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El melanoma maligno cutineo no debe ser considera-
do como un tumor «radiorresistente». En los ultimos
afios, multiples estudios clinicos han demostrado el im-
portante valor terapéutico de la radioterapia, tanto en el
control local de la enfermedad como en el tratamiento
adyuvante poscirugia, como también en el contexto pa-
liativo de la enfermedad!, obteniendo un elevado porcen-
taje de respuestas clinicas objetivas globales del 67%?.
Overgaard®, en 1986, efectud un analisis de 618 pacientes
tratados con radioterapia, para determinar la influencia
de los diferentes pardmetros radiobioldgicos (dosis total,
dosis por fraccién, duracién total del tratamiento, volu-
men tumoral y diferentes esquemas de fraccionamiento)
en la respuesta tumoral. Los resultados demostraron que
el inico parametro que tenia una relaciéon directa con la
respuesta clinica era la dosis por fraccion, especialmente
con las dosis altas por fraccion (superiores a 4 Gy). Los
pacientes tratados con dosis por fraccién superiores a
4 Gy obtenian un porcentaje de respuestas clinicas com-
pletas del 59%, mientras que en los pacientes tratados
con dosis por fraccion inferiores a 4 Gy, el porcentaje de
respuestas clinicas completas fue del 33%.

LA RADIOTERAPIA COMO TRATAMIENTO
ADYUVANTE

Las metastasis regionales son la localizacion mas fre-
cuente del melanoma metastésico. Después de una disec-
cién ganglionar completa, el porcentaje de recidivas gan-
glionares puede ser incluso del 50%*". La tasa de recidiva
regional de la enfermedad después de la diseccién gan-
glionar varia en funcion de que la enfermedad sea cervi-
cal, axilar o inguinal (tabla I)™®. Los factores de riesgo de
recidiva ganglionar son: afeccién extracapsular, ganglios
con clara afeccién desde el punto de vista clinico y afec-
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ci6én de mas de tres ganglios en el examen anatomopatold-
gico de la linfadenectomia®, y recidiva ganglionar de la en-
fermedad o cualquier paciente en que se haya efectuado
una diseccion ganglionar cervical terapéutica’. Lee et al®
observan diferencias en el riesgo de recidiva ganglionar
después de la linfadenectomia en funcién del tamaio gan-
glionar: del 25% cuando es inferior a 3 cm, del 42% entre 3
y 6 cm, y del 80% cuando es superior a 6 cm (p < 0,001).

El papel de la irradiacién en el tratamiento postopera-
torio de los pacientes con afeccién ganglionar por mela-
noma ha sido ampliamente estudiado en los tltimos afios.
Ang et al'’, en un estudio de 95 pacientes tratados con di-
seccion ganglionar cervical, seguida de irradiacion cervi-
cal con una dosis de 30 Gy/5 fracciones, administrados en
2,5 semanas (2 fracciones/semana), obtuvieron un con-
trol local de la enfermedad en el 93% de los pacientes.
Otros autores'" han presentado resultados similares en
el control local mediante irradiacién postoperatoria adyu-
vante (tabla II). El esquema de fraccionamiento de dosis
en el melanoma maligno sigue siendo controvertido. El
conocimiento experimental de que las lineas celulares de
melanoma son mas sensibles a las altas dosis por frac-
cion por el ancho «hombro» de las curvas de superviven-
cia, asi como la experiencia clinica, apoyan esquemas de
hipofraccionamiento del orden de 5 o 6 Gy, dos veces por
semana, durante 2,5 semanas, en lugar de los esquemas
habituales de fraccionamiento de 200 cGy/fraccion/diario.

LA RADIOTERAPIA COMO TRATAMIENTO
PALIATIVO

A pesar de los avances en el diagnéstico temprano y
en el tratamiento local y sistémico del melanoma,
un elevado porcentaje de pacientes mueren a causa de
la progresion de la enfermedad. Para este grupo de pa-

TABLA I. Recidiva locorregional de la enfermedad (%)
después de la cirugia

CIRUGIA
AUTOR
CERVICAL AXILAR | INGUINAL
O’Brien!! 40%
Lee’ 43% 28% 23%
Browser” 33% 13% 9%
Byers® 50%

TABLA II. Control local después de linfadenectomia +
irradiacion postoperatoria

. DOSIS DE CONTROL
AUTOR N | LOCALIZACION RADIOTERAPILA LOCAL (%)
Ang! 95 Cuello 30 Gy/5 Fr/ 93
2,5 semanas
O’Brien! 27 Cuello 33 Gy/6 Fr/ 93
2,5 semanas
Ballo’ 166 Cuello 30 Gy/5 Fr/ 94
2,5 semanas
Johanson'? 22 Axila 24 Gy/3 Fr/ 84
3 semanas
Strom* 21 Axila 30 Gy/b Fr/ 95
2,5 semanas
Ballo™ 86 Axila 30 Gy/5 Fr/ 87
2,5 semanas

00

Piel 2004;19(1):55-7

55



56

Conill C, et al. Utilidad de la radioterapia en el melanoma

cientes en los que la curacion no es una opcién realista,
el objetivo consiste en lograr una paliacién eficaz de los
sintomas y signos de la enfermedad. EI cancer avanzado
se asocia a complicaciones secundarias a la apariciéon
de metastasis. Los criterios mas importantes a conside-
rar para conseguir un buen resultado del tratamiento pa-
liativo planteado son: a) definir correctamente el sinto-
ma a tratar; b) administrar el tratamiento sin demora, la
paliacion es urgente, y ¢) comunicar al paciente y/o fa-
miliares el objetivo del tratamiento. La enfermedad
avanzada es un proceso donde las prioridades y necesi-
dades se modifican rapidamente con el tiempo. La irra-
diacién tiene un papel muy importante en el control del
dolor neoplasico y puede estar indicada incluso en las
ultimas semanas de vida del paciente, ya que puede con-
seguir una rapida paliacion del dolor, con la consiguien-
te mejoria de la calidad de vida. Una de las escalas ma-
yormente utilizadas para medir el nivel de funcionalidad
y autonomia con demostrada validez y fiabilidad es la
escala de Karnofsky'® (tabla III).

La escala de Karnofsky también ha demostrado su va-
lidez en la valoracion de la expectancia de vida en un in-
tervalo inferior a 6 meses con una precision del 84%!". El
dolor es un sintoma prevalente!® y perturbador para el
paciente y sus familiares. Sin embargo, es un sintoma
controlable en mas del 85% de los casos. La irradiacion
como tratamiento exclusivo es el tratamiento mas efec-
tivo para la paliacion local o metastésica, y consigue un
porcentaje de respuestas completas clinicas que oscila
entre el 24 y el 75%, y una respuesta global del 59-98%,
comparado con las respuestas completas del 3-10% y las
respuestas globales del 15-36%, tanto para la quimiotera-
pia como para la inmunoterapia, respectivamente'.

Metastasis 0seas

El tratamiento del dolor en los pacientes que han de-
sarrollado metastasis dseas es importante para mejorar
el nivel de funcionalidad y, por tanto, su calidad de vida.
La radioterapia estd considerada como el tratamiento de
eleccion en la paliacion de las metdstasis 6seas doloro-
sas. Se han utilizado una gran variedad de esquemas te-
rapéuticos, desde las dosis tinicas a multiples fracciones
hasta diferentes dosis totales, sin observarse una clara
superioridad en términos de analgesia con dosis totales
mas altas. La respuesta clinica del dolor con la radiote-
rapia ha demostrado ser la de instauracién mas rapida y
de mayor duracion que cualquier otra terapia sistémica.
Los estudios efectuados para determinar la dosis efecti-
va «mas baja» como dosis inica muestran que 6-8Gy/1
fraccién obtienen un porcentaje de respuestas superio-
res al 70%". Para determinar la relacién dosis total y ni-
mero de fracciones mas adecuadas para un paciente
concreto, es necesario valorar adecuadamente la capa-
cidad funcional y su prondstico de vida®.

Las metastasis 6seas localizadas en huesos largos o
en huesos que soportan carga tienen un riesgo de fractu-
ra. En estos casos es recomendable anticiparse a la frac-
tura patoldgica, ya que ésta se asocia a una elevada mor-
bilidad, en términos de encamamiento y deterioro de la

TABLA III. Escala de Karnofsky

100 Normal. Sin molestias
90  Actividad normal. Signos minimos de evidencia
de enfermedad
80  Actividad normal con esfuerzo. Algunos signos de evidencia
de enfermedad
70 Se cuida por si mismo. No puede llevar a cabo actividad
normal o trabajar
60 Requiere asistencia ocasional. Capaz de cuidar de sus
propias necesidades
50 Precisa considerable asistencia y frecuente asistencia
médica
40 Incapacidad notable. Precisa cuidados especiales
30 Incapacidad grave. Se precisa hospitalizacién
20 Gravemente enfermo
10 Moribundo. Enfermedad progresiva
0 Fallecido

calidad de vida. La fijacién quirdrgica estd indicada en
las lesiones que destruyen mas de un 80% de la cortical
y en las lesiones liticas de mas de 2,5 cm; después de la
estabilizacion quirdrgica, la gran mayoria de autores re-
comiendan la irradiacion para tratar la enfermedad mi-
croscopica.

Compresion medular

Las metastasis dseas en la columna vertebral constitu-
yen la localizacién metastasica 6sea mas frecuente y re-
visten una especial importancia por el riesgo de ocasio-
nar dolor intenso, inestabilidad vertebral, compresion
medular y pérdida de control de esfinteres o paraplejia.
La compresion medular es una urgencia oncolégica. En-
tre el 5y el 10% de los pacientes con cancer diseminado
presenta en algin momento de la evolucion de la enfer-
medad metastasis epidurales. El dolor es el sintoma mas
importante en el 90% de los casos, y precede en dias o
meses a la instauracion del sindrome de compresién me-
dular. La presencia exclusiva de dolor sin radiculalgia no
excluye la invasion del canal medular. La deteccién tem-
prana y el inicio inmediato del tratamiento antes de la
instauracion de los déficit neurolégicos constituyen la
mejor oportunidad para mejorar el prondstico de los pa-
cientes. La recuperacién de la funcién neuroldgica esta
relacionada con el grado de afeccién neuroldgica en el
momento del diagnéstico. El tratamiento de eleccion es
la radioterapia, aunque se considerara la cirugia en de-
terminadas circunstancias: @) cuando se desconoce el
tumor primario; b) cuando existe progresion clinica du-
rante la radioterapia; ¢) cuando el paciente presenta una
recidiva en el area ya irradiada, y d) cuando presenta
inestabilidad vertebral. Los esquemas de tratamiento
con irradiacion mas utilizados son 30 Gy/10 fracciones
o bien 15 Gy/3 fracciones + 12 Gy/3 fracciones (2.700
cGy/6 fracciones). No se han observado diferencias sig-
nificativas en funcién de la dosis por fracciéon adminis-
trada. La respuesta al dolor es del 76%, y completa en el
43% de los casos. Los factores predictivos de buena res-
puesta al tratamiento son: @) deambulaciéon en el mo-
mento del diagnostico, y b) inicio de la radioterapia an-
tes de que se instaure la afeccién neurolégica.
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Metastasis cerebrales

El objetivo terapéutico mas importante en los pacien-
tes con metastasis cerebrales es el control de sintomas y
la mejora en las funciones neuroldgicas, asi como incidir
en una mejor calidad de supervivencia. La mayoria de es-
tos pacientes requieren tratamiento con dexametasona.
Dosis superiores a 4 mg/24 h no han demostrado una me-
joria en los resultados. Los factores prondsticos que han
sido reconocidos como factores predictivos de respuesta
clinica y supervivencia se pueden clasificar en tres gru-
pos: grupo I, capacidad funcional (Karnofsky) superior o
igual a 70, edad < 65 afios, control del tumor primario y
ausencia de metastasis extracraneales (supervivencia
10,5 meses); grupo III, Karnofsky inferior a 70 (supervi-
vencia 1,8 meses); grupo II, todos los demés (superviven-
cia 5,9 meses)®"? La irradiacion holocraneal es el mejor
tratamiento paliativo en las metéstasis cerebrales, y ofre-
ce un elevado nivel de paliacién en términos de mejoria
de los sintomas y signos neuroldgicos®. Los esquemas
de irradiacion mas utilizados son 20 Gy/5 fracciones y
30 Gy/10 fracciones. La respuesta clinica neuroldgica que
se obtiene con la irradiacion es del 70%%, sin observarse
diferencias estadisticamente significativas con relacion
al inicio del tratamiento (menos de 8 dias 0 méas). La res-
puesta radiolégicamente mensurable del tamafo de las
metastasis después de la irradiacion es del 36%, aunque
con persistencia y un 9% no detectable®. En las metésta-
sis cerebrales tnicas con tumor primario controlado, el
tratamiento de eleccion es la exéresis quirtrgica®, y es
recomendable asociar la irradiacién postoperatoria. La
radiocirugia también es una alternativa efectiva en pa-
cientes con buen prondstico y cuando el niimero de le-
siones es inferior a tres. Puede efectuarse en el grupo de
pacientes en que la lesién no tiene criterios de resecabili-
dad quirdrgica. El control local del tumor (90%) es simi-
lar al obtenido en otras histologias?.

Los agentes quimioterapicos actuales atraviesan esca-
samente la barrera hematoencefalica y, por consiguien-
te, ofrecen un escaso beneficio. La temozolomida es un
nuevo agente alquilante que ha demostrado atravesar la
barrera hematoencefalica®. Se han descrito pacientes
con metastasis cerebrales de melanoma con remision
completa de las lesiones después de haber recibido tra-
tamiento con temozolomida (200 mg/m*) como agente
unico®, o en combinacién con irradiacién holocraneal™.
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