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TECHNOLOGICAL BASIS OF RADIATION THERAPY: Practical Clinical
Applications.

Seymour H. Levitt and Norah du V. Tapley

Fig. 1. Portada exterior del libro comentado. Tapa dura en azul celeste. Tipos en dorado
sobre fondo negro. Titulo y los dos autores: Seymour Levitt y Nora du V. Tapley. 1984
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Fig. 2. Portada interior. Figuran los cargos y centros de los autores, Seymour Levitt en
Minneapolis y Norah du V. Tapley en el M.D. Anderson Hospital and Tumor Institute de
Houston.

En 1984 se publicé la tercera y ultima edicidn del conocido Textbook of Radiotherapy de
G. Fletcher. Dada la creciente extensidon del volumen, Fletcher encargé a dos relevantes
especialistas, Lewitt y Tapley, la redaccién de un texto complementario centrado en la
tecnologia utilizada en radioterapia. En el prefacio lo explica claramente Fletcher y, de
hecho, no se entiende el Textbook sin el complemento del libro que hoy comentamos.
Desgraciadamente, Norah du Vernet Tapley fallecié el mismo afio que su libro vio la luz.

Es un volumen con una edicién cuidada de Lea y Febiger de Filadelfia. Tapas duras en
tela de color azul claro y titulos en oro sobre fondo negro. Consta de 336 paginas y 18
capitulos distribuidos en dos partes: Conceptos basicos en la planificacién del
tratamiento y aplicaciones clinicas practicas. Un total de 25 colaboradores, con nombres
tan prestigiosos como el espafiol Luis Delclés, H. Kaplan, C. Pérez, M. Bagshaw o E.
Montague, figuran entre ellos.



Fig. 3. Izq: Braquiterapia de un cdncer de lengua con agujas de Radium en dos planos
verticales y carga inmediata. Los hilos permiten una retirada fdcil y ordenada del
implante. Grabado con el nombre del dibujante en el extremo inferior izquierdo. Der:
Cdncer de canal anal. Tratamiento conservador mediante implante intersticial de agujas
de bola de teflén. Carga diferida con 1°?Ir. Dilatador anal y sonda de Foley para distender
ano y recto y evitar la irradiacion de las paredes contralaterales. (Delclds).

El libro estd impreso en excelente papel satinado y tiene numerosas ilustraciones, en
general de tamafo excesivamente pequefio, pero que se entiende ya que, por ejemplo,
el capitulo dos tiene 48 figuras, la mayoria fotografias. Es sorprendente como en 1984
ya utilizan complementos que mejoran la precision de la irradiacion: mascaras de
fijacion, sujetabrazos, filtros compensadores, diversos utiles de metacrilato, etc.
También nos sorprende hoy en dia la utilizacion habitual de cortes de TAC para disefio
de voliumenes y dosimetria superpuesta y estamos hablando de los afios previos a 1984.
Asimismo, en el capitulo sobre linfomas, escrito por Henry Kaplan, ya se detalla la
utilizacion de los campos conformados tipo mantle o Y invertida.

Este libro, junto a las tres ediciones del Textbook, forma el compendio que ha definido
las bases e indicaciones de la radioterapia clinica en oncologia de la escuela de Fletcher.
El mismo, junto a su equipo mas relevante, Delclés, Tapley, Montague, Fuller, etc. ha
sentado una forma de realizar la radioterapia que ha tenido trascendencia en América 'y
Europa.
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Fig. 4. I1zq: Esquema de los distintos colpostatos disefiados por Suit y Delclds. Carga
inmediata (superior) o diferida. Se resalta la incorporacion innovadora de las
protecciones vesical y rectal de los colpostatos. Der: Radiografia de verificacion de un
campo de irradiacion de los ganglios supradiafragmdticos tipo Mantle.
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Fig. 5. Imagen de dos pacientes de irradiacion postoperatoria. En aquellos afios era
habitual la mastectomia radical de Halsted (Der) o las modificadas de Madden o
Merola-Patey con preservacion de la porcion superior del pectoral mayor. En estas
paredes costales se popularizo la radioterapia con electrones, de distintas energias. Tal
como se advierte en la base de la figura, los alcances eran distintos segun la energia,
por lo que para las dreas ganglionares (FSC y mamaria interna) se utilizaban entre 11y
15 MeV. Los campos se marcaban con fucsina (colorante rojo) y en algunos centros con
nitrato de plata. (negro).

Fig. 6. La Dra. Tapley fue una gran entusiasta y divulgadora de la utilizacion de los
electrones acelerados en radioterapia. Los aceleradores lineales duales ya permitieron
disponer de haces de electrones de diversas energias y penetraciones. Pese a una
proteccion cutdnea menor a la de los fotones, su brusca caida de la dosis al final del
recorrido, permitia una proteccion eficaz de los érganos criticos vecinos o posteriores al
volumen blanco tumoral. En este libro, editado por Norah du V. Tapley en 1976, se
recogen las principales técnicas e indicaciones de los electrones en radioterapia.



LOS NEUTRONES ACELERADOS EN RADIOTERAPIA.

Sir James Chadwick descubrio el neutrdn en 1932. Solo seis afios mas tarde, el Dr. Robert
Stone empezd a ensayar la utilizacidn de un haz de neutrones acelerados producido por
un ciclotron en ensayos clinicos. Esta utilizacion médica se interrumpio debido al uso
bélico por la Il Guerra Mundial.

Fig. 7. E. O. Lawrence Ciclotron instalado en el Laboratorio de Radiaciones de la
Universidad de California en Berkeley. La imagen es de 1939, pero un afio antes ya se
inicid el primer estudio clinico del uso de la radioterapia mediante neutrones
acelerados.

El interés por el uso de los neutrones se basd, entre otras razones, en su poca
dependencia del efecto oxigeno. La menor radiosensibilidad de la siempre presente
fraccién hipdxica de los tumores, fue bien descrita en 1952 por Gray y posteriormente
en los estudios de Barendsen. Un alto LET (Transferencia lineal de energia) junto a una
baja dependencia del efecto oxigeno (OER, Oxygen enhancement ratio) hacia de los
neutrones acelerados una fuente de radiacién ideal para su utilizacién en radioterapia
clinica. Otra ventaja anadida era ser escasamente ciclo celular dependientes.
Recordemos que el primer acelerador lineal de fotones (Linac) no se instala en Europa



(Hammersmith Hospital, Londres) hasta 1953 y las bombas de cobalto en época
parecida.

Fig.8. Hammersmith Hospital (Londres). En él se instald el primer ciclotron productor de
neutrones acelerados, con el patrocinio del MRC (Medical Research Council) bajo la
direccion de la Dra. Mary Catterall. Inicid la irradiacion de pacientes en 1965, siendo

pionera mundial.

En Europa el primer ciclotron para generacion de neutrones acelerados de uso clinico se
instala por el MRC (Medical Research Council) en el Hammersmith Hospital de Londres.
La gran impulsora del proyecto fue la Dra. Mary Catterall, que en 1965 inicié los ensayos
clinicos con pacientes. Pocos afios después, en 1969, ya obtuvo evidencias que en
algunos tumores el control locoregional obtenido era superior al de la irradiacién con
fotines. El cdncer de pardtida fue un buen ejemplo. Algunos afios mas tarde, en una
presentacién en la Royal Society de Londres, afirmd textualmente: “Complete
disappearance of advanced tumours of the face, mouth and salivary glands is obtained
in 70-80% of cases compared with 40-50% disappearance after X-rays”.



Fig.9. Paciente con cdncer de localizacion cérvico-facial tratado mediante un haz de
neutrones fijo horizontal (Fermi Lab. Illinois, USA)

Los ciclotrones proporcionaban un haz de neutrones rapidos con salida horizontal lo que
dificultaba la colocacién del paciente, que debia permanecer sentado en las
localizaciones cérvico-faciales. No se disponia de haces de suficiente energia y
penetracion para tratar tumores profundos toracicos o abdominales. Este problema se
soluciond al disefiarse al cabo de pocos afios aparatos con cabezal isocéntrico, como los
aceleradores actuales, y energias mas altas. En el caso de los neutrones se evoluciond a
ciclotrones mas potentes, de 40 a 60MeV, que producian haces de neutrones acelerados
de 10MeV, con suficiente penetracion para tumores profundos. Las dosis totales
utilizadas habitualmente eran un tercio de las equivalentes con fotones.

En el ciclotron del MRC-Hammersmith Hospital, se trataron un promedio de 120
pacientes al ano. Pese a ofertas de trabajar en USA, la Dra. Catterall siguié luchando por
modernizar su ya veterana instalacion y que la terapia con neutrones siguiera activa en
el Reino Unido. Recuerdo que me explicaba sus esfuerzos para conseguir fondos en una
visita que tuve la oportunidad de hacerle en su centro a mediados de 1985. Poco
después se clausurd la instalacidn por falta de recursos y se construyd un nuevo ciclotrén
mas potente en Clatterbridge, (1987) pero dedicado fundamentalmente a la produccién
de radioisétopos. En estas decisiones, que afectaron mucho a la Dra. Catterall, influyé el
Dr. Duncan, que disponia también de un aparato isocéntrico de radioterapia con
neutrones en Edinburgo. La Dra. Catterall me decia, imedio en serio medio en broma,
gue Duncan tenia neutrones sin creer en ellos!



Fig. 10. El ciclotron isocéntrico instalado en 1979 en el Western General Hospital de
Edinburgo por el MRC (Medical Research Council). Los neutrones se producian
bombardeando un blanco de Berilio con deuterones de 15MeV. La rotacion permitida
del cabezal era +/-120°.

Otro centro europeo muy activo en la irradiacién con neutrones acelerados fue el
Hospital Universitario de Hamburgo-Eppendorf. Digamos como hecho curioso que tenia
dos servicios de Radioterapia. Uno, dirigido por el Prof. Frischbier, se ubicaba en la Clinica
Ginecoldgica (Frauen Klinik) y disponia de un betatrén y una bomba de cobalto. En el
servicio general, que dirigia el Prof. Franke, habia, aparte de varios betatrones, una
instalaciéon de neutrones que se puso en marcha en 1974. La tasa de dosis inicial,
después mejorada, era de 20 rads/min. En el bienio 1976-77 se trataron mas de 180
pacientes. Tuve la oportunidad de conocer este servicio, asi como la Clinica Ginecoldgica,
en 1982y la actividad con neutrones estaba ya en franco decrecimiento.



Fig. 11. Cabezal del ciclotron generador de neutrones rdpidos para uso clinico de la
Universidad Washington de Seattle (USA). Instalado en 1983 ha funcionado durante 30
afos. Fue fabricado por Scanditronix. (MC 50).

En Estados Unidos, animados por los resultados obtenidos por Catterall en Reino Unido,
el M.D. Anderson Hospital and Tumor Institute en Houston, el Naval Research Laboratory
en Washington D.C. y la Universidad de Washington en Seattle iniciaron proyectos de
instalacion de radioterapia con haces de neutrones acelerados. A inicios de los afios 70
empezaron a tratar pacientes. También en esta época se puso en marcha la Neutron
Therapy Facility en el Fermilab de Chicago que estuvo activa hasta 2013. La antigua
Unidn Soviética también dispuso de varios centros de terapia con neutrones hasta hace
pocos afios. De hecho, la Ultima instalacién rusa cesé su actividad en la ciudad de Tomsk
en 2010. En Estados Unidos cerrd el Centro de la Universidad Estatal Wayne de Detroit
en 2011.

Se disenaron varios ensayos aleatorizados para la evaluacién de los resultados de los
neutrones versus fotones en diversas localizaciones: cabeza y cuello, pardtida, vejiga,
sarcomas, prostata, carcinomas adenoides quisticos, etc. En total se publicaron unos 40
estudios. Pese a que los resultados en términos de control locoregional fueron en
general muy satisfactorios y con frecuencia superiores al brazo de comparacién de
fotones, la tasa excesiva de efectos secundarios cronicos se consideré no adecuada. A
ello se sumo las dificultades para conseguir la radioproteccién adecuada de paciente y
personal técnico a tenor de las normativas mas recientes. Alrededor de 35.000 pacientes
se han tratado en todo el mundo con neutrones acelerados, de forma exclusiva o, como



era tipico en el MD Anderson, de forma mixta con fotones a lo largo de los mas de 40
afios de utilizacidn clinica.

Siempre queda la duda de si con la tecnologia actual, colimadores multihoja y la
precision dosimétrica de que se dispone, no seria Util la utilizacidon de un haz de radiaciéon
de EBR (Eficacia Bioldgica Relativa) 3-4, no ciclo-dependiente, alto LET (Transferencia
Lineal de Energia) y muy eficaz ante la fraccion hipodxica. Ventajas fisicas y radiobiologicas
de las que carecen en buena medida los protones, hoy considerados fuente de radiacién
ideal. No confundamos los neutrones acelerados con los neutrones lentos generados
mediante el proceso de captura de Boro y utilizados en tumores cerebrales.

Digamos a modo de final que la Unica tesis doctoral de la que tengamos noticia sobre
neutrones acelerados en Espaia, la realizé el prematuramente fallecido compaiero mio
de residencia, el Dr. Alfonso Villar Rodriguez. Se titulaba: Los neutrones en radioterapia.
La defendid en la Universidad Auténoma de Barcelona en 1980.
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Fig. 12. Izq: Cartel de propaganda con las virtudes del agua Radium embotellada en el
balneario-termas Radium de Caria (Beira Baixa, Portugal). Der: Relacion de las
patologias que mejoran con la ingestion del Agua Radium y la Farmacia de Castelo
Branco en que se puede adquirir. Portugal, década de 1930.



Fig. 13. Balneario Termas Radium, en Caria (Portugal). Estuvo operativos desde finales
de la década de los 20 hasta 1940. Hoy en dia el edificio estd abandonado.
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Fig. 14. Sello de Estados Unidos emitido en 1999 para concienciar de la necesidad del
diagndstico precoz mediante chequeos y tests (PSA). Su valor facial es de 33 centavos.
El simbolo masculino en naranja destaca sobre un fondo rojizo.



