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La Radioterapia y la Patologia en la
Radiosensibilidad de las Neoplasias

__Por eL Br. Alfredo C. Midence.

La introducci6bn y progreso del radium y de los Rayos X como
agentes terapéuticos en el cancer ha dado lugar a preguntas perti-
nentes, en la relacion con la radiosensibilidad de las células normales
y neoplasicas, las que han asumido un interés de importancia tanto
tedrico como practico. Estos problemas conciernen al patdlogo, al
cirujano y al radidlogo, a la vez; pues cada uno, en su dominio,
esta llamado a prestar decisiones importantes sobre el tratamiento
del cancer, que involucrad un conocimientos intimo de los principios
ya establecidos sobre la radiosensibilidad.

En esta comunicaciéon nos proponemos presentar un sumario
analisis de algunos de los conocimientos bioldgicos, patologicos, y cli-
nicos de la radiosensibilidad y su aplicacion en el tratamiento de
los procesos tumorales malignos.

Es enorme la contribucion de la literatura médica acumulada
sobre este tema y mucha de la evidencia presentada es a la vez
confusa y contradictoria. Algunas de las razones, para esta confu-
sion son notorias de por si, y quiza la mas. importante es el. hecho
que la ciencia de Radiologia es relativamente joven.

Después del descubrimiento de los Rayos X y del Radium, hace
35 afios, el problema paso por un periodo experimental de estudios
fisicos y biologicos que eran esenciales para establecer
dificilmente los fundamentos basicos de la radioterapia; y aunque la
aplicacion clinica de los rayos X y del radium principi6 hace 30 afios
los médicos estamos hoy, apenas principiando a acercarnos,
comprension de algunos de los principios de radioterapia y su
anulacion en el tratamiento del cancer. Asi que ,no es tarea facil de
escoger , de la enorme masa de datos bibliograficos que existe
literatura médica, esa pequeia porcidon que ha resistido la prueba
del tiempo y separarla de lo que, a luz, de los adelantos modernos de
la ciencia radiologica, deba descartarse.

Ningun ejemplo mas elocuente puede presentarse que la fluc-
tuacidén de los conceptos y los rapidos cambios que ofrece la cues-
tion, en lo que concierne la radiosensibilidad de los epiteliomas es-
pinocelulares. Con excepcion de la Escuela Francesa, la mayoria
de los investigadores han emitido opinion que dicha entidad pato-
logica es radioresistente. El motivo de esta discrepancia se averi-
giie, luego, ser debido enteramente a una cuestion de técnica y do-
sificacion. El carcinoma espinocelular fue clasificado un tumor ra-.
dio existente, cuando radiaciones de corta duracidn, baja intensidad y
exposicion inadecuada a los rayos. X o radium no eran suficiente
para una destruccién completa del tumor, hasta que Regaud y sus
colaboradores en Paris y Pfahler en América establec'eron que con
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el tratamiento extendido en un periodo de dias, los tejidos normales
pueden resistir dosis mayores, y este cambio de técnica resulto
en la posibilidad de realizar la esterilizacién completa del tumor es-
pinocelular. Con los métodos actuales el epitelioma espinocelular lle-
na tedas las condiciones del criterio radioterapéutico, en la que con-
cierne a :una definicién de radiosensibilidad pero esto no es sabido
por muchos patdlogos y clinicos, segun lo expresa el Dr, Cutler del
Hospital Memorial para el Cancer en la ciudad de Nueva York.

Yo he yisto, dice el Dr. Cutler, repetidas veces que patdlogos de
reconocida capacidad designan el carcinoma espinocelular como ra-
dioresistentes y cirujanos igualmente competentes decidir basandose
en tal designacidon, a extirpar ana tumoracidén cuyo tratamiento, se-
gun los conocimientos modernos, es perfectamente realizable coci
radioterapia. No se puede poner demasiado énfasis en que el patdlogo
que se aventura a expresar Lina opinion sobre la radiosensibilidad de
un tumor asume una gravisima responsabilidad porque el cirujano,
frecuentemente, basa la decision para estos tratamientos en. la
informacion del anatomo-patdlogo. Es por consiguiente deber del
patdlogo familiarizarse; no solamente con los principios ya firmemente
establecidos de la radiosensibilidad de los tejados sino también sobre
los adelantos modernos de la materia estd ya definitivamente
establecido, Que la estructura microscopica de un tumor es
solamente uno de un grupo de factores que indican la propiedad y
grado de radiosensibilidad. Un calculo de la radiosensibilidad en
relacion con el tratamiento puede, por consiguiente, hacerse
solamente en consulta entre el patdlogo y el radidlogo, si deben
evitarse deducciones erréneas y misleading.

Importantes como se consideran los adelantes que se han ob-
tenido, .en el pasado, en fisica de Rayos X y Radium y en la
clinica de la aplicacion de estos agentes; un campo mas importan-
aun, .de investigacion, ha surgido y progresado que trata de los
fectos biologicos y fisiologicos producidos en los tejidos
neoplasicos y normales por la radioterapia y estudia al mismo
tiempo principios radiofisiologicos Y trata de explicar el método,
por medio se efectuan irradiaciones la desaparicion de células tu-
morales preservando, al mismo tiempo, la integridad de les tejidos
normales.
Por un periodo de afios se ha llevado la cabo estudios ma-
croscopicos y microscopicos de piezas de tumores extirpados, des-
pues de haberlos sometido a varias formas de radiaciones con el
proposito especial de establecer la correlacidén entre la morfologia
estructural y la radiosensibilidad y también para apreciar los cam-
bios producidos en los tejidos consecutivamente a la exposicion de
dichos tejidos con diferentes técnicas y dosificaciones varias de i
Rayos X y Radium. Las observaciones de muchos investigadores
en este ramo constituyen una fuente de informacion baso sobre el
problema de la radiosensibilidad. Sin embargo, es evidente que la
reaccion de los tumores a la radiacion la gobierna un grupo de
factores incluso factores fisicos, histologicos, fisioldégicos, pato-
légicos y clinicos, los cuales, combina-dos entre si, determinan el
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resultado final. La falta de conocimiento de la relativa importan-
cia de todos los principios que influencian el resultado final, puede
conducir a errores en la interpretacion de los fenomenos
radiofisiologicos.

Pasando de la investigacion puramente de laboratorio a la ob-
servacion clinica de las lesiones, baja la influencia de radioterapia,
se ve inmediatamente claro que tina comprension, completa, del. pro-
blema de la radiGsensibii'dad, es totalmente imposible sin familia-
rizarse con la patologia tumoral antes, durante y después de los
efectos de las radiaciones y que el criterio final de la unica y ab-
soluta prueba de la radiosensibilidad de un tumor sea su evolucion
clinica. Para el caso las observaciones clinicas muestran numero-
sos ejemplos de una radioresistencia marcada en. tumores que, de
acuerdo con el estudio microscopico, deberian considerarse muy ra:-
diosensibles y con igual frecuencia un alto grado radiosensibilidad
puede observarse cuando los factores histologicos indican la pre-
sencia de una lesion radio resistente. Estas observaciones hacer re-
saltar lo inadecuado que pueden ser, algunas veces, los estudios
microscopicos, solos, para predecir la reacciéon que ofrécela un tu-
mor ia- la radioterapia. La explicacidn a estas excepciones aparentes
no esta a nuestro alcance, todavia, en el actual estado de los
conociemientos y experiencias de la radioterapia. Hay bastante
evidencia que los fendomenos fisioldogicos como, por ejemplo, el de
la funcién de la secrecion afectan estos resultados y a no dudar
gue la radiosensibilidad la influencian también, factores bioldgicos
que no dan evidencia microscdpica de su presencia.

La decision sobre la preferencia entre una operaciéon o la irra-
diacion en el tratamiento de Un tumor es, a veces, excesivamente
dificil En muchos casos esta decision debe basarse en dos factores:
Operabilida.i y radiosensibilidad. Desgraciadamente, los signos
clinicos de .operabildiad van algunas veces acompafiados de errores
y la division arbitraria de neoplasias, entre operables e inoperables,
esta sujeta a numerosas inexactitudes. La invalidad para juzgar la
extension de la enfermedad, por medio del examen clinico, cons-
tituye, quiza; la causa mas importante de imprec'sién en ios estu-
dios estadisticos del cancer.

Por lo que toca a los resultados que puedan. esperarse de las
radiaciones, se dispone de experiencia clinica adecuada, de datos
patoldgicos y de investigacion experimental que indican, por una
parte el valor de la radioterapia y, por otra, las limitaciones de
estos agentes, en el tratamiento de las,neoplasias. De los varios
factores que determinan el éxito, o el fracaso en la radioterapia
de un tumor, el factor de la radiosensibilidad es el mas impor-
tante.

Un tumor radiosensible puede definirse como tal. cuando su
destruccion por medio de una irradiacion correcta es completa sin
que dicho tratamiento ocasione cambios irreversibles en los tejidos
normales circundantes.
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De tiempo en tiempo se hacen esfuerzos para influenciar la ra-
diosensibilidad. En 1909 Schwartz se sirvié de compresion y enfria-
mento de les tejidos y en 1914 Jolly observo aumento de la radio-
resistencia consecutivamente. a una obstruccion de la corriente san-
guinea por ligadura temporal de los vasos sanguineos de varios
organos expuestos a las irradiaciones. La introduccion de algunos
de los metales pesados, tal como el plomo coloidal, se ha sospe-
chado como ;una causa de aumento de radiosensibilidad de los te-
jidos; pero en ninguna de estas observaciones se ha demostrado un
efecto especifico en las células neoplasicos y los resultados clinicos
han sido igualmente poco satisfactorios.

GRADO DE RADIOSENSIBILIDAD

El grado de la radiosensibilidad puede calcularse despues d una
consideracion de ciertos factores clinicos y patologicos. Esta
plenamente comprobado que los carcinomas que originan de
estructuras epidermoides de la piel y las membranas mucosas
satisfacen les conceptos de radiosensibilidad; por ejemplo, el
carc'noma epidermozde de la piel, del labio, la cavidad oral (inclu-
yendo le.ngua, amigdala, senos paranasales, farlnge y laringe); tam-
bién el carcinoma epidermoide de la vagina y el del cuello uterino,
son clasificados radionsensibles.

La marcada radiosensibilidad de la de la forma celular de la
Enfermedad de Hodgkin. y los carcinomas embrionarios es bien
conocida En exposicion los ejemplos mi-



322 REVISTA MEDICA HONDURENA

mentes de lesiones radioresistentes, como el adenocarcionoma,
melanoma fibrosarcoma y el sarcoma osteogénico. El carcmoma de
la mama posee un grado intermediar"o de radiosensibilidad.

Entre el grupo de carcinomas epidermoide existe”™ variaciones
nota.bies de radiosensib'iidad. Asi, por ejemplo, los mas adultos, tal
como la forma espinoceiular cornificante, con formacién de per-
ias, es mas radio resistente que la forma con el t'po de células de
transicion. El linfcepitelioma, cuya histogénesis precisa no es co-
nocida coci seguridad, es eminentemente radio sensible. Con no po-
ca frecuencia tipos histolégicos mixtos se encuentran con uno u
otro segun el tipo celular predominante. Este hecho debe tomarse en
considerad 6n al procurar determinar el grado de radidse risibilidad en
el estudio de biopsias.

Hemos de hacer hiocapié en el hecho que la radio sensibilidad no
indica necesariamente curabihdad, ni tampoco interpretar
radioresistencia resistente como un factor de prondstico de
incurabilidad. Asi, por ejemplo, a un adenocarcinoma papilar
localizado puede hacérsele desaparecer, sin radionecrosis, baje una
irradiacion intensa que se aproxime a la dosis caustica y el
enferma puede quedar curado de la enfermedad. Tal resultado es
excepcional, pero hay suficientes ejemplos de esta naturaleza para,
probar este punto. Por el contrario, un turrar de radio sensibilidad
elevada, cemo el linfa- epitelioma de la amigdala, pueda desaparecer
con una rapidez casi dramatica, cuando tal vez. la dosis
radioterapeuta no ha sido mas que parcialmente administrada y el
paciente morir luego de diseminacion metastasis

Excepciones manifiestas de la radioresistencia en los carcino-
mas glandulares se encuentran en les tumores malignes de la glan-
dula tiroidea, que no es raro exhiban reacciéon favorable a la ra-
dioterapia, a pesar de que su estructura histologica indica radio-
resistencia, de acuerdo con la clasificacion microscopica.

Al calcular la radiosensibilidad se puede considerar un. tumor
radiosensible cuando una irradiacién maxima correcta de la super-
ficie puede rendir una completa esterilizacion de la lesion local sin
dafio permanente del lecho del tumor, es decir, sin radionecrosis.

L-a complicacion de la diseminacon matastatica no debe considerarse
en relacion con este detalle terapéutico, pues esta eventualidad
depende de otros factores completamente independiente de los fac-
tores del problema de la radio sensibilidad local.

La bibliografia muestra ejemplos repetidos de lesiones que son
papilares aunque la estructura histoldégica indique un estado de
radio resistencia — y otros casos que. como en ¢l adenoma papilar
del recto han desapareo' do bajo una radiacion externa de radium-
terapia.

La reaccién es un tumor a la radioterapia —o prueba terapéu-
tica— contintia siendo el indice mas preciso y seguro de su radio
sensibilidad y constituye la guia mas importante del tratamiento.
Asi es que un calculo* de la radio-sensibilidad de un tumor puede
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hacerse después de una consideracion de los factores clinicos, ca-
racteres macroscopicos, microcdspicos y radiofisiologicos

TUMORES RADIOSENSIBLES

Con excepcion de los carcinomas embrionarios enfermedad de
Hodkins y el linfosarcoma, los tumores estrictamente radiosen-
sibles con los carcinomas epidermoides de la pie] y las mucosas.
De alli que los éxitos mas frecuentes en radioterapia se han regis-
trado en los carcinomas de la piel, del labio, lengua, mucosas de la
boca, amigdalas, faringe, laringe y cuello uterino. Y es notorio que
es precisamente en estas situaciones que la radioterapia ha casi re-
emplazado a la cirugia.

El éxito en el tratamiento de estas lesiones depende de nume-
rosos factores, ademas de la radio sensibilidad. E1 mas importante
de estos factores es la extension del proceso y la precision en el
calculo de la dosificacion de las irradiaciones y su intensidad. En
lo concerniente al ultimo factor, es importante apuntar que la res-
ponsabilidad del radidlogo es mucho mas grande, en .nuestros dias,
que lo que fue en el pasado,. En tanto que la radioterapia del cancer
se limitd a Las lesiones avanzadas y de por si consideradas de
evolucion hacia un .desenlace fatal inevitable, el minimo- de prepa-
racién y experiencia podrian resultar solamente en que el enfermo
recibiera menos de su dosis paliativa. Actualmente el radidlogo
confronta un estado de casos diferentes, en presencia de ciertas
lesiones de cancer incipiente, que son curables por medio de radia-
ciones y también con la cirugia. Cuando uno fracasa en curar con
radioterapia un carcinoma que principia, debe estar preparado para
defender su posicién. La responsabilidad es aun mas grande en
estos casos que en aquellos que les llegaban a los colegas de antafio
para tratamiento, puramente paliativo, de casos avanzados. Varias
son las preguntas que surgen a la vez. Se hizo una seleccion
apropiada del caso para radioterapia ,Se administro el tratamiento
de acuerdo con la técnica mas moderna y sirviéndose de les
medios mas eficaces de equipo .Fue la culpa de una irradiacion
incorrecta o fue debido a la extension del proceso, o bien po-
siblemente a un muy elevado grado de malignidad del tumor.

La radioterapia en tratamiento del cancer s6lo puede practi-
carse eficazmente con la correlacion intima de diferentes departa-
mentos en los que deben cooperar por lo memos el clinica, el ana-
tomopatdlogo y radiofisiologia en relacion con los tumores para
una evaluacion correcta y debida interpretacion de les éxitos y fra-
€asos.

TUMORES RADIORESISTENTES

Tumor radioresoistentes es aquel que no puede esterilizarse sin
causar dafios serios y permanentes a las estructuras normales que
se rodean. Asi es que es evidente que radioresistencia no es .nece-
sariamente sindonimo de incurabilidad por medio de irradiaciones.





