre para admitir
a pacientey unaviade acceso parareemplazar las fuentes. Existen dos model os disponibles de GK con
diferentes configuraciones de la fuente. Las fuentes de radiacion se alinean de tal manera que sus rayos
hagan interseccién en un Unico punto, denominado isocentro. El marco estereotéctico se encuentrarigi-
damente fijo ala mesa de tratamiento, de tal manera que cuando dicha mesa avanza dentro del GK, la
localizacion del punto diana dentro de la cabeza coincide con el isocentro del sistema. Una delas venta
jas detal sistemaeslaausencia de partes méviles durante €l tratamiento, lo cual contribuye a su reprodu-
cibilidad y precision. Parahacer multiplesisocentros con colimadores diferentes, la operacion de cambio
de colimador precisa un sistema de griay comprobar que el casco queda en la posicion adecuada.

El cobalto 60 es un radionucleido que emite radiaciones gamma, con una energiade 1,2 mv y una
vidamedia de 5,26 afios. L as fuentes de cobalto se van agotando con el paso del tiempo, de manera que
para conservar la misma eficacia es necesario prolongar el tiempo de irradiacién, hasta que llega a ser
necesario cargar nuevas fuentes dentro del sistema.

Existe un sistema de planificacion computarizada del tratamiento, que permite planificar volime-
nes irregulares, fundamentalmente por sumacion de volmenes esféricos, aunque se usa menos, con la
oclusion de algunos de los orificios del casco. El sistemade GK dispone habitualmente de cuatro tama
fios de colimador.

1.2.3. Aceeradoreslineales

Los aceleradores lined es son sistemas que permiten producir radiacion por un sistema el ectromag-
nético en el que se aceleran eectrones, que tras € adecuado proceso de frenado pueden emitir dostipos de
radiacién: fotonesy electrones. En RC se usan fotones, generalmente con una energiade 6 mv. Laenergia
del haz de radiacion producida por un procedimiento e ectromagnético es constante, sin que sufra reduc-
ciones con el paso del tiempo. En el acelerador no hay almacenado ningln tipo de producto radiactivo.

Laradiacion en el acelerador lineal es producida en un haz que, tras la adecuada colimacion, toma
€l diametro deseado. Habitualmente se emplean colimadores desde 5 mm hasta 35 y 40 mm de didme-
tro. El giro del “gantry” del acelerador, por € que sale laradiacion, permite dirigir ésta desde infinitas
puertas de entrada, cuando se utilizan multiples arcos de giro no coplanares, pararealizar €l tratamien-
to. A lo largo de estos giros, segun que €l sistema de colimacion terciario esté fijo sdlo ala cabeza del
acelerador, o bien alacabezay al isocentro, se consiguen diferentes exactitudes en €l isocentro. En los
sistemas que disponen de colimacion fijaal isocentro € error méximo es de 0,2 mm.

Para ser utilizados en radiocirugia, los aceleradores lineales precisan de una serie de accesorios,
fundamentalmente en lo referente a colimacion y a sistema de fijacion de la cabeza del paciente en €l
isocentro.
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Existen hoy en dia multiples sistemas de planificacion computarizada para su utilizacion en acele-
radores lineales. Estos sistemas tienen en cuentala multiplicidad de factores que se pueden utilizar para
irradiar volumenes irregulares: la planificacion se puede hacer no solo por sumacion de esferas de trata-
miento, sino también con infinitas combinaciones de los arcos de giro, longitud del arco, dosis de cada
arco, combinacion de colimadores, etc. La planificacion para el acelerador linea es asi muy versétil y
facil de adaptar a cualquier volumen. El proceso, si no selimitaatratar con esferasy se le quiere sacar
el maximo partido, es complgo.

Ultimamente se estén desarrollando colimadores de forma variable “micro multileaf” (colimado-
res multilamina) que permiten lo que se llama conformacion del tratamiento. Con estos colimadores se
puede crear cual quier formade haz, para adaptarse a perfil de lalesién desde cadaunade las puertas de
entrada. Esta variacion del perfil del haz alo largo de multiples puertas de entrada permite hacer lara-
diocirugia conformada dindmica, en laque en cada punto de giro del “gantry” se administralaradiacion
con unaformaajustaday con una energia que puede ir variando. De estaforma, se consigue dar ladosis
necesariaal volumen dianay lamenor dosis posible alas estructuras vecinas.

Con €l acelerador lineal se pueden utilizar guias estereotécticas reposicionables, que permiten, con
una sola planificacion, administrar la dosis necesaria en multiples sesiones. Este procedimiento, cuando
se usa en fraccionamiento corto (2-4 sesiones), puede llamarseradiocir ugia fraccionada, y alin no hay
mucha experiencia en las dosis y niumero de fracciones més apropiadas. Cuando se usa en fracciones
multiples como en los tratamientos de radioterapia convencional fraccionada, permiten aprovechar la
efectividad y sobre todo la tolerancia de la radiacion administrada en fracciones, con la exactitud en la
localizacion que proporcionala guia estereotacticay con la colimacién bien cilindrica o bien conforma
da. Existen ya algunos sistemas de posicionamiento estereotactico sin guia que utilizan determinadas
marcas que, localizadas por camaras de infrarrojos, permiten repetir la misma posicion del paciente,
pero estos sistemas aln estan en fase de ensayo.

1.3. Procedimientos paralos quelaradiocirugia supone una alternativa

La RC permite € tratamiento de determinadas malformaciones arteriovenosas cerebrales y de al-
gunos tumores cerebrales. En algunos casos, la RC tiene un claro papel como complemento de la neu-
rocirugia convencional, cuando aguélla no llega a of recer unas determinadas garantias. Tal es €l caso de
tumores o malformaciones arteriovenosas que no han podido ser extirpados en su totalidad o en los que
laintervencion convencional supone un alto riesgo de morbilidad o mortalidad por las caracteristicas de
lalesion o del paciente. En otros casos, la RC no es un complemento sino una alternativa a tener en
cuenta frente a la neurocirugia convencional . Estos son los casos en los que hay que sopesar adecuada-
mente las posibilidades de curacion, posible mortalidad y morbilidad para sentar la indicacién mas ade
cuada a cada caso.

1) Neurocirugia. Enlamayoriade las indicaciones, laradiocirugia constituye una alternativa a
los procedimientos neuroquirdrgicos que requieren una craneotomia. En algunas ocasiones éstos pue-
den realizarse de forma estereotactica. En este caso se coloca un marco estereotactico, 0 unas marcas,
deformafijaen lacabezadel pacientey se obtienen iméagenes del cerebro de la misma manera que para
la radiocirugia. Un sistema de guia se encuentra sujeto al marco estereotactico para dirigir las herra-
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mientas quirurgicas alalesion, o bien se utilizan marcas que, detectadas con un sistema de camaras de
infrarrojos, informan de la posicion de los instrumentos en cada momento en la pantalla donde aparecen
las imagenes del cerebro del paciente. La utilizacion de procedimientos estereotécti cos permite reducir
el impacto de laintervencién quirdrgica sobre € cerebro normal circundante.

Se use 0 ho equipamiento estereotéctico, lareseccion quirdrgica de unalesién en el cerebro tiene
riesgos para el paciente: riesgos anestési cos, complicaciones quirdrgicas generales y la posibilidad, qui-
z&s mayor, de originar dafio a tejido cerebral normal o alos nervios craneales. Por otra parte, la craneo-
tomia, en si misma, requiere también una estancia hospitalaria mucho més larga que cualquier procedi-
miento radioquirdrgico.

2) Braquiterapia. La radiocirugia puede, en muchos casos, constituir una alternativa a la bra-
quiterapia. Esta consiste en laimplantacion de fuentes radiactivas dentro del cerebro del paciente, con
la finalidad de administrar una dosis de radiacién a un volumen seleccionado. Su indicacién queda
usualmente limitada a ciertas neoplasias infiltrantes de naturaleza muy indiferenciada.

3) Irradiacion cerebral. En metéstasis cerebrales laterapia con radiacion de todo e cerebro es
una alternativa, o bien una medida complementaria, alaradiocirugia. Su accion afectatambién a tejido
sano, aungue en dosis tolerables gracias a fraccionamiento con que se administra. En los tumores que
crecen de formainfiltrante (gliomas) la radioterapia convencional sigue teniendo un papel, y laradioci-
rugia puede ser un complemento en algunos casos para dar una mayor intensidad de dosis en las zonas
de restos tumoral es visibles con los medios de diagnostico.

4) Embolizacion. Laembolizacién consiste en la inyeccion de un polimero en € interior de los
Vasos sanguineos para ocluir 1os vasos sanguineos patol 6gicos. Puede utilizarse por si solao en conjun-
cion con la cirugia abierta y laradiocirugia, para el tratamiento de las malformaciones arteriovenosas.
Laradiocirugia puede sustituir ala embolizacion en unos casosy complementarla en otros.
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2. INDICACIONES
2.1. Malformaciones arteriovenosas

Estas malformaciones surgen de defectos congénitos en la vascularizacion cerebral que conectan
anormalmente arteriasy venas. Las arterias nutricias de la malformacién se expanden a medida que van
[levando cada vez un flujo de sangre mayor. Las venas también aumentan de tamafio y se vuelven tor-
tuosas. Su incidenciaes similar en hombresy mujeres (Garretson, 1991).

Por ladteracion en € riego sanguineo de lamalformacion el paciente puede presentar cefalea, défi-
cits neurol égicos, cuadros de epilepsia 0 hemorragia cerebral. Sin embargo, en otras ocasiones, la mal-
formacion puede ser descubierta de forma casual. La valoracion del riesgo anua de hemorragia es cru-
cial alahorade decidir el tratamiento dela malformacién del paciente. Existe un consenso en que latasa
de hemorragias de una malformaci én que no hasangrado es entre & 2 y el 3% por afio (Garretson, 1991).
S € riesgo de hemorragia aumenta 0 no después del primer sangrado es algo todavia no conocido con
absoluta certeza. Sin embargo, la frecuencia de hemorragias futuras es superior para aquellos pacientes
con una historia previa de hemorragias que para aguellos que no las han tenido (Kjelberg, 1983; Fults,
1984) vy, seguin algunos autores (Wilkins, 1985), el riesgo de hemorragia se eleva hastaun 30% en ladé-
cada siguiente al momento del diagndstico. No hay consenso absol uto respecto a qué maformaciones ar-
teriovenosas han de ser tratadas con RC u otros procedimientos alternativos. Probablemente, la mejor
eleccion entre embolizacion, cirugiay radiocirugia deba hacerse en funcion de lavaloracion de eficacia,
morbilidad y mortalidad esperadas con cada una de | as técnicas en cada caso particular.

2.2. Tumorescerebrales

Esdificil conocer cifras sobre e nimero total de casos tratados con radiocirugiaen el mundo, yaque
se cdcula que son mas de doscientos | os hospital es donde se llevan a cabo tratamientos de RC. Se pueden
conacer cifras de algunos grupos, como son la de usuarios de unidades gamma (recogidas por la Leksell
GammaKnife Society) o las cifras de Espafia (recogidas por la Sociedad Espafiola de Radiocirugia).

Los tumores han constituido el 78% del total deindicaciones de radiocirugia con GK en €l periodo
de 1994-95, y el 65% de los tratamientos realizados en Espafiaen el periodo 1991-junio 1996. En laes-
tadistica de GK, los tumores benignos representaron un 42% de dicho total y los malignos un 36%. Los
neurinomas del acustico, meningiomas, tumores glialesy pituitarios y metastasis diversas constituyeron
indicaciones que representaron, cada uno de ellas, mas del 10% de las intervenciones. Ningun otro tipo
de tumor excedio del 2% de | as indicaciones efectuadas.

2.2.1. Neurinoma del acustico

En realidad, este tumor es un schwannoma vestibular, ya que surge de unas células especificas de
dicho nervio. Lamayoria de estos neurinomas son unilaterales. Un 22% de los tratamientos con RC en
Esparia (Sociedad Espariola de Radiocirugia) fueron para tratar neurinomas del acustico. Un 12% de
procedimientos con GK se realizaron sobre neurinomas del aclstico (Leksell Gamma Knife Society).
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Lareseccion microquirargica del mismo ha venido siendo hasta ahora el tratamiento de eleccion de es-
tos tumores.

El neurinoma del aclstico normalmente se manifiesta con una pérdida de audicion sensorial unila
teral lentay progresiva, aunque en ocasiones la pérdida pueda ser repentina (Thomsen, 1993). Debido a
la localizacion del tumor, el abordaje quirdrgico por via tranglaberintica implica la pérdida de la audi-
cion en € oido ipsilateral. La via suboccipital o retrosigmoidea permite preservar la audicion en algu-
nos casos, sobre todo en tumores muy pequefios. Las secuelas neurol dgicas postoperatorias pueden lle-
gar a ser bastante frecuentes (Thomsen, 1993): alteraciones cerebel osas, tales como pérdida de coordi -
nacion, lesiones del nervio facia y trastornos funcionales del nervio trigémino. Més infrecuentes son la
cefalea persistente y € vértigo (Glasscock, 1992).

2.2.2. Metastasis cerebrales

El tratamiento de estos procesos habitua mente es paliativo dentro del entorno genera de laenferme-
dad, aunque con RC se controlan localmente un alto porcentaje de las metéstasis cerebraes. El cancer sis
témico suele ser incontrolable en lamayoria de |os pacientes con metastasis cerebral es (Sawaya, 1994). Se
ha considerado que, sin tratamiento, la supervivencia mediatras la deteccion de la metastasis puede |legar
aser un mes. Lamedicacién esteroidea puede prolongar esta supervivencia hastalos dos meses.

Lareseccion quirdrgica de lalesiéon puede ser efectiva en algunos casos, pero en estudios no con-
trolados se obtienen tasas de supervivencia de sdlo €l 20 0 el 25% al cabo de un afio (Zimm, 1981). Los
tiempos de supervivencia dependen mucho del tipo de cancer primario (Sawaya, 1994).

Laradiacion holocraneal es un medio habitual de tratamiento paralas metéstasis, pero laescision
quirdrgica, quimioterapia, braquiterapia y radiocirugia se utilizan en algunos de los casos. Ya que los
factores que favorecen la utilizacion de radiocirugia u otro tratamiento dirigido en estos pacientes son
los mismos factores que se asocian con una supervivencia prolongada (Florell, 1992; Simpson, 1993),
la posibilidad de un sesgo en la seleccion de pacientes debe examinarse a realizar la evaluacion de los
resultados radioquirdrgicos.

Las metastasis son tipicamente bien circunscritas mas que infiltrativas y tienden a ser esféricas.
Estas caracteristicas las hacen candidatas ideales para el tratamiento radioquirurgico. Existen méas me-
tastasis tratadas con radiocirugia mediante GK gue cualquier otro tipo de tumor. Se ha considerado que
las metéstasis cerebrales constituyen hasta el 20% de todos |os procedimientos de radiocirugia estereo-
tactica realizados (L eksell Gamma Knife Society).

En Espafia, |as metéstasis suponen el 12% de |os tratamientos de RC ef ectuados.

2.2.3. Meningioma

L os meningiomas constituyen del 15 al 20% de todos los tumores intracraneal es primarios (Taylor,
1988; Mirimanoff, 1985). Habitualmente son tumores benignos de lento crecimiento. S6lo €l 1 0 2% de
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ellos son malignos. Estos tumores son mas frecuentes en mujeres que en hombres. Algunos meningio-
mas son asintomaticos y tan solo son detectados cuando se realiza algun procedimiento diagnéstico de
imagen por otra indicacion. Si el meningioma se hace muy voluminoso, la reseccién quirdrgica es e
procedimiento de eleccién. Si @ tumor no es extraido de forma completa puede recidivar. La tasa de
aciertos en la escision completa de un meningioma depende de su localizacion. De esta manera, la pro-
babilidad de recurrenciadel tumor depende de su ubicacion.

Lacirugia, como se haindicado, es el tratamiento de eleccion parala mayoria de |os pacientes con
meningioma, consiguiendo una erradicacion total del tumor. Sin embargo, algunos meningiomas se ha-
Ilan localizados en areas de dificil abordaje quirtrgico o engloban los senos cavernosos, 1o que limita
las posibilidades de escision total. La comorbilidad y 1a edad avanzada de muchos de |os pacientes ha-
cen plantearse la indicacion de radiocirugia como método de control del crecimiento del tumor o dere-
duccion de su tamario.

Laradioterapia o radiocirugia se ha propuesto tanto como un método primario en el tratamiento de
ciertos meningiomas como una ter apéutica complementaria para aquellos casos en los que €l tumor no
puede ser totalmente resecado (Lunsford, 1994).

En Espafia, |os meningiomas constituyen el 19% de | os tratamientos realizados mediante RC.

2.2.4. Tumores pituitarios

L os tumores benignos de la hipéfisis constituyen el 11,4% de los procedimientos radioquirdrgicos
con GK y del 10 a 15% de todos | os tumores intracraneal es. L os adenomas pituitarios pueden ser trata
dos en ocasiones con radiocirugia, pero como se encuentran frecuentemente muy préoximos al quiasma
optico, €l tratamiento puede originar ceguera (Bakay, 1992). En estos casos |os tumores se tratan habi-
tualmente por microcirugia o terapia endocrina. La cirugia o la radiocirugia suelen estar indicadas en
aquellos pacientes que no pueden soportar el tratamiento medicamentoso. La radiocirugia y la radio-
tergpia también han sido utilizadas tras la reseccion quirdrgica incompleta del tumor como tratamiento
complementario (Valentino, 1991).

L a radioterapia estereotacticafraccionada (RTE) esunaalternativa a tratamiento con radiocirugia,
ya que utilizando las dosis y € fraccionamiento convencional combinado con la localizacion estereo-
tacticay la conformacion del tratamiento se evitan los riesgos de afectacion de la via Optica, con la efi-
caciayaconaciday minimizando |os efectos secundarios.

2.25. Gliomas malignos

Los tumores de células gliales son los tumores primarios malignos predominantemente tratados
con GK y representan el 12% del total de indicaciones de RE. El glioblastoma multiformey el astroci-
toma anaplasico son dos formas frecuentes de gliomas. Los gliomas son tumores invasivos, cuyos mar-
genes no se encuentran bien delimitados (Alexander, 1993), por lo que € tratamiento con RC debe
complementarse con un tratamiento con radioterapia mas amplio que cubratoda la zona de infiltracion
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peritumoral. La supervivencia media en casos de glioblastoma multiforme se halla entre 9 y 10 meses;
sblo el 5% de los pacientes sobreviven 5 afios (Metha, 1994). Las metastasis son raras, de tal manera
gue se consideraque el control del tumor original tiene un buen efecto en la supervivencia.

2.2.6. Oftrostumores

L os craneofaringiomas son tumores localizados muy cerca del hipotdlamo. La reseccién quirlrgi-
ca limitada seguida de radioterapia convencional se utiliza frecuentemente para tratar estos tumores.
Tienen mérgenes discretos, 1o cua les hace excelentes candidatos para €l control radioquirargico (Ba-
kay, 1992). Sin embargo, se encuentran muy cerca de los nervios épticos, del quiasmay del hipotalamo,
de tal manera que laradiocirugia puede entrafiar un riesgo de ceguera o de producir un sindrome tal&
mico. La radioterapia estereotéctica fraccionada puede ser muy (til en estos casos (Friedman, 1995).

Los melanomas oculares también han sido tratados con GK (Logani, 1993; Zehetmayer, 1997),
pero el nimero de aquellos en los que los resultados han sido satisfactorios es demasiado pequefio para
establecer comparaciones. Acontece o mismo respecto al hemangioblastoma (Page, 1993), aunque re-
cientemente se han publicado resultados alentadores en una serie de 30 tumores (Chang, 1997).

Otros tumores menos frecuentes han sido tratados con RC, tales como cordomas de base de cr&
neo, condromas, ependimomas, subependimomas, etc.

2.3. Otrasindicaciones

L as investigaciones precoces en radiocirugia se dirigieron a aplicaciones funcionales tales como el
tratamiento de la enfermedad de Parkinson, laepilepsiay el aivio del dolor intratable. Estas indicacio-
nes constituyen en la actualidad una muy peguefia proporcién de los procedimientos radioquirdrgicos.
Se ha descrito que constituyen el 2% del total de los tratamientos realizados con GK en el periodo de
1968 a 1995 (ECRI, 1996). No existe unaindicacion funcional de GK en laque se hayan registrado méas
de 230 actuaciones durante este periodo (Elekta), si bien se han afiadido pequefias series comunicadas
en el ambito del Ultimo congreso de la ISRS (Ohye, Kondziolka, Duma, Lindquist y Barcia Salorio,
1997).

La radiocirugia esta siendo empleada como tratamiento para la neuralgia del trigémino. Actual-
mente solo se dispone de resultados muy preliminares acerca de estaindicacion (Miller, 1995). No obs-
tante, se viene realizando este procedimiento en diversos centros cuando han fracasado otras modalida
des de tratamiento.
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3. EFICACIA DE LA RADIOCIRUGIA ESTEREOTACTICA
RESULTADOS CLINICOS

3.1. Malformaciones arteriovenosas

Laevaluacion de los resultados de laradiocirugia se ve limitada por |a heterogeneidad de | os estu-
dios respecto a la seleccion de casos incluidos, duracion del periodo de latencia desde el tratamiento a
lavaloracion del resultado y las distintas definiciones de éxito o fracaso utilizadas.

Laeleccion del tratamiento més efectivo para una malformacion arteriovenosarequiere larealiza-
¢ion de una valoracion equilibrada de los riesgos y beneficios de unaterapia frente alos de las otras al -
ternativas de tratamiento.

Lamicrocirugia corvencional conllevalos riesgos de la operacién: morbilidad neuroquirdrgica ge-
neral y riesgo de dafio del tejido cerebral por lavia operatoria. Sin embargo, cuando es satisfactorio, la
microcirugia reseca de forma completa la malformacién y el riesgo futuro de hemorragia es nulo. Los
riesgos de la cirugia de malformaciones arteriovenosas aumentan con el tamafio de lalesion y en mal-
formaciones que tienen drengje difuso 0 se encuentran en ciertas localizaciones el ocuentes del cerebro
—qgrados superiores en la escala de Spetzler-Martin— (Deruty, 1994). Algunos pacientes no son candi-
datos para cirugia debido a la presencia de comorbilidad. Otros pacientes rechazan la cirugia invasiva
convencional eligiendo, por su parte, la radiocirugia. La cirugia no suele utilizarse en malformaciones
de grado I11 o mayor, cuya morbilidad asociada puede ser superior al 16%. La embolizacién de la mal-
formacion se puede intentar parareducir el tamarfio de lamisma a unas dimensi ones manejabl es, aunque
tal procedimiento presenta una considerable proporcion de complicaciones.

Por €llo, en ciertos casos, laradiocirugia puede ser una alternativa de tratamiento. A veces, como
consecuencia de fracasos en intervenciones quirdrgicas previas.

Se admite que después de RC se puede lograr la oclusién completa del 80% de las malformaciones
arteriovenosas de hasta 25-30 mm de diametro. El porcentgje de oclusiones completas |ogrado disminu-
ye por debajo del 50% en lesiones de tamarios superiores, aungue en estas malformaciones grandes se
suele producir una reduccion de volumen significativa, que permite un segundo tratamiento con RC.
L as complicaciones neurol 6gicas permanentes varian entre un 3 'y 5% para | os sistemas de radiocirugia
estudiados (tabla 1). Latasa media anualizada de hemorragia en estudios de dos afios de seguimiento es
superior a 3%. La mortalidad resefiada es de 0%.

La radiocirugia estereotactica es de valor muy limitado en malformaciones arteriovenosas excesi-
vamente grandes, aungue se han publicado resultados aceptables en MAV que superaban los 3 cm de
didmetro méximo (Jin Lim, 1997). Por otra parte, a no ser que la forma de la malformacion sea bastan-
te favorable, no es posible dar una dosis de radiacion efectiva alos méargenes de lalesiéon sin originar un
cierto riesgo de dafio neuroldgico. Si los niveles de ladosis se reducen paradisminuir €l riesgo, la efec-
tividad también disminuird Hay evidencia de que la efectividad de la radiocirugia para las malforma
ciones disminuye a medida que el tamafio de la lesién aumenta. El porcentaje de lesiones obliteradas
disminuye, mientras que la duracion del periodo de latencia aumenta, a medida que €l tamafio de las le-
siones se incrementa.
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Tres variables determinan de forma relevante € resultado de | os tratamientos de las MAV:

1) Tamafio de lamalformacion.
2) Grado en laescalade Spetzler-Martin.
3) Edad del paciente.

El tamafio determina la probabilidad de éxito delaradiocirugia. EI grado determina el riesgo de
morbilidad o mortalidad asociado acirugia. La edad afecta el riesgo de hemorragia después de lains-
tauraciOn de un tratamiento insatisfactorio o de la opcion de una espera vigilante. Junto a esta grada-
cion se han propuesto otras escalas especificamente adaptadas a las indicaciones radioquirlrgicas de
las MAV (Pollock, 1997). Los resultados son tan dependientes de estas variables que no se puede
adoptar una conclusion sobre la superioridad general de ninguna opcion terapéutica, si bien ha de ad-
mitirse que, con las limitaciones apuntadas, la RE constituye un excelente recurso en las indicaciones
correctas.

El &bol de decision para el control de malformaciones arteriovenosas (Gentili, 1992) implica la
realizacion de juicios clinicos que deben efectuarse para cada caso: radiocirugia, cirugia convencional,
embolizacién o no intervencién. El control de las diferencias en e espectro de pacientes tratados es
esencial parala comparacion efectiva de los métodos de tratamiento de estas malformaciones. Sin em-
bargo, las comparaciones publicadas carecen de este control.

De esta manera, y aunque las series comunicadas pueden dar una impresion comparativa, quizés
demasiado nitida, no es posible concluir sobre la efectividad diferencial de estos tratamientos (GK o
LINAC). No han sido realizadas las debidas comparaciones clinicas entre los distintos métodos de ra-
diocirugia empleados. Aungue existen series acumuladas de miles de pacientes (tratados, sobre todo,
con GK), dadas las pequefias diferencias observadas en esta valoracion, el reducido nimero de estudios
de evaluacion clinicay el importante efecto de la seleccion de pacientes, no es posible establecer dife-
rencias de efectividad entre el GK y el LINAC. Las tasas de obliteracion de MAV, de aparicién de he-
morragias y de complicaciones neurol 4gicas permanentes son similares con los dos métodos. Laradio-
cirugia por emision de particulas pesadas es menos efectiva, particularmente para las malformaciones
de tamafio mediano y grande, y parece ser, ademas, que favorece la aparicion de complicaciones s sela
compara con los resultados obtenidos con el GK o con los LINACs.

3.2. Tumorescerebrales
3.21. Meningioma

El crecimiento tumoral se ha detenido en casi todos |os pacientes con meningioma que han teni-
do tratamiento radioquirargico independientemente del método utilizado. Los tumores han disminui-
do de volumen en dos tercios de |os pacientes que han sido seguidos durante 2 6 3 afios. Aunque es-
tos resultados parecen prometedores, deberian ser examinados con el conocimiento de que los me-
ningiomas son tumores de muy lento crecimiento. Se necesita hacer un seguimiento muy largo para
determinar si el avance del tumor ha sdo verdaderamente detenido o si se requiere un tratamiento re-
petido.
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L as series de casos analizadas (tabla 2) incluyen de 15 a 82 pacientes. Gran parte de estos pacien-
tes habian sido intervenidos quirdrgicamente con anterioridad. Se obtuvo una reduccién del volumen
tumoral en un 65-100% de los casos, dependiendo de las series y el tiempo de seguimiento. El porcen-
taje de recidiva observado es de 0 al 18%. La morbilidad hasido del 0 al 29,4%, existiendo mortalidad
solo en la serie con esta altamorbilidad (tebla 2). En los pacientes en los que se logra una reduccion del
volumen tumoral se observa una rdpida mejoria funciona neurol égica.

L os meningiomas pueden recidivar incluso después de la total extraccion quirdrgica. Las tasas de
control tumoral son similares si se compara el estudio con GK vy los realizados con radiocirugia me-
diante acelerador lineal. Sin embargo, no hay datos suficientes en los que basar las conclusiones acerca
de la efectividad de los dos métodos, bien para comparar € uno con el otro o a compararlos con la ci-
rugia convencional.

La RC se considera especialmente indicada en el control de recidivas tras la reseccién microqui-
rdrgica, asi como en aquellos casos en los que existe elevado riesgo quirdrgico de afectacion de pares
craneales.

La combinacion de RC y radioterapia fraccionada puede ofrecer buenos resultados en ciertos ca
so0s de meningiomas malignos o invasivos inoperabl es.

La radioterapia estereotéctica fraccionada (RTE) es una buena alternativa para aquellos meningio-
mas cuyo tamafio excede el admisible para RC, o cuando el meningioma estd en contacto con lavia 6p-
tica

3.2.2. Neurinoma del acustico

Las complicaciones de la cirugiadel neurinomadel acustico han sido medidas en un estudio de se-
guimiento hecho por la Acoustic Neuroma Association (Wiegand, 1989). Estos autores reconocen gque
existe un sesgo en los métodos de seguimiento. Aquellos pacientes que murieron como resultado del
tratamiento no podian incluirse, mientras que la naturaleza del seguimiento originaba resultados y tasas
de complicacion muy elevadas. La cirugia convenciona dalugar a una pérdida completao parcial dela
audicién en el oido operado para, virtualmente, cualquier paciente. También origina una pérdida perma
nente o temporal de la funcion del nervio facial parala mayoria de los pacientes. La mitad de los pa-
cientes todavia tenian problemas faciales, incluso después de la realizacion de intentos para su correc-
cion quirdrgica. La comparacion de tasas de complicacién radioquirdrgicay cirugia corvencional es ex-
tremadamente dificil. La gravedad de las complicaciones no se tiene en cuenta por los diferentes inves-
tigadores, y los métodos de registrar complicaciones no son homogéneos.

No hay evidencias suficientes para concluir que existan diferencias entre laefectividad del GK y la
radiocirugia con acelerador lineal en el manejo de esta tumoracion. Ambos métodos dan lugar a unare-
gresion tumoral. Sin embargo, la frecuencia con la que ocurre esta regresion es dificil de determinar de-
bido ala heterogeneidad de los estudios relevantes (tabla 3). Una comparacién con resultados de cirugia
convencional también se hace dificil por estas razonesy debido alas diferencias en los perfiles de se-
leccion de pacientes entre estudios.
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En los resultados precedentes de series (tabla 3) se observa control del tamarfio o del crecimiento
tumoral en el 85-100% de los casos y regresion tumoral en e 30-60 % en el primer afio. Sin embargo,
ha persistido el crecimiento en algunos pacientes. Se han observado complicaciones como son la hidro-
cefdia (3-4%) o la pérdida de funcidn de pares craneal es dependiendo del tamafio tumoral, dosis de ra
diacion, técnicas deimagen y de planificacion utilizadas y longitud del trayecto de pares cranealesirra
diado (tabla 3).

Las tasas registradas de preservacion de la audicion después de diferentes tratamientos para el
neurinoma del acustico varian de forma amplia, en parte debido a variaciones en las definiciones de lo
que es una audicion Util y alas metodologias diferentes para calcular estas tasas. Algun grado de audi-
cion selograpreservar en €l 70% de los pacientes tratados con GK —en la serie de 402 pacientes ex-
puesta recientemente por el grupo de Pittsburgh, con un seguimiento de 10 afios, se habla de mas de un
40% de conservacion de la funcion auditiva Gtil y menos de un 5% de afectacién del facia o del trigée-
mino— (Lunsford, 1997), mientras que la cirugia no logra porcentajes superiores al 10-15% de preser-
vacion auditivay ocasiona una afectacion media de pares craneales de casi € 20% (tabla 3).

Se harealizado un andlisis de decision para el tratamiento con €l GK del neurinoma del acUstico
(Hudgins, 1994), concluyéndose que la radiocirugia produce mejores resultados que la microcirugia
convencional. Aungue la metodologia de este autor parece clara, las tasas de éxito y de complicacion
que él usa en el andlisis pueden estar sesgadas por la seleccién de pacientes. Las tasas de aciertos y
complicaciones en ambas, radiocirugia y cirugia convencional, dependen de diferentes caracteristicas
de la poblacion de pacientes. Este autor no indicasi |as tasas utilizadas para concluir probabilidades de
resultados de estudios aeatorios o de estudios en los que la seleccion de los pacientes podian haber
afectado los resultados. Las conclusiones acerca de la efectividad de la radiocirugia en € control del
neurinoma del acustico o cualquier otro tumor han de ser valoradas con prudencia, ya que habria que
esperar a seguimientos de 10 afios 0 mas para comprobar la evolucién de estos tumores y estos estudios
todavia no han sido realizados en este tipo de pacientes. Por otra parte, no se ha establecido que lara
diocirugia evite larecurrencia del tumor méas o menos que la cirugia convencional, aunque € largo se-
guimiento de series como la de Pittsburgh o de Va encia afiaden una indudable atmosfera de confianza
en este sentido.

3.2.3. Metastasis cerebrales

Sin ninguin tipo de tratamiento e prondstico es sombrio para aquellos pacientes con tumor metas-
tasico cerebral; la supervivencia mediana es sdlo de un mes. El deterioro clinico rgpido y la corta espe-
ranza de vida han sido atribuidos a |a existencia de edema peritumoral incontrolado de origen vascul ar.
El tratamiento con esteroides, por si solo, prolonga la supervivencia durante unos dos meses.

S6lo se ha encontrado un ensayo prospectivo aleatorio en el cual se compara € tratamiento de ra-
diocirugia con acelerador lineal més radioterapia con la radioterapia holocraneal (Patchell, 1990). En
este trabgjo se ha observado que existen unos resultados peores para aquellos pacientes que han recibi-
do radioterapia holocraneal. Tanto la radiocirugia como la cirugia convencional ofrecen una mayor su-
pervivencia que la radioterapia holocraneal aislada. Sin embargo, hasta la actualidad, no se harealizado
una comparacion directa aleatoria de cirugia convencional y radiocirugia.
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Debido alaespecia incertidumbre en la utilizacion de los sistemas de RC en el tratamiento de las
metastasis cerebrales, y al aumento en el uso observado en estaindicacién, se harealizado una blsgue-
da de laliteratura publicada en €l repertorio MEDLINE (enero 1995-marzo 1997). Igualmente, se han
consultado informes publicados de Agencias de Evaluacién, especialmente del informe elaborado por
ECRI (ECRI, 1996).

L os estudios encontrados han sido series de casos (tabla 5), en los que se ha descrito la evolucion
de pacientes con metastasis cerebral es tratadas mediante radiocirugia. Dicha tabla describe |os estudios
clinicosrealizados, siendo su interpretacion limitada por e disefio de los estudios y por las diferencias
en lavaloracion de resultados. De esta manera podemos observar que:

— No hay un criterio establecido paraindicar este tipo de tratamiento, o paralimitar su uso.

— No queda detallada la dosis marginal de radiacién utilizada en parte de los estudios, aungue
coinciden aquellos que la detallan en un rango entre 20-35 Gy (Brada, 1994; Simpson, 1995;
Valentino, 1995; Kida, 1995; Bindal, 1996; Martens, 1996; Joseph, 1996). | nicialmente se usa
ron dosis més elevadas, del orden de 50 Gy, en dosis Unica. No existiendo parametros previos
de referencia, para comprobar una reduccién de las metastasis se comenzo experimentando
con dosis inferiores hasta |os rangos actualmente utilizados (20-35 Gy). Existe un cierto con-
senso entre los autores al recomendar |a radiocirugia solo en aquellos casos de un diametro in-
ferior a25 mm.

— El origen tumoral no queda descrito en algunas de las series (Caron, 1992; Brada, 1994; Simp-
son, 1995) ni asi € rango de edad de |os pacientes (mismas series méas la de Alexander, 1995),
ago relevante ala hora de valorar la supervivencia de los mismos.

— Aunque gran parte de los estudios detallan cdmo se ha valorado el control tumoral (reduccion,
desaparicion o estabilizacién en el tamafio tumoral), otros no lo especifican (Caron, 1992;
Flickinger, 1994; Simpson, 1995; Joseph, 1996).

— Por otra parte, los cambios de tamario tumoral tienen diferente repercusién funcional segn su
localizacion.

— No todos |os estudios detallan |a aplicacion previa concomitante o posterior de radioterapia, ni
los criterios empleados para su aplicacion.

— Enlamayoria de los estudios no se detalla la causa de muerte del paciente. En algunas series
se describe como “ muerte de causa neuroldgica’ o0 “de causa sistémica’, sin detallar la partici-
pacion del proceso tumoral o de laradiacion en lamisma.

Se describen supervivencias en pacientes concretos a los que se ha aplicado RC de 6-15 meses
(Caron, 1992; Flickinger, 1994; Bindal, 1996; Kida, 1995; Adler, 1992; Valentino, 1995). Sin embargo,
lainterpretacion de esta posible asociacion ha de tener en cuentalos criterios usados en lainclusién/ex-
clusién de pacientes para ser sometidos a RC. Otro factor atener en cuenta es desde cuadndo se valorala
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supervivencia, si desde el momento del diagnéstico o desde el comienzo del tratamiento, referencias
variables segln estudios.

La utilizacion de RC parece aumentar la supervivencia de |os pacientes, aunque el estado pre-
vio de los pacientes es algo decisorio. Se observa unareduccion o estabilizacion en e tamafio tumo-
ral en parte de los casos. Sin embargo, este tratamiento deberia seguir siendo considerado como pa-
liativo.

L os estudios revisados apoyan la posibilidad de lograr un control local de las metdstasis en una
gran parte de los pacientes. Dicho control se valoracomo una reduccion o no progresion en el tamarfio
tumoral (su desaparicion seria, l6gicamente, el maximo grado de aquél). Es por dlo gque se puede
plantear la posibilidad de que la RC reemplace a la cirugia en ciertas ocasiones, teniendo en cuenta
gue la cirugiaesimposible de utilizar cuando €l nimero de metéstasis es el evado, también para ciertas
localizaciones, y, por otra parte, que laradiocirugia no tiene la morbilidad y mortalidad elevadas que
pueda tener lacirugia.

L os efectos adversos observados son: edema postirradiacion, hemorragia intratumoral o trombo-
sisvenosaprofunda. En lamayoriade los estudios no se describe la presencia o ausencia de complica
ciones.

Ya que la radiocirugia es un tratamiento no invasivo, en sentido quirdrgico convencional, puede
ser una aternativa en aguellos pacientes que no son candidatos quirdrgicos por causa de enfermedad
sistémicaprimaria, 0 por tener una mala situacion médica. La radiocirugia puede ser més efectiva que
laradioterapia holocraneal en € control tumoral local, pudiendo, por tanto, ser una herramienta Gtil en
el mangjo de las metéstasis.

En conclusion, la utilizacion de radiocirugia en el tratamiento de metéstasis cerebrales esta en
aumento. El uso de radioterapia afiadida es una practica habitual . La utilizacién de RC parece aumen-
tar la supervivencia de los pacientes, aunque €l estado previo de los mismos es determinante. Se ob-
serva una reduccion o estabilizacion en € tamafio tumoral en parte de los casos, e incluso una com-
pleta desaparicion en buen nimero de ellos. Sin embargo, por la propia naturaleza de su indicacion,
este tratamiento deberia considerarse como paliativo. Su utilizacién puede venir dada por la dificil ac-
cesibilidad quirdrgica de las metastasis, por €l elevado nimero de las mismas o por €l riesgo vital
operatorio.

No es posible comparar la efectividad de los diferentes sistemas radi oquirirgicos o comparar lara-
diocirugia con la cirugia convencional, ya que los datos actual mente disponibles son insuficientes.

3.24. Glioma maligno

La naturaleza infiltrante de estos tumores hace que no constituyan la indicacién mas apropiada
paralas técnicas de radiocirugia. El control tumoral por radiocirugia es mucho menor en el glioma que
en los tumores cerebrales no malignos. Ya que la radiocirugia no destruye de forma completa los glio-
mas, se han recomendado otros medios de tratamiento para los tumores gliales.
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Sin embargo, muchas recidivas de gliomas tienen lugar en el mismo emplazamiento del tumor
originario y son sensibles a laradioterapia fraccionada. Es posible que algunos pacientes puedan be-
neficiarse de un control local mediante el tratamiento con radiocirugia. Existen series de casos redu-
cidas de glioblastoma multiforme, en las que se obtienen supervivencias mediante RC mas radiotera-
pia fraccionada similares a las obtenidas mediante cirugia mas radioterapia o radioterapia (Metha,
1993).

Un ensayo clinico encontré una menor mortalidad reducida en glioblastoma multiforme tras ra-
diocirugia y radioterapia que en ensayos previos utilizando radioterapia por si sola. Sin embargo,
este efecto puede haber sido causado por un sesgo en la seleccion de |os pacientes y no deberia con-
siderarse como prueba de que la radiocirugia es una indicacion efectiva en los gliomas (Sarkaria,
1995).

Por otro lado, laradioterapia estereotéctica fraccionada se ha aplicado a pacientes con glioma de
bajo grado y de alto grado con resultados escasos (Gademan, 1993; Brada, 1994)

3.2.5. Otrostumores

Las opciones terapéuticas de los tumores hipofisiarios incluyen la supresion farmacol égica, la
cirugia convencional por digtintas vias de abordaje (sobre todo transesfenoidal), la radioterapia con-
venciona fraccionada, la radioterapia estereotactica fraccionada y la RC. La efectividad del trata-
miento con cirugia convencional varia entre el 25y & 89%. La cirugia logra una reduccion inmedia-
tadel tamafio tumoral y la descompresion de las vias Opticas, asi como la correccién transitoria de
disfuncion hormonal, pero presenta una alta tasa de recidivas, proxima al 50% en ciertos casos (Bac-
klund, 1994).

Desde 1970 se vienen tratando adenomas hipofisiarios con RC, sobre todo microadenomas pro-
ductores de ACTH y prolactinomas, y se han comunicado buenos resultados en casos de enfermedad de
Cushing e incluso de sindrome de Nelson tratados con particul as pesadas (Hirschfeld, 1992).

En e caso de tumores hipofisarios se han descrito series de hasta 52 pacientes tratados con RC
(tabla4), aunque con resultados muy dispares, y tumoraciones de diversa catal ogacién. Como criterios
de éxito terapéutico se consideran la reduccién del tamafio del tumor y/o los niveles hormonales, o
bien la normalizacién de estos Ultimos acompariada de una paralizacion o control del crecimiento tu-
moral. La RC es un nuevo recurso para tratar tumores residuales que fueron primariamente operados,
especia mente aguellos que invadian el seno cavernoso. La principa limitacion del tratamiento radio-
quirargico, ademas del tamarfio tumoral, es la distancia ala que éste se encuentre respecto del quiasma
optico, que no debe ser menor de 3 mm. El aparato 6ptico no debe recibir una radiacion superior alos
800 cGy.

Algunos autores recomiendan la microcirugia como primera eleccion en e tratamiento de los cra-
neofaringiomas, excepto los de tamafio mayor de 10 cm®y quisticos. En estos casos se recomienda la
braquiterapia, si bien laradiocirugia constituye una alternativa para |os tumores peguefios o con menos
del 50% de componente quistico (Backlund, 1994).
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Se necesitan estudios adicionales y mayor tiempo de seguimiento para poder evaluar adecuada-
mente la efectividad de la RC en estas indicaciones. Hay muy poca evidencia en que basar |as compara
ciones entre métodos de radiocirugia en el tratamiento de estos tumores.

Para aquellos tumores que no son los ya mencionados, la evidencia clinicaen el uso de radiociru-
giaes muy débil. Las series descritas son breves.

3.3. Otrasindicaciones

Aungue la neurocirugia funcional fue laintencion origina para estos sistemas, esta aplicacion ha
sido ampliamente superada por la utilizacién de la radiocirugia en € tratamiento de tumores'y malfor-
maciones arteriovenosas. No se han realizado muchos procedimientos con aplicaciones funcionales en
todo el mundo, por lo que la evaluacién de la efectividad de laradiocirugia para estas indicaciones fun-
cionales parece prematura. Esta técnica ha sido utilizada en la enfermedad de Parkinson (Lindquist,
1991), laepilepsia (Barcia-Salorio, 1993) y € dolor intratable (Leksell, 1971; Lindquist, 1991). Exis-
ten, por tanto, muy pocos datos disponibles sobre la efectividad de la radiocirugia en el tratamiento de
los trastornos funcionales del cerebro. No obstante, como ya dijimos a principio, este campo, que esta
siendo objeto de dgunas comunicacionesy presentaciones en congresosy symposia (Ohye et al., 1997),
viene siendo cultivado con gran interés.

«Cirugia Estereotéctica: Indicacionesy situacion en Espafia». AETS. Septiembre 1997

26



TRATAMIENTO DE LAS MALFORMACIONESARTERIOVENOSAS

TABLA 1

N.° % Hemorragiatras % %
Casos Oclusion tratamiento (%) Morbilidad Mortalidad

GammaKnife
Sutcliffe 160 76 4 4 0
Kondziolka 112 71 5 3 0
Steiner 503 80 2 3 0
LINAC
Betti 40 68 8 3 0
Colombo 99 80 13 5 0
Friedman 41 80 3 3 0
Loeffler 11 80 — — 0
Merienne 38 34 4 — 0
Olivier 27 41 — — 0
Sturm 17 29 — — 0
Microcirugia
Albert 124 — — — 12
Davis 69 — — 9 2
Drake 140 — 11 11
Guidetti 98 97 — 6 6
Heros 153 90 — 8 1
Lussenhop 20 97 — 11 2
Morgan 112 — — 18 4
Normes 63 92 — 3 2
Parkinson 20 — — 20 4
Pelletieri 119 94 — 8 13
Pertuiset 162 — — — 11
Stein 180 97 — 15 0
Steinmeier 48 — — 10 0
Sundt 267 98 — — 5
Suzuki 147 — — 3 3
Yeh 54 100 — 15 0
Wilson 65 — — 28 6
Yasargil 414 94 — 13 2
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TABLA S

TRATAMIENTO DE LASMETASTASISINTRACRANEALES

Pacientes

Metéstasis
cerebrales

Tumor
primario

Radioterapia

Tiempo de supervivencia
(mediana)

LINAC

Valentino

139

139

pulmén- 61
melanoma- 8
tracto urinario- 10
gastrointestinal- 11
desconocido- 16

postoperatoria: 20

54 semanas
74 s se precediade Cirugia

Bindal

radiocirugia 31
cirugia 62

no detallado

radiocir. / cirugia
pulmén- 8/16
melanoma- 7/14
rifién- 5/10
gastrointestinal- 3/6
mama- 5/10

otro- 1/2
desconocido- 2/4

previa: 16
perioperatoria: 6
* radiocirugias
recurrencia

* cirugia: 2

radiocirugia: 7,5 meses
cirugia: 16,4 meses

Brada

28

33

no detallado

previa: 21

15 meses

Martens

mama- 3
pulmén 2
desconocido- 2
melanoma-1
renal- 1

previa: 1

no detallado

Joseph

120

189

adenocarcinoma- 54
melanoma- 25

cél. renades- 7

otro- 14

previa: 54
postoperatoria: 38
concurrente: 8

14 semanas

Simpson

6

Alexander

248

421

pulmén 118
melanoma 40
rena 19
mama 36

Valentino

86

86

pulmén 38
melanoma 5
renal 6

mama 19
gastrointest. 7

no concurrente

Engenhart

69

102

pulmén 24
melanoma 14
rena 14
gastrointest. 6

concurrente 10

Adler

33

52

pulmén 17
melanoma 4
renal 3

previa: 15
concurrente: 12

Caron

11

GammaKnife

Kida

20

55

pulmén-11
melanoma- 1
gastrointestinal-5
mama- 1

ovario- 1
higado- 1

previa: 8
postoperatoria: 2

6,4 meses en 10:

muerte: 5 tumoral, 3
metéstasis, 1 hemorragia
cerebral, 1 infarto cardiaco.
8,3 meses en atros 10: (fin
del estudio; 4 con
recurrencias tumorales)

Kihlstrém

160

235

pulmon 47
melanoma 15
rena 12
mama9
gastrointest.9

Flickinger

116

116

pulmén 41
melanoma 28
renal 14
mama 13

preoperatoria: 45

Emisién particulas

Braden

28

33

previa 21

no deterioro neurol égico
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4. SITUACION EN ESPANA
4.1. Prevalencia de patologias susceptibles de radiocir ugia ester eotactica

No se dispone de datos fiables sobre laincidenciay prevalencia del conjunto de situaciones clini-
cas referidas como posibles indicaciones de RC en nuestro pais.

Uno de los elementos que nos permite aproximarnos a volumen de pacientes susceptibles de tra-
tamiento con RC seriala propia evolucion de la demanda existente en estos momentos en las distintas
unidades operativas instaladas en Espafia. En €l periodo 1994-1996 se realiz6 un nimero creciente de
intervenciones (entre 600 y 800 a afio). En el afio 1997 se puede llegar amas de 20 casos intervenidos
por millon de habitantes.

Estimaciones de pacientes realizadas en otros paises desarrollados (EUA, Canad4, RU, Australia,
Paises Bgjos) y recogidas en informes de otras agencias de evaluacién, en las que se incluyen aproxi-
madamente un 30% de las MAV vy los tumores primarios (neurinoma del aclstico, meningioma, cra-
neofaringioma, tumores pituitarios y otros) susceptibles de tratamiento con RC, obtienen un rango de
valoresde 5 a 11 casos por millon en MAV y de 7 a 12 casos por millén en tumores primarios (Hailey,
1990; Australian Health Technology Advisory Committee, 1991; Health Council of the Netherlands,
1994; CCOHTA, 1993; Pons, 1993).

Si aplicamos estos valores ala poblacién espafiola, el rango de casos susceptibles de tratamiento al
afo seriade 468 a 897.

Si a estas indicaciones | e afiadimos otras en las que existe una mayor incertidumbre sobre la efec-
tividad de la RC (metéstasis cerebrales, funcionales) e volumen de pacientes puede incrementarse de
manera muy importante. La aplicacion de las estimaciones realizadas en otros paises daria para Espafia
cifras entre 700 y 2.300 pacientes anuales.

4.2. Unidadesen funcionamientoy actividad deradiocirugia estereotactica en Espaia

La Sociedad Espafiola de Radiocirugia ha recogido recientemente informacion de todos los cen-
tros de radiocirugia del territorio nacional, mediante un cuestionario estructurado remitido a los centros
amediados de 1996 (Sociedad Espafiola de Radiocirugia, 1996). En dicho cuestionario se recogen va-
riables de identificacion, inicio de actividad terapéutica, nUmero de tratamientos por indicaciones, re-
cursos humanos y tipo de equipamiento de radiacion, localizacion y planificacion de cada centro.

Se ha consultado alas siguientes unidades:

1) Unidad de Radiocirugia San Francisco de Asis. Madrid.
2) Clinicade Puertade Hierro. Madrid.

3) Unidad de Radiocirugia Gamma Ruber. Madrid.

4) Instituto de Radiocirugia de Barcelona.

5) Ingtitut Catala d Oncologia (Bellvitge). Barcelona.

6) Instituto Oncoldgico de Guipuzkoa. San Sebastian.
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Estas unidades se han ido implantando sucesivamente desde 1991 a 1995. Otras unidades han sido
recientemente creadas o esta prevista €l inicio de su actividad durante 1997, por 1o que no se incluyen
en este andlisis. En este momento existen 11 unidades de RC operativas en Espafia, y al menos otras
tres en fase de montaje.

UNIDADESEN FUNCIONAMIENTO Y ACTIVIDAD
DE RADIOCIRUGIA ESTEREOTACTICA EN ESPANA

Equipo de Casos tratados
Unidades Fechainicio Irradiacion (Ag. 91/Jun. 96)
San Francisco deAsis. Madrid Agosto-91 Acelerador Linea 990
Clinica PuertadeHierro. Madrid Enero-92 Acelerador Linea 158
Radiocirugia Gamma. Madrid Agosto-93 GammaKnife 579
Instituto de Radiocirugia. Barcelona 1994 Acelerador Linea 132
Institut Catala d’ Oncologia. Barcelona Mayo-94 Acelerador Lineal 63
I nstituto Oncol6gico de Guipuzcoa Febrero-95 Acelerador Lineal 74
Periodo Casostratados
1994 596
1995 690
1996 (enero-junio) 374
TOTAL 1.660

Todas las unidades analizadas utilizan LINAC excepto la Unidad de RC Gamma Ruber de
Madrid.

El nimero de tratamientos se haido incrementando sucesivamente en los tres Ultimos afios.

L os 1.996 casos tratados acumul ados corresponden a malformaciones arteriovenosas (35%), neu-
rinomadel acustico (22%), meningioma (19%), metéstasis (12%), otros tumores y funcional (12%).

El 50% de los tratamientos se han realizado en la Unidad de RC San Francisco de Asis de Ma
drid, el 30% en la Unidad de RE Gamma Ruber de Madrid y €l resto en otros centros. Esta variacion
en el volumen de actividad se asocia a factores logisticos, de organizacién, dedicacion de los recur-
sos en exclusivaa RC y disponibilidad de recursos de diagnéstico y planificacion en un tiempo limi-
tado y preciso para cada paciente. La adecuada organizacion y disponibilidad de estos recursos pre-
tende maximizar la eficiencia en su uso y disminuir el tiempo necesario para la administracién del
tratamiento.
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El tratamiento en estas unidades cuenta con equipos multidisciplinarios de 10 a 15 profesionales
atamente especializados (neurocirujanos, radioterapeutas, neurorradiologos, fisicos, ATS/técnicos y
otros).

Neuro- Radio- Neuro- ATY
Unidades cirujanos |terapeutas| Fisicos |radidlogos| Técnicos Otros Total
San Francisco deAsis. Madrid 4 4 2 2 2 1 15
Clinica PuertadeHierro. Madrid 2 2 3 3 4 — 14
Radiocirugia Gamma. Madrid 3 3 2 3 2 2 15
Instituto de Radiocir ugia. Barcelona 2 2 2 1 2 1 10
Institut Catala d’ Oncologia. Barcelona 3 3 3 1 3 — 13
I nstituto Oncoldgico de Guipuzcoa 2 2 2 2 1 2 11

Patologiastratadas
M alfor maciones arteriovenosas 691
Neurinomas 445
Meningiomas 377
Metéstasis 239
Otrostumoresy funcional 244
TOTAL 1.996

4.3. Criteriosdeun centro deradiocir ugia estereotactica

La prestacion del servicio de RC exige disponer de un equipo multidisciplinario adecuadamente
formado y de una unidad hospitalaria con 10s recursos y equipamiento necesarios para asegurar la cali-
dad asistencial, que bésicamente son (MSC, 1995):

1) Equipo de locaizacion (sistema estereotéctico): guiay localizadores estereotécticos (TAC,
Angiografiay RM).

2) Sistemasde diagnostico. Localizacion y determinacion del volumen diana (TAC,Angiografia,
RM).

3) Sistemas de tratamiento de imagenes y planificacion dosimétrica

4) Sistemas de obtencion y medicion dosimétrica de haces finos de fotones y de comprobacion
de exactitud.

5) Equipo deirradiacion (unidad gammao LINAC).
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Debe existir la posibilidad de constituir un equipo multidisciplinario formado por profesionales a-
tamente especializados, entre los que se incluyen: neurorradi6logos, neurocirujanos, fisicos, radiotera-
peutas, informéticosy ATS.

Dichos profesionales han de tener adquiridas unas habilidades especificas ya que la técnica ha de
ser aplicada en un tiempo limitado, pues el paciente ha de estar con el marco estereotéctico puesto du-
rante el mismo. Dichas habilidades se adquieren através de un entrenamiento en las diferentes partes de
larealizacion de latécnica, por o que hay que tener un conocimiento de:

— Losfundamentos de laradiocirugia.

— Losefectos de unadosis Unica.

— Lasindicaciones.

— Losefectos secundarios y como evitarlos.

— Lametodologia, en lo concerniente a sus diferentes partes: indicaciones, localizacion, planifi-
cacion, tratlamiento y seguimiento.

— Las multiples estrategias de planificacidn para elegir las mas adecuadas.

La garantia de calidad en la aplicacion de estos procedimientos exige el establecimiento de siste-
mas de evaluacion continuada y el seguimiento completo de los pacientes sometidos a RC.

Otro criterio paralacreacion de una unidad de RC es la expectativa razonable de tratamiento de un
minimo de 50 pacientes al afio, para mantener €l nivel de habilidad y experiencia necesaria para alcan-
zar buenos resultados.

4.4. Valoracion de necesidadesy per spectivas

Como se ha indicado anteriormente, las estimaciones sobre €l volumen de pacientes que podrian
beneficiarse de la aplicacion de RC en Espafia son muy imprecisas (desde menos de 1.000 a més de
2.000 a afio). La RC es un procedimiento en rdpido desarrollo, constituye una tecnologia emergente
gue vaampliando las areas de aplicacién y que exige una eval uacién continua, especialmente de los re-
sultados alargo plazo. La protocolizacion y estandarizacion de los procedimientos de RC (Larson DA,
1994) y de los métodos de evaluacion permitirdn avanzar en el conocimiento sobre la eficaciay efecti-
vidad en las distintas areas. El registro sistemético de lainformacién de cada uno de los pacientes y de
laaplicacion y resultados de la RC facilitara el proceso de evaluacion. En cada una de las indicaciones
revisadas permanecen importantes incertidumbres, especialmente en el caso de las metastasis y trata-
mientos funcionales.

El incremento en e nimero de unidades que facilitan el acceso al tratamiento, € aumento en la
formacion y experiencia de los equipos multidisciplinarios y lamejoraen €l conocimiento de latécnica
hace pensar en un incremento de los procedimientos, al menos similar a observado en |os Ultimos afios
(8-16% anual). Sin embargo, por la experiencia acumulada por los centros instalados en Espafia, es po-
sible proporcionar tratamiento en determinadas condiciones de organizacion y disponibilidad de recur-
sos a un volumen de pacientes entre 200 y 300 al afio, por centro. Dependiendo del volumen de activi-
dad alcanzado por las unidades de RC, la demanda actual y la esperada en los préximos afios, con las
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indicaciones en las que més evidente es el beneficio obtenido por los pacientes tratados con RC, podria
ser satisfecha en condiciones de calidad por unas 10 unidades. Parece razonable y previsible que los
servicios de neurocirugia de &mbito regional con una poblacién de referencia de tamafio suficiente pue
dan ofrrecer esta prestacion terapéutica.

El incremento en e nimero de unidades instaladas por encima de la demanda esperada puede con-
ducir a situaciones de elevadaineficiencia, con altos costes por paciente tratado y dificil mantenimiento
de calidad asistencia. La concentracion de la atencidn en pocos centros de excelencia permite amorti-
zar los costes de formacion y de los equipos instal ados, actualizando y manteniendo |os més altos nive-
les de calidad posibles y minimizar |os costes por paciente tratado.

La ampliacién en el uso de laradiocirugia en el tratamiento de trastornos funcionales cerebrales
(algunos tipos de dolor intratable, epilepsia, enfermedad de Parkinson, algunos trastornos mentales)
para el que no existe suficiente informacion sobre su efectividad en la actualidad, o su uso en otras lo-
calizaciones extracerebrales, ahora extremadamente infrecuente, puede modificar sustancialmente e
uso futuro de esta técnica.
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5. CONCLUSIONES

Laradiocirugia estereotactica es un método que permite aplicar una dosis elevada de radiacion en
un volumen concreto y localizado espacia mente de forma que se minimice lairradiacion de lostejidos
sanos circundantes. Se utiliza principalmente en el tratamiento de lesiones intracraneales de pequefio
volumen (principamente MAV y tumores) cuyo abordaje quirdrgico resulta muy dificil o supone un
riesgo excesivo para el paciente.

Lafijacion de un marco estereotactico al craneo del paciente permite el establecimiento de un sis-
tema de coordenadas reproducible paralalocalizacion precisade laslesionesy el tratamiento. El punto
clave delaradiocirugia esla division de una gran dosis de radiacion en muchos pequefios componentes
para que todos éstos hagan interseccion en €l lugar del volumen cerebral que queramos tratar.

Laradiacion puede ser aplicada mediante distintos sistemas. GK, LINAC modificado o bomba de
particulas producidas en un ciclotron. El elevado coste de los sincrociclotrones y la complejidad de su
manejo limitan esta Ultima técnica a muy pocos centros en todo el mundo.

La efectividad de los tratamientos de RC dependera del control preciso de todas las fuentes posi-
bles de error en lalocalizacion de lalesion con las técnicas de imagen, la fijacion precisa del marco cra-
neal al paciente, la planificacion apropiada, |a exactaidentificacion del isocentro delalesiony lainten
sidad de la radiacién proporcionada. Para minimizar estos errores se precisa personal altamente espe-
cializado y con experiencia, € equipamiento de diagndstico, localizacién y tratamiento necesarios y
adoptar las recomendaciones técnicas establecidas y un programa continuo de control de calidad de
cada uno de los procedimientos utilizados.

La €ficacia de los dos sistemas mas empleados de RC (GK y LINAC) en d tratamientode MAV y
tumores es similar, si bien en varias de las indicaciones no existe alin suficiente informacién para poder
evaluar la distinta efectividad de estas modalidades de tratamiento.

En lamayoria de las indicaciones, la alternativa a la radiocirugia son los procedimientos neuroqui-
rdrgicos gue requieren una craneotomia (cirugia convencional 0 microcirugia) y que pueden utilizar
también técnicas estereotacticas. La neurocirugia, microcirugia y la radioterapia externa convencional
contindian siendo las principales modalidades de tratamiento paralas |esiones intracranealesy constitu-
yen la referencia principal de comparacion de resultados de |as técnicas radioquirdrgicas. Se use 0 no
equipamiento estereotactico, la resecciéon quirdrgica de unalesion intracerebral tiene riesgos parael pa
ciente (riesgos de la anestesia, complicaciones quirurgicas generales y la posibilidad de originar dafio a
tejido cerebral normal o0 a los nervios craneales) y costes més elevados (fundamentalmente estancia
hospitalaria mucho mas larga).

Laevaluacion de los resultados de laradiocirugia se ve limitada por labaja calidad de la evidencia
proporcionada por € tipo de estudios realizados (mayoritariamente descripcion de series de casos), la
incompleta descripcion de las caracteristicas de |os pacientes y lesiones tratadas, |a heterogeneidad de
los estudios respecto ala seleccion de casos incluidosy la duracion del periodo de latenciadesde €l tra-
tamiento alamedicion del resultado y la distinta definicion de resultado y valoracion del éxito o fraca
S0 tergpéutico utilizada.
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Desde 1991 ajunio de 1996 se han tratado, en seis Unidades de Radiocirugia, 1.996 casos que co-
rresponden a malformaciones arteriovenosas (35%), neurinoma del acustico (22%), meningioma
(19%), metéstasis (12%), otros tumores y tratamientos funcionales (12%). En este momento existen en
Espafia 11 unidades operativas de radiocirugiay a menos tres en fase de montaje.

No se dispone de datos fiables sobre laincidenciay prevalencia del conjunto de situaciones clini-
cas referidas como posibles indicaciones de RC en Espafia. En €l periodo 1994 -1996 se realizaron un
ndmero creciente de intervenciones (entre 600 y 800 a afio). En el afio 1997 se puede llegar a més de
20 casos intervenidos por millon de habitantes.

Estimaciones del volumen de pacientes susceptibles de tratamiento con RC redlizadas en otros
paises desarrollados (EUA, Canadd, RU, Australia, Paises Bgjos) obtienen un rango devaloresde5all
casos por millon en MAV y de 7 a12 casos por millén en tumores primarios. Si aplicamos estos val ores
alapoblacion espafiola, €l rango de casos susceptibles de tratamiento al afio seriade 468 a897. Si aes-
tas indicaciones le afiadimos otras en las que existe una mayor incertidumbre sobre la efectividad de la
RC (metéstasis cerebrales, funcionales), €l volumen de pacientes puede incrementarse de manera muy
importante (700 a 2.300 pacientes anuales).

La RC es un procedimiento en rapido desarrollo, constituye una tecnol ogia emergente que va am-
pliando las areas de aplicacion y que exige una evaluacion continua, especialmente de |os resultados a
largo plazo. La protocolizacion y estandarizacion de los procedimientos de RC y de los métodos de evar
luacion permitirdn avanzar en el conocimiento sobre la eficaciay efectividad en las distintas éreas. El
registro sistemético de lainformacion de cada uno de los pacientes y de la aplicacién y resultados de la
RC facilitara €l proceso de evaluacion. En cada una de las indicaciones revisadas permanecen impor-
tantes incertidumbres, especialmente en €l caso de las metastasis y tratamientos funcionales.

El incremento en el nimero de unidades que facilitan el acceso al tratamiento, € aumento en la
formacion y experiencia de los equipos multidisciplinarios y lamejoraen el conocimiento de latécnica
hacen pensar en un incremento de los procedimientos, al menos similar al observado en los Ultimos
anos (8-16%). Sin embargo, por la experiencia acumulada por los centros instalados en Espafia, es posi-
ble proporcionar tratamiento en determinadas condiciones de organizacion y disponibilidad de recursos
a un volumen de pacientes entre 100 y 300 a afio por centro. Dependiendo de este volumen de activi-
dad, la demanda actual y la esperada en los proximos afios, incluyendo las indicaciones en las que méas
evidente es e beneficio obtenido por los pacientes tratados con RC, podria ser satisfecha en condicio-
nes de calidad por unas 10 unidades instaladas en €l Estado espariol. Parece razonable y previsible que
los servicios de neurocirugia de ambito regional con una poblacion de referencia de tamarfio suficiente
puedan ofrecer esta prestacion terapéutica.

El incremento en el nimero de unidades instaladas por encima de la demanda esperada puede con-
ducir a situaciones de elevada ineficiencia, con altos costes por paciente tratado y dificil mantenimiento
de calidad asistencial. La concentracion de la atencidn en pocos centros de excelencia permite amorti-
zar los costes de formacion y de los equipos instal ados, actualizando y manteniendo |os mas altos nive-
les de calidad posibles, y logra minimizar |os costes por paciente tratado.
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