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Introduccion

La radioterapia es uno de los pilares fundamentales y uno de los tratamientos mas
eficaces contra el cancer. La radioterapia contribuye a la curacién de mas del 40% de los
pacientes oncolégicos y casi un 70% se benefician de estos tratamientos a lo largo de su
enfermedad. Afortunadamente, en Espafa, en los ultimos afios ha habido una
importante inversidn en renovacién de equipos de radioterapia y actualmente la mayoria
de los servicios de Oncologia Radioterapica cuentan con aceleradores lineales y equipos
de ultima generacidn que permiten realizar tratamientos de muy alta calidad y precision.
Se utilizan técnicas como la braquiterapia, la radioterapia de intensidad modulada (IMRT),
la radiocirugia, o la radioterapia estereotdxica extracraneal (SBRT), que han mejorado
sustancialmente los resultados terapéuticos, las posibilidades de curacién y la calidad de
vida de muchos pacientes oncoldgicos, a nivel de los mejores centros de los paises
desarrollados.

Ademas, la protonterapia, que es una modalidad de tratamiento radioterdpico que
utiliza protones, es uno de los campos mds prometedores de la radioterapia. Esta técnica
ha emergido recientemente gracias a los avances tecnoldgicos y a la investigacion
realizada sobre las caracteristicas y ventajas balisticas y radiobiolégicas que poseen este
tipo de particulas. Dichos avances han permitido poner en marcha en muchos paises
unidades de protonterapia modernas, accesibles para determinados pacientes
oncolégicos en los que es muy importante minimizar las posibles toxicidades, como
sucede con los pacientes pediatricos o pacientes que presenten determinadas
comorbilidades o riesgos, y también para aquellos pacientes en los que es necesario
reirradiar o administrar dosis muy altas de irradiacién sin lesionar érganos criticos
proximos al tumor.
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Actualmente, en Espaiia ya disponemos de dos excelentes unidades de protonterapia
qgue permiten derivar a aquellos pacientes que mas se pueden beneficiar de estos
tratamientos. La prevision de la instalacién de once unidades de este tipo en centros
sanitarios publicos espaioles, gracias a la donacién de la Fundacién Amancio Ortega, y a
la iniciativa de algunas Comunidades Auténomas, como la de Cantabria, supone una
oportunidad Unica y excepcional de convertir a nuestro pais en uno de los lideres
mundiales para avanzar en este campo.

Este conjunto de centros de protonterapia facilitard que todo paciente atendido por el
Sistema Nacional de Salud publico en Espafia, y que precise del uso de este tratamiento
radioterapico, tenga un acceso mas cercano a esta tecnologia, asi como establecer un
programa de investigacion clinica que permita definir el lugar de la protonterapia como
herramienta de tratamiento de nuevas localizaciones.

Sin embargo, ademas de una gran oportunidad para nuestro pais, que los proyectos
generados en torno a estas unidades de protonterapia culminen con éxito en el plazo mas
corto posible, supone un gran reto. Por ello, la Sociedad Espafiola de Oncologia
Radioterapica (SEOR) y la Sociedad Espafiola de Fisica Médica (SEFM) han creado esta
Comision mixta SEOR-SEFM, con el fin de elaborar recomendaciones relacionadas con la
instalacién y puesta en marcha, la necesidad de recursos materiales y humanos, la
trascendencia de la adecuada formacién de los profesionales, la importancia de promover
programas de investigacion y la necesidad de contar con un sistema de registro nacional
de protonterapia, que esperemos ayuden y apoyen a los profesionales sanitarios y a los
administradores publicos, Ministerio de Sanidad y los Servicios de Salud de las
Comunidades Auténomas, responsables de la implementacién de estas unidades.

I. Fases de la Instalacion de una unidad de protonterapia

La primera fase de un proyecto de protonterapia es la definicion politica y funcional del
mismo: capacidad de tratamiento, localizacidn, logistica, inversidn, aspectos operativos y
otros parametros globales. Continla una fase de negociacién con los proveedores y
seleccion del equipamiento principal y sistemas accesorios, que concluye con la firma del
contrato, en conjunto o independientemente de la componente edilicia y de servicios,
que sigue siendo especifica para cada proveedor. A partir de alli, se completa el diseiio
de la instalacidn, el calculo de los blindajes y la elaboraciéon de las memorias para la
puesta en funcionamiento de la instalacion.

En estas primeras fases se debe tener en cuenta el diseiio de los espacios. El espacio
necesario para la instalacidon del equipo se debe concretar con los planos de estudio
preliminar a realizar por la empresa proveedora, y puede ser muy distinto en funcion del
fabricante y de la tecnologia asociada. En general, es preferible que los centros en los que
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se van a albergar los equipos de protonterapia dispongan de espacio suficiente de modo
gue éste no sea un condicionante a la hora de elegir el proveedor. Se deben tener en
cuenta las condiciones de accesibilidad para la instalacién, para un correcto
mantenimiento y para eventuales evoluciones, dada la larga vida estimada para estos
equipamientos, superior a 20 afios.

Se recomienda disponer de espacio suficiente para albergar ademas de la sala del
acelerador (que variara si es ciclotrén, sincrotrén, sincrociclotrén o protén LINAC), y la
sala o salas de tratamiento con brazos isocéntricos, otras superficies en funcién de su
integracion a un servicio existente o no. La unidad requerird, al igual que cualquier servicio
de Oncologia Radioterdpica, salas de control de la unidad, TC de simulacién especifico,
consultas médicas, consultas de enfermeria, sala de curas y sala de despertar de anestesia
para pacientes pediatricos que lo requieran.

Ademas, sera necesario espacio suficiente para despachos para oncologia radioterdpica,
radiofisica, salas de dosimetria y planificacién, y salas de reuniones, asi como espacio para
almacenamiento de inmovilizadores, equipamiento de dosimetria y control de calidad,
aseos, salas de espera, etc. En caso de planear una actividad de investigacion y desarrollo,
se deben disefiar los espacios correspondientes teniendo en cuenta la complejidad de
interaccion con la actividad clinica.

Ademas de los espacios, en esta fase se debe presupuestar el equipamiento adicional
como el necesario para la adquisicion de imagenes adaptadas al tratamiento (por
ejemplo, TC de doble energia si no se dispone en el servicio), el material de dosimetria
y de proteccidn radioldgica, los sistemas de planificacidon y el sistema de informacion
oncoldgica en relacién con el equipo de tratamiento. Se debera disponer de un nimero
de licencias de contorneo y de cdlculo suficiente para poder abarcar las exigencias del
volumen de pacientes, teniendo en cuenta la existencia de turnos, de trabajo a distancia,
de presencia de residentes, y del rol de los técnicos en funcién de las caracteristicas del
programa. El equipamiento y las licencias se dimensionaran en funcién de la actividad y
organizacién de cada centro.

También se debera presupuestar la adquisicion de adecuados sistemas de
inmovilizacion, compatibles con equipos de resonancia magnética (RMI), como es el caso
de los soportes de mascara para tratamientos de cabeza y cuello, que aseguren la
reproductibilidad diaria del posicionamiento del paciente y de aquellos sistemas de
inmovilizacion especificos para protones que se requieran. Asimismo, es imprescindible
gue todas las unidades de tratamiento puedan disponer de sistemas de Radioterapia
Guiada por Imagen (IGRT), incluyendo soluciones para el manejo de movimiento de
6rganos con dispositivos integrados con el sistema de administracién del haz
(espirémetro, cinturones, marcadores reflectantes, SGRT, ..), para permitir el
posicionamiento adecuado del paciente y el control intrafraccidon del tratamiento, con
garantias adaptadas a las exigencias en protonterapia. Se deben prever los equipamientos
necesarios para tratamientos con anestesia de pacientes pediatricos.
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Una vez firmado el contrato con el proveedor, se recomienda que el hospital inicie la
fase de disefio detallado y de construccion del bunker y las distintas dreas operacionales,
de acuerdo con las especificaciones de la mdaquina y del proyecto funcional
arquitectonico, mientras la empresa fabrica el equipamiento. A pesar de su complejidad,
en general se recomienda que un equipamiento de protonterapia se incorpore como una
herramienta mas a un departamento de radioterapia en sitio hospitalario, para garantizar
su integracion y obtener los beneficios que proporciona una logistica comun.

Consideraciones estratégicas, de espacio y de evolucidn hacen que para algunos
proyectos se decida instalarlo como una unidad auténoma, en cuyo caso se debe prever
la atencién integral del paciente, desde la hospitalizacién a la realizaciéon de imagenes
multiples, la participacion de distintas especialidades hospitalarias y los circuitos de
respaldo en caso de averia (por ejemplo, tratamientos de algunas sesiones con haces de
fotones).

La siguiente fase es la instalacion del equipamiento y “comisionado” interno (o puesta
en marcha) por parte de la empresa suministradora, y posteriormente, la aceptacion del
equipo por parte del usuario en conjunto con el proveedor. Seguira el comisionado clinico
por parte del usuario, para configurar el sistema, calibrarlo y fijar los datos de referencia
para los ulteriores controles de calidad. Se recomienda la realizacion de
intercomparaciones dosimétricas y auditorias con otros centros y laboratorios de
referencia, antes de iniciar la fase clinica. Se deben tomar en cuenta en esta fase los
tiempos y procedimientos de habilitacién por parte de las autoridades regulatorias
(Consejo de Seguridad Nuclear, Ministerio de Sanidad, Ministerio de Industria, Comercio
y Turismo) que pueden incluir no solo al usuario, sino también al proveedor.

En total, entre la firma del contrato y el comienzo de las actividades clinicas, el tiempo
estimado es variable (de 2 a 4 afios) y esta condicionado por la configuracion tecnoldgica
y edilicia, el equipo profesional y, muy especialmente, por la iniciativa institucional de las
entidades que asumen la responsabilidad global del proyecto.

Los plazos considerados desde que la unidad de tratamiento es instalada por el
fabricante (y ajustada para poder iniciar las pruebas de aceptacidn), hasta la entrada en
servicio clinicamente, pueden estimarse entre cuatro y seis meses. En general, las
actividades y plazos se distribuyen de la siguiente manera: pruebas de aceptacién (menos
de un mes), caracterizacién dosimétrica y estado de referencia inicial, modelado y
comisionado de los haces de radiacion (aproximadamente dos a tres meses) e integracion
de sistemas, ultima formacién sobre el equipamiento a los usuarios, validacién de
protocolos, habilitaciones y preparacién del comienzo de la actividad clinica (un mes).

Se recomienda encarecidamente que antes de la aceptacién del equipamiento el equipo
de profesionales esté entrenado y presente en la instalacion para ahorrar tiempo vy
garantizar la seguridad de esta fase y las ulteriores.
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. Primeros aspectos operacionales

Se debe planificar un periodo de aumento de actividad entre el primer paciente y la
actividad clinica plena. Para optimizar el uso de instalaciones tan onerosas, es practica
habitual trabajar en dos turnos (por ejemplo 16 h por dia incluyendo mas de 1 h diaria
de controles del equipamiento y controles individuales de tratamientos), con una
reserva de tiempo de haz durante los sabados.

Actualmente, con los tratamientos ya considerados “clasicos” en protonterapia
(pediatria, base de craneo, reirradiaciones), se estima en dos a cuatro afios el tiempo
necesario para llegar a una “actividad de crucero”, con estimaciones maximas de 200-
250 pacientes por afo y por sala. El advenimiento de protocolos hipofraccionados podria
optimizar estas cifras actuales hasta superar los 300 pacientes por afo y por sala.

Tanto las fases de instalacidn, aceptacién y comisionado, como las de inicio de la
actividad clinica y el aumento del nimero de tratamientos, dependen de factores
multiples entre los que se incluye el caracter innovador o la experiencia acumulada en
centros que disponen del mismo equipamiento adoptado, la disponibilidad y la formacion
del personal, y la previsidon y capacidad de manejo de imprevistos propios de proyectos
complejos.

Se recomienda optimizar el flujo de pacientes teniendo en cuenta los plazos de
preparacion de cada caso (cada vez mas con herramientas automaticas de delimitacién
de d6rganos y de planificacién automatica) y de tiempo en sala de tratamiento para cada
sesion, sin olvidar el aspecto humano prioritario de atencién integral del paciente.

En general, se recomienda adoptar contratos de mantenimiento “totales” (piezas, mano
de obra y puestas al dia), que incluyen actualmente aspectos funcionales (necesidad de
presencia de operadores del proveedor en la instalacidn para el mantenimiento y
reparacion de la maquina), lo cual condiciona la extensidn de horarios.

Las noches y fines de semana son utilizados parcialmente para el mantenimiento
programado e instalacion de puestas al dia del sistema. En funcién de la instalacién,
también esos tiempos se podrian utilizar para tareas de investigacién y desarrollo. En
general, los mantenimientos programados ya se redujeron a niveles similares, o incluso
mejores, que los equivalentes en instalaciones convencionales de radioterapia
(intervenciones durante dos a cuatro fines de semana usando parcialmente viernes o
lunes), lo cual facilita la continuidad de las operaciones. Se recomienda una atencion
particular a la determinacion, a priori, de dichas condiciones de mantenimiento desde
los pasos iniciales de adjudicacion de un proyecto. Una vez adquirido el equipamiento,
no es posible elegir en forma independiente a una empresa de mantenimiento, por lo que
los lazos entre proveedor y usuario necesitan ser establecidos desde el inicio con una
vision continua y de largo plazo.
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Si el lugar de los protones en el arsenal de herramientas de la radioterapia en la lucha
contra el cancer sigue una evolucion creciente en base a pruebas clinicas, uno de los
factores mas limitantes es el costo. Es responsabilidad del conjunto de profesionales la
optimizacién de la relacién costo-beneficio tomando en cuenta, respecto a otras técnicas
alternativas, consideraciones que atafen tanto a cada paciente individual como las que
tienen que ver con la sociedad en su conjunto.

Asi, se recomienda que desde la concepcidn del proyecto se evalle, no sélo el costo del
equipamiento de base (hoy en dia estimado en mas de 20 M€, mds impuestos), sino
también las demas inversiones asociadas (por ejemplo, los blindajes, el edificio, los
servicios, los equipamientos complementarios) que duplican dicha cifra v,
esencialmente, los costos operativos (entre los cuales, el contrato de mantenimiento es
del orden de 6 a 9% de la inversién, mas los costos de salarios del personal y de consumo
eléctrico, entre otros, que terminan al menos duplicando el costo operativo respecto al
de mantenimiento).

Ademas de las consideraciones legales y regulatorias de instalaciones de este tipo, se
recomienda el seguimiento de normas internacionales de calidad y normas de respeto
del medio ambiente, como las normas ISO 9001 y 14001, o equivalentes.

Un aspecto generalmente olvidado es el de los gastos de incorporacidon de nuevas
funcionalidades a lo largo de la vida util de la instalacion, la cual se estima superior a 20
anos. En el pasado reciente, dichas funcionalidades incluyeron -entre otras-, el paso de
técnicas pasivas a técnicas de barrido dinamico de haces pequenos, la incorporacién de
TC y otros sistemas de adquisicién de imagenes en la sala de tratamiento, y de suelos
moviles en el brazo isocéntrico para evitar el riesgo de caidas. En el futuro préximo, se
estima que la instalacion de técnicas rotacionales, de optimizacién de la distribucién de
dosis microscopica y sus efectos radiobiolégicos (RBE) y de modulacién del haz en tiempo
y espacio (FLASH, minihaces) se hard progresivamente, y se incorporaran como maédulos
de base en cada nueva generacidon de maquinas. Tales mejoras significan una inversion
considerable por funcionalidad y deben implementarse con una minima perturbacion en
el funcionamiento clinico de la unidad.

Iv.  Necesidad de profesionales y su formacion

Medios humanos

Cada unidad de protonterapia deberia dimensionar el nimero de profesionales en
funcion de la prevision de la cantidad y tipo de pacientes que pueda tratar, considerando
gue la media de pacientes que son tratados en cada sala de tratamiento de protones en
Europa es de aproximadamente 200-250 pacientes por afno, con una evolucién probable
hacia un aumento en nimero si se adoptan protocolos hipofraccionados.
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En general, un indice relativamente habitual de actividad anual por sala es el de 10
pacientes por personal clinico (o sea, 20 personas para tratar 200 pacientes por afio en
una instalacién con una Unica sala de tratamiento). Los proyectos en curso de
planificacion en Espana son en su mayoria del tipo monosala y se prevé una actividad en
dos turnos, para las cuales proporcionamos en este documento algunas cifras indicativas
sobre el personal y la formacién requeridos.

Para los aspectos relacionados con la proteccién radioldgica, desde el mismo momento
del disefio y calculo de los blindajes, ademas de la elaboraciéon de las memorias
pertinentes para la puesta en funcionamiento de la instalacion, hasta todas las labores de
gestion durante la entrada en servicio de esta, es necesaria la presencia de un especialista
en radiofisica hospitalaria con responsabilidades de jefe de proteccién radiolégica de la
instalacion.

En funcién de las horas laborables y de la actividad clinica planeada, es recomendable
qgue cada unidad cuente inicialmente con al menos cuatro especialistas en oncologia
radioterapica y un equipo de al menos cuatro radiofisicos con dedicacidn exclusiva a la
protonterapia, que puedan repartirse por parejas las tareas de comisionado,
caracterizacién y modelado de haces, por un lado, y aspectos de planificacién dosimétrica,
simulacién, y flujo de trabajo, por otro. Es muy recomendable que uno de los cuatro, o
quinto si incluimos el jefe de proteccion radioldgica, asuma la labor de liderar/coordinar
todas las tareas necesarias para empezar los tratamientos con calidad y seguridad.

Se recomienda asimismo que los facultativos de oncologia radioterapica y radiofisica
hospitalaria establezcan grupos interdisciplinares conjuntos que aborden todos los
aspectos clinicos relacionados con el proceso de simulacién, planificacion dosimétrica, y
tratamientos en maquina especificos por cada patologia, con una antelacion de al menos
seis meses antes del comienzo de los tratamientos clinicos.

Ademas, cada unidad deberia contar con al menos dos enfermeros/as con formacion
en oncologia radioterdpica y con conocimientos en el manejo de pacientes pediatricos y
de anestesia. También son necesarios dos técnicos superiores en radioterapia y
dosimetria (TSRD) para el TC de simulacidn, dos TSRD para cada turno de tratamiento de
la unidad de protonterapia y otros dos TSRD para labores de apoyo a radiofisica en
materia de dosimetria y control de calidad, previendo el nimero total con inclusién de
ausencias programadas o no y la eventual presencia de un coordinador técnico.

La integracidn de dichos profesionales a las actividades en radioterapia convencional es
una decisién organizativa de cada servicio que, por un lado, facilita el aspecto de
continuidad operativa y de conocimiento de cada técnica, pero sin olvidar la necesidad de
una formacién y dedicacién especializadas en esta prdctica de alta complejidad.
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Formacion

La instalacion de unidades de protonterapia requiere una reflexion sobre la importancia
de adquirir una buena formacidn inicial y continua para el conjunto de profesionales
involucrados y un plan de accién acorde con la dimensidn del proyecto. Se debe despertar
el sentido critico de los profesionales y cuestionarse sobre aspectos operacionales
asumidos en terapia con fotones que pueden ser diferentes y con mayor relevancia clinica
en tratamientos con protones.

Por ejemplo, es de importancia crucial el manejo de la presencia de heterogeneidades
materiales, de los margenes de cdlculo, de los movimientos, o de la deformacion
anatémica que se producen durante el tratamiento. Los profesionales deben entender en
profundidad todos los procesos implicados en el depésito de la dosis en un paciente con
haces de protones, para garantizar un tratamiento éptimo y prevenir dificultades. Estos
procesos afectan a varios puntos importantes, como son los sistemas de generacion de
haz, los mecanismos fisicos y bioldgicos de la interaccién de los protones con el medio, y
aspectos clinicos que afectan a la planificacion y al tratamiento de pacientes, como
incertidumbres dosimétricas que se deben cuantificar para garantizar un tratamiento
Optimo. Se deben estudiar los protocolos clinicos existentes para cada localizacidn, sus
puntos comunes y diferencias con las practicas en el tratamiento con haces de fotones,
llegando hasta las consideraciones de sensibilidad individual de los pacientes y a
elementos tales como una alta densidad de ionizaciéon (transferencia lineal de energia -
LET- y efectividad bioldgica relativa —RBE- asociadas).

Es importante ahorrar tiempo y ganar en seguridad contratando a los profesionales con
suficiente antelaciéon de modo que hayan recibido esa formacién antes de la recepcién
de la maquina para su aceptacién. Al menos, un nucleo de profesionales debe conocer
por presencia in situ el “histérico” de la instalacion, con los imprevistos, las
modificaciones, las perturbaciones iniciales de instalacion y de funcionamiento del
equipamiento y servicios, para garantizar la evolucién éptima de la misma.

Los profesionales en el drea de radiofisica, que incluye los aspectos de proteccién
radioldgica, deberan integrar formaciones especificas (escasas) y clasicas que incluyen
modulos dedicados, autoformacién, formaciones en herramientas de medidas y de
calculo, y contactos directos con profesionales a nivel internacional.

La formacién deberd permitir a los radiofisicos discutir con los proveedores acerca de
las especificaciones técnicas de la maquina y preparar los programas de control de
calidad, a los médicos les permitira adoptar y preparar los protocolos clinicos que se
utilizardn para los tratamientos y a los TSRD estar listos para efectuar su actividad de
forma eficaz desde el primer paciente.
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Dadas las estimaciones de personal por centro, el nimero de centros y la formacién de
profesionales referentes que estaran implicados en la seleccién y seguimiento de
pacientes, se estima que mds de 250 a 300 personas deberan recibir un nivel u otro de
formacion e informacidn sobre la protonterapia en Espaiia en los préximos afios.

Entre los elementos necesarios para la formacion del equipo mencionamos vy
recomendamos:

a)

d)

La formacion tedrica previa en aspectos relacionados con la puesta en
funcionamiento y practica clinica puede llevarse a cabo mediante un estudio
pormenorizado de referencias bibliograficas recomendadas, para un
aprovechamiento mayor de las estancias formativas ulteriores.

Existen cursos de formacidn introductorios impartidos por distintas sociedades
cientificas y centros (PTCOG, ESTRO, PSI, EFOMP, etc.) de una duracidén entre 3 dias y
una semana, a los cuales se recomienda asistir.

Se contempla una formacidn intensiva previa a las pruebas de aceptacion en los
pliegos de licitacidn. En este sentido, se exigen unos minimos en cuanto a tiempos de
formaciodn, caracteristicas del centro de destino y cronogramas. En general, se forma
al conjunto del equipo por médulos adaptados a cada grupo profesional, totalizando
cifras del orden de 40 semanas acumuladas para un grupo profesional (p. ej. 2-3
semanas para los técnicos superiores en radioterapia y dosimetria (TSRD), 4 semanas
para los oncélogos radioterdpicos (OR) y radiofisicos hospitalarios (RFH),...). El
conjunto de mddulos de un programa integral supera las 100 horas de formacién y
deben incluir las bases fisicas, clinicas, radiobioldgicas y de proteccién radioldgica de
la protonterapia, médulos sobre protocolos clinicos para cada localizacién y su
planificacion, métodos de medida, calculo y de controles de calidad, técnicas de
inmovilizacion y posicionamiento y mddulos especificos de flujo de pacientes y de
riesgo.

Una formacidn profunda y con practica personalizada en protonterapia para algunos
futuros referentes y responsables (por ejemplo, uno o dos oncélogos radioterapicos,
uno o dos radiofisicos, un coordinador técnico, uno o dos TSRD, del orden de 6 meses
a un afno) puede ser efectuada en cualquier centro de referencia
independientemente del equipamiento utilizado.

En cambio, debe incluirse en el plan de capacitacidn, una practica para el conjunto
del personal, en centros donde los sistemas de tratamiento, de informacion
oncoldgica (OIS) y de planificacidn (TPS) sean los mismos, dado que la elaboracion
de los flujos de trabajo clinico y capacidades de planificacién dosimétrica seran mas
acorde a lo necesario en la futura practica asistencial.

El tiempo dedicado a dicha estancia formativa deberia ser, en general, de dos a tres
meses, cubriendo las etapas necesarias de todo el proceso radioterdpico. Para el
equipo de radiofisica puede ser necesario un tiempo mas largo, por ejemplo, de tres
meses para dosimetria clinica y otros tres meses para el conocimiento del equipo y
control de calidad.
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f) Una parte de la formacién debe ser efectuada in situ. En un escenario éptimo, los

g)

h

~

radiofisicos y TSRD deben trabajar en dosimetrias clinicas con médicos, al menos, seis
meses antes de empezar la actividad clinica con pacientes. De este modo, los médicos
deben contar con entre tres y seis meses, antes del comienzo de la actividad
asistencial, para la elaboracién de protocolos, guias clinicas y flujo de trabajo de la
unidad. La contratacion de los radiofisicos deberia producirse entre ocho meses y un
afio antes de recibir la maquina para su aceptacion. Ademas, deberian adquirirse
destrezas en la medida y control de calidad del equipamiento empleado (unidad
emisora de radiacidon y material de dosimetria).

Esta formacién presencial convendria que se realizase durante la etapa de instalacion
de la unidad de tratamiento, para que una vez finalizada, se pueda proceder con las
pruebas de aceptacion del fabricante. En el cuadro de la formacion in situ se
recomienda solicitar la disponibilidad de cierta dotacion de software are y hardware
antes de la aceptacion, para que los profesionales se familiaricen con ciertas
herramientas de trabajo y las puedan conservar para la realizacién de controles
sistematicos de calidad.

El conjunto de TSRD deberia incorporarse en actividad plena de uno a tres meses
antes del inicio de la actividad asistencial para poder recibir los cursos de formacién
presencial en la propia instalacién: por parte del fabricante para la adquisicién de
imagenes para el posicionamiento y para el uso de comandos de tratamiento, del
proveedor del sistema de informacidén oncolégica para la asimilacion del flujo de
trabajo, del suministrador de los sistemas de inmovilizacién (especialmente mascaras
termoplasticas y colchones de vacio), de los equipos de dosimetria para la verificacién
pretratamiento y de control diario de la unidad de tratamiento, de los sistemas de
control del movimiento respiratorio y de consideraciones especificas de proteccién
radioldgica y riesgos.

La formaciéon de profesionales que se incorporen después del inicio de la actividad
clinica puede realizarse localmente, al menos en forma parcial, durante dicha
actividad por parte de equipos previamente formados.

Un plan de formacion continua debe ser implementado con asistencia a congresos,
cursos, seminarios, conferencias virtuales, participacién en grupos de trabajo e
intercambios con profesionales de otros centros, sin olvidar que dicha capacitacién
no se limita al uso de protones, sino de la evolucidon de la radioterapia y de la
oncologia en su conjunto.

La formacidon de especialistas (oncologos radioterdpicos y radiofisicos de centros
convencionales, oncélogos médicos, cirujanos oncoldgicos, pediatras, oftalmélogos)
podrd abordarse desde los propios centros de protonterapia con médulos de
formacién especificos mds cortos y adaptados a las necesidades.

10
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V. Indicaciones y registro

En el afo 2019, la Sociedad Espafiola de Oncologia Radioterdpica publicé un documento
titulado “Recomendaciones de la SEOR para la protonterapia en Espafia”, donde se
efectud un andlisis exhaustivo de los trabajos publicados, de protocolos existentes y de
estudios similares de otras sociedades (como por ejemplo, la Sociedad Americana de
Oncologia Radioterapica o ASTRO, la Sociedad de Alberta, Canad3, el National Health
Service del Reino Unido y estudios de la Agencia Catalana de Calidad y Evaluacion de
Tecnologias Sanitarias y del grupo de trabajo de Protonterapia del Servicio Andaluz de
Salud y del Centro Nacional de Aceleradores (ProSAS-CNA).

La SEOR recomienda en dicho documento valorar cudndo el tratamiento con haces de
protones permite una mejor cobertura de la lesién, en compromiso con las limitaciones
de los drganos de riesgo, cuando es aconsejable minimizar las dosis a tejidos sanos
adyacentes para disminuir el riesgo de complicaciones y el riesgo de desarrollar segundos
tumores en pacientes en los que el tratamiento oncoldgico consigue supervivencias
significativas, asi como en tumores en los que se puede plantear un aumento de dosis.

A partir de dicho analisis, se justifica el uso de haces de protones en tumores oculares,
tumores préximos o en la base del crdaneo, tumores primarios o metastasicos en la médula
espinal/columna vertebral, tumores en poblacion pediatrica, en pacientes con sindromes
genéticos con riesgo elevado de toxicidad y en reirradiacién en casos seleccionados.

Para otras localizaciones clinicas se sugiridé que se genere evidencia sobre su beneficio
real, asi como estudios de calidad de vida y de costo-beneficio, para evaluar en forma
continua el lugar que los tratamientos de protonterapia debe ocupar entre las distintas
alternativas en radioterapia y oncologia en general.

Por resoluciéon de 30 de noviembre de 2020, de la Direccién General de Cartera Comun
de Servicios del Sistema Nacional de Salud y Farmacia, se hicieron publicos los acuerdos
en relacidn a la técnica de protonterapia en la cartera comun de servicios del Sistema
Nacional de Salud. En la misma, se recomendd el establecimiento de comisiones
interdisciplinares en cada comunidad auténoma para valorar las solicitudes de
protonterapia, de adultos y de cdncer infantil y de la adolescencia. Se establecen las
pautas de consideracidn de tratamiento: intencién curativa, buen estado general,
expectativa de vida a cinco afios, sin comorbilidades, sin evidencia de metdstasis, ventaja
dosimétrica con impacto clinico, tumores en nifios menores de tres anos, sindromes
genéticos con riesgo elevado de toxicidad, reirradiaciones con intencion radical y
comparacion dosimétrica favorable con beneficio clinico real.

Asi, las indicaciones terapéuticas con observaciones detalladas incluyen, en adultos, los
melanomas intraoculares/uveales, los cordomas, condrosarcomas y sarcomas, y, en
pacientes pediatricos, ciertos tumores cerebrales, oculares, sarcomas de partes blandas,
tumor de Ewing y neuroblastomas. La resolucion establece que se realizard un
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seguimiento semestral de datos de los pacientes sometidos a protonterapia (de las
incluidas en la resolucién u otras) para establecer informes de situacion.

Los casos con indicaciones estandar de protonterapia en Espaia, segun los criterios de
la SEOR, se estimaron en 725 pacientes por afio, por lo que harian falta tres salas de
tratamiento teniendo en cuenta cifras operacionales de centros internacionales.

Los casos estimados con potencial mejora del control local (tumores intracraneales,
cabeza y cuello, urolégicos, toracicos y sarcomas) sumaban, en cifras redondas, 3000
pacientes por aifo, los de reduccién de efectos secundarios 15000 pacientes por afio y la
reduccion de tumores secundarios otros 1900. Se considerd que “el gran desafio” es como
abordar las localizaciones con mayor niumero de pacientes. En el caso del cdncer de mama
y pulmadn, se podria considerar el tratamiento en subgrupos desfavorables, por ejemplo,
pacientes con riesgo cardiaco, pulmonar o de segundo tumor. También podrian
seleccionarse patologias en base a modelos predictivos del beneficio, por ejemplo, en
base a una reduccidn significativa de la toxicidad potencial (como el modelo de los Paises
Bajos).

Con la instalacion de 10-11 nuevas salas de protonterapia en Espaia, que se suman a
las dos existentes, se dispondra de una capacidad de tratamiento que superara los 3000
pacientes por aino.

Por ello, recomendamos la actualizacién de las recomendaciones de la SEOR, siguiendo
el ejemplo de otras instituciones similares (ASTRO), teniendo en cuenta la multiplicidad
de ensayos clinicos en curso (por ejemplo, basados en apoyo del National Cancer Institute
en USA, del Japan’s National Cancer Center Research and Development Fund en Japdn) y
evidentemente basados en los trabajos de la European Organization for Research and
Treatment of Cancer (EORTC), la European Society for Radiotherapy (ESTRO), su grupo
European Particle Therapy Network (EPTN) y las iniciativas nacionales similares en cada
pais de la Comunidad Europea.

Asimismo, la creacion de estas diez nuevas unidades de protonterapia requiere la
recomendacion de crear un Registro Nacional de pacientes y la colaboracién y
asociacion con el Registro Europeo, de la ya mencionada European Particle Therapy
Network (ESTRO-EORTC), que permita el andlisis de datos y la investigacion clinica.

Resulta indispensable la creacidon de un grupo de trabajo de la SEOR y la SEFM, que
promueva la colaboracidén entre los centros ya existentes, los centros referentes y los
centros implicados en la implementacion y puesta en marcha de las nuevas unidades de
protones en Espafia, que aune esfuerzos para establecer estrategias comunes, que
aumenten la eficiencia y que permitan protocolizar procedimientos, el manejo de casos
especiales, la prevision de disfuncionamientos y riesgos, el registro y seguimiento de
pacientes y el desarrollo de un programa de Investigacion y Desarrollo (I+D), como se
describe en la préxima seccion.

12
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vl.  Investigacion

Con la llegada de nuevos centros de protonterapia, Espafa tiene una oportunidad
excepcional de convertirse en uno de los lideres mundiales del campo. El uso de particulas
cargadas como los protones es uno de los campos mas prometedores de la radioterapia.
En la actualidad, permanecen abiertas numerosas cuestiones sobre los
mecanismos radiobioldgicos participantes en la respuesta de los tejidos a una irradiacién
con haces de protones. La respuesta a dichas cuestiones permitiria optimizar de manera
muy significativa los tratamientos, e incluso ampliar las indicaciones.

Seria muy importante que los centros contemplasen actividades de 1+D dentro de su
estructura y funcionamiento. Estas actividades serian complementarias a la labor
asistencial de los mismos, permitiendo la colaboracién del personal de cada centro con
grupos de investigacion clinica, cientifica ytecnolégica de cardcter nacional e
internacional.

La participacidn en proyectos de investigacion de excelencia permitiria a cada centro el
desarrollo de nuevas técnicas con capacidad traslacional al dmbito clinico y Ia
consolidacién de su papel como instalacion puntera en radioterapia, manteniendo
una politica permanente de perfeccionamiento de los tratamientos de los pacientes
oncolégicos.

Entre otras consideraciones, es de relevancia avanzar en los siguientes puntos:

e Ensayos clinicos. Ensayos combinados y comparativos de otras técnicas de irradiaciéon
con protonterapia.

e Investigacién en la produccion del haz, balistica, dosimetria y microdosimetria.
Técnicas avanzadas de verificaciéon y optimizacién de tratamientos. Reduccién de
incertidumbres, optimizacion de parametros (por ejemplo, penumbra lateral),
optimizacién del depdsito de dosis con alto LET.

e Investigacidn en radiobiologia traslacional y radiogenémica. Estudios preclinicos.
Establecimiento de los efectos radiobioldgicos de la radiacion, eficiencia bioldgica
relativa y optimizacién de los tratamientos (p.ej., esquemas de hipofraccionamiento).

e Desarrollo de nuevas técnicas clinicas de tratamiento: técnicas de modulaciéon
espacial de la dosis p.ej., minihaces), terapia rotacional, técnicas de modulacidon
temporal de la dosis (p.ej., efecto “FLASH”).

e Tratamientos multimodales: tratamiento coadyuvante entre la terapia de protones e
inmunoterapia (p.ej., inhibidores del punto de control inmunitario, células CAR-T),
nanoparticulas, inhibiciéon de PARP, etc.

e Se necesitan estudios sistematicos y exhaustivos, principalmente in vivo, para
explotar las ventajas radiobioldgicas de los haces de protones, mas alld de las
dosimétricas.

13
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Esta coyuntura debe aprovecharse para llevar a cabo lineas de investigacién punteras y
trasnacionales. Por ello, el grupo recomendaria contar con una segunda linea de
transporte y segunda sala dedicada a investigacién traslacional, en al menos uno de los
centros. Ello permitiria la realizacién éptima de campariias experimentales sistematicas y
comprehensivas, incompatibles con una utilizacién accesoria y puntual de las salas clinicas
en horario nocturno.

Dicha linea debe contar con personal técnico debidamente entrenado para realizar las
irradiaciones y la disponibilidad de personal capacitado de la empresa proveedora del
equipamiento. Para que dicha instalacién funcione de manera eficaz y flexible, ofreciendo
un posible acceso al haz del mayor nimero de grupos posibles, deberia constituirse un
sistema de funcionamiento de tipo plataforma, con un gestor asociado y un comité
cientifico de evaluacion de propuestas. Este centro deberia tener una dotacién minima
(laboratorio basico de cultura celular, animalario (ideal) o estabulario).

vil.  Conclusion

La instalacién de once nuevas unidades de protonterapia en Espana en los préximos
anos, en el contexto simultaneo de actualizacién del parque existente de unidades de
radioterapia convencionales y de ultima generacién con haces de fotones, constituye un
desafio y a la vez una oportunidad mayor para garantizar la accesibilidad de todos los
pacientes que lo necesiten a las técnicas mas avanzadas de radioterapia y, en particular,
a la protonterapia.

En este documento se presentan recomendaciones relacionadas con la instalacién, la
puesta en marcha y la operacidn inicial de una unidad de protonterapia que esperemos
ayuden y apoyen a los profesionales sanitarios y a los administradores publicos,
Ministerio de Sanidad y los Servicios de Salud de las Comunidades Auténomas,
responsables de la implementacidn de estas unidades.

Estas recomendaciones incluyen la evaluaciéon de recursos materiales y humanos
necesarios para tales instalaciones, destacan la trascendencia de la adecuada formacién
de los profesionales y la importancia de promover una reevaluacién de indicaciones, y
proponen la creacion de un sistema de registro nacional de tratamientos de
protonterapia, asi como el desarrollo de programas de colaboraciéon y de investigacion-
desarrollo-innovacién entre centros.

Debemos tener en cuenta que, en Espafa, aunque se instalen once unidades de
protones en los préoximos afos, la capacidad de tratamiento sera inferior al 2% de
pacientes tratados por afio en radioterapia. Tendremos al mismo tiempo mas de 260
aceleradores lineales de electrones, por lo que la mayoria de los pacientes van a recibir
tratamientos adecuados con fotones. Los tratamientos con haces de fotones, como
hemos sefialado en el inicio de este documento, son también tratamientos de alta
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calidad y precision, con gran nivel de desarrollo, y por ello debemos promover una
metodologia que nos permita evaluar qué pacientes se benefician verdaderamente de
los tratamientos con haces de protones. Actualmente, existen ya modelos, protocolos,
ensayos y estudios que evaluan el potencial beneficio clinico de estos tratamientos
comparando diferencias dosimétricas en los érganos de riesgo, probabilidades de
complicacién de los tejidos sanos para fotones y para protones y otras métricas mas o
menos complejas. Estos u otros nuevos modelos que surjan teniendo en cuenta nuevos
conocimientos fisicos, radiobiolégicos y principalmente clinicos, asi como sus
incertidumbres y nivel de consenso, se podrdn aplicar para una adecuada seleccion de
pacientes y para reforzar el mensaje de que en Espafia van a recibir de forma
personalizada el mejor tratamiento radioterdpico posible que requiere su tumor o sus
caracteristicas clinicas.
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