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RESUMEN

Objetivo: Demostrar la utilidad de la tomografia de emisién por foton Unico con
P®mtecneci 0-metoxi-isobutil-isonitrilo para €l diagnéstico de metéstasis cerebral y su
diferenciacion de unalesion infecciosa

Caso clinico: Paciente masculino de 65 afios de edad que comenzo con crisis focales
mioclénicas del miembro superior derecho. Se asociaba a una oftalmoparesia externa
progresiva izquierda. Se le realizd una resonancia magnética craneal simple y con
gadolinio. Las caracteristicas de las lesiones parietal izquierday a nivel del mesencéfalo
no fueron concluyentes para establecer un diagnéstico etiolégico. Se indicd una
tomografia de emision por fotdn Gnico con *™tecneci o-metoxi-isobutil-isonitrilo para
esclarecer la naturaleza de lalesion, la cual se realizo en el Hospital Clinico Quirdrgico
“Hermanos Ameijeiras”. Este estudio evidencio captacion del radiofarmaco en ambas
lesiones. También se comprobd6 una captacién temporal izquierda en una zona que no se
observa lesion en el estudio de resonancia magnética simple ni contrastada. Atendiendo
a gue todas las lesiones captaban radiofarmaco, y que la captacién de este radiof armaco
en el cerebro solo ocurre en lesiones tumorales, se diagnosticd que la etiologia de las

| esiones era metastasica.

Conclusiones. El procedimiento resulté una herramienta diagnéstica Util para
identificar de manera no invasiva las lesiones metastasicas cerebrales y excluir lesiones

infecciosas en el paciente.

Palabr as clave: neoplasias encefdlicas; tecnecio; tomografia computarizada de emision
de foton anico.

ABSTRACT

Objective: To demonstrate the value of single photon emission tomography with 99™
technetium-methoxy-isobutyl-isonitrile  for brain metastasis diagnosis and the

differentiation from an infectious lesion.

Clinical case: A 65-year-old male patient started with myoclonic focal seizures of the
right upper limb. Left progressive external ophthalmoparesis was associated. A simple
cranial magnetic resonance with gadolinium was performed. The characteristics of the

left parietal lesions and the mesencephalon level were not conclusive to establish an
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etiological diagnosis. A single-photon emission tomography with 99™ technetium-
methoxy-isobutyl-isonitrile was indicated to clarify the nature of this lesion, which was
performed a Hermanos Ameijeiras Hospital. This study showed uptake of the
radiopharmaceutical in both lesions. A left temporal uptake was also found in an area
that is not observed lesion in the simple or contrasted magnetic resonance study.
Considering that all the lesions captured the radiopharmaceutical, and that the uptake of
this radiopharmaceutical in the brain only occurs in tumor lesions, the etiology of the
lesions was diagnosed as metastatic.

Conclusions: The procedure was a useful diagnostic tool to non-invasively identify the

metastatic brain lesions and exclude infectious lesions in the patient.

Keywords: encephalic neoplasms; technetium; single photon emission computed
tomography.
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INTRODUCCION

El diagnostico de metastasis cerebral puede ser en ocasiones dificil, sobre todo cuando
no se conoce la existencia de un tumor primario y cuando las lesiones en tomografia

computarizada (TC) y resonancia magnética (RM) craneal no son concluyentes.

La tomografia por emision de foton Unico (SPECT) y la tomografia por emision de
positrones (PET) son herramientas viables para la obtencion de imégenes de tumores
cerebrales. También proporcionan informaciones que no pueden obtenerse mediante

otras modalidades de imégenes anatdmicas.

e Correlacion con € grado de malignidad y, por tanto, puede usarse como un

indicador de diagnostico y/o prondstico.

< |dentificacién de larecurrenciatumoral en estudios posoperatorios.
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< Diferenciacion entre recurrenciatumoral y radionecrosis.

Diferenciacion entre lesién tumoral y otras enfermedades del sistema nervioso

central .

Las imagenes moleculares de tumores cerebrales continlan evolucionando vy
expandiéndose a medida que se dispone de nuevos radiofarmacos. Actuamente, dos
compuestos trazadores principales: ?°'Talio y Tecnecio (Tc) - ®™Metoxi |sobutil

Isonitrilo (MIBI) estdn ampliamente disponibles paraimégenes de SPECT.®

El objetivo del articulo es demostrar la utilidad de la tomografia de emision por foton
Unico con %Mtecnecio-metoxi-isobutil-isonitrilo para el diagnéstico de metédstasis

cerebral y su diferenciacion de unalesion infecciosa.

CASO CLINICO

Anamnesisy examen clinico

Paciente masculino de 65 afios de edad con antecedentes de hipertension arteria y
diabetes mellitus tipo 2. Comenzd con crisis focales miocldnicas del miembro superior
derecho. Al examen fisico se detectd una monoparesia braquial derecha (fuerza

muscular 4/5) y una oftalmoparesia externa progresivaizquierda.

Examenes especiales

Se realizd una RM craneal donde se observd una lesién hiperintensa en FLAIR
(recuperacion de inversion atenuada de fluido, por sus siglas en inglés) con un area en
su interior difusa e hipointensa de localizacién parietal izquierda, la cual se comportaba
hipointensa en T1, bien delimitada, de aspecto quistico, con discreto edema perilesional,
gue no desplazaba a sistema ventricular. Existia otra lesion difusa e hiperintensa en
FLAIR anivel del mesencéfalo (Fig. 1).
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Fig. 1 - Imagen de resonancia magnética craneal. A, Cy D) Lesion parieta izquierday B)
Lesion en € mesencéfalo con edema perilesional.

En la RM craneal con gadolinio las dos lesiones reportadas tenian caracteristica anular,
estaban bien delimitadas. La lesion parietal izquierda tenia, ademés, en su interior y en
su borde més externo una zona mas hiperintensa con captacién de contraste y otra mas

pequefia en contacto con el borde mésinterno. (Fig. 2).

Fig. 2 - Imagen de resonancia magnética craneal con gadolinio con captacién anular en
ambas lesiones. A y B. Lesion parietal izquierda. Cy D. Lesion en el mesencéfalo
izquierdo.

El estudio citoquimico, serolégico, bacteriolégico y citologico de liquido
cefalorraguideo  resulté norma. Sin embargo, debido a las caracteristicas
imagenol 6gicas, habia duda en relacion con la etiologia tumoral o infecciosa. Por ello se
decidi6 realizar una SPECT/CT con Tc-MIBI en el Hospital Clinico Quirdrgico
“Hermanos Ameijeiras”. Se evidenci6 captacion del radiofarmaco en ambas lesiones y

otra captacion temporal izquierda en una zona que no se observa en el estudio de
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resonancia magnética simple y contrastada (Fig. 3). Debido a que todas las lesiones
captaban radiofarmaco, y que la captacion de este radiofarmaco en el cerebro solo
ocurre en lesiones tumorales, se diagnosticd que la naturaleza de las lesiones era

metastasica.

Fig. 3 - Tomografia de emision por foton Gnico con *™Mtecneci o-metoxi-isobutil-isonitrilo

(cranedl). A, B y C) Intensa captacion de radiofarmaco en lesion parieta izquierda, B) Intensa

captacion de radiof armaco en mesencéfalo y captacion en regidn tempora medial izquierda.

Tratamientoy evolucion

Debido a numero de lesiones se consideré que € paciente no era tributario de
neurocirugia. Se le indicaron las dosis habituales de fenitoina y dexametasona. Fue
trasadado a su casa por decison familiar donde fallecié luego de tres meses de

cuidados paliativos.

DISCUSION

La medicina nuclear contribuye a explorar las causas moleculares de las enfermedades
con el objetivo de contribuir a su diagndstico y tratamiento. Para controlar su evolucion,
antes de que sean evidentes con técnicas de imagenes morfoldgicas convencionales o
pardmetros de laboratorio, es necesario analizar |as alteraciones moleculares funcionales
en vivo mediante modalidades moleculares especificas no invasivas que proporcionen

informacion morfofuncional y bioguimica en vivo.@
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Muchas enfermedades no neoplasicas del sistema nervioso central pueden simular tanto
clinica como imagenol égicamente tumores primarios 0 metastasicos cerebrales. Aqui se
incluyen: radionecrosis, esclerosis multiple, trombosis de senos venosos durales, sifilis,
abscesos cerebrales (bacterianos, micéticos o parasitarios), entre otras.®4 Para
investigar los tumores cerebrales primarios y metastéticos se pueden emplear diversos
radiofarmacos: °'Talio (°'Tl), ®*MTc-sestamibi (*®*™Tc-MIBI), ®"Tc-tetrofosminay 1|

-yodo-a-metil-L-tirosina (**3IMT).®

Los radiofarmacos de *™Tc son ideales para |a obtencion de iméagenes de SPECT/CT
debido a las caracteristicas radionucleidicas del ®MTc: vida media corta de seis horas,
emision gammamono-energética (140 keV) y asequible a bgjo costo a partir de un
generador de molibdeno (**Mo/*™Tc). Quimicamente, & tecnecio (del griego technetos,
que significa artificial) es un metal de transicion muy versdtil, que puede formar

compuestos y complgjos con muchas mol éculas. ")

El ®*™Tc - MIBI es un catién que queda atrapado dentro de las mitocondrias en relacion
con el potencial negativo de la membrana interna mitocondrial. El tejido cerebral
normal no capta *™Tc-MIBI, con la excepcion del plexo coroideo y la hipdfisis. Se ha

descrito captacion de ®°™Tc-MIBI en los tumores cerebrales primarios y secundarios.®

El ®™Tc MIBI es normalmente excluido de las neuronas del encéfalo por la barrera
hematoencefalica. Los tumores gliales de alto grado y otros tumores malignos como los
meduloblastomas, los linfomas primarios cerebrales y las metastasis cerebrales de
tumores sistémicos muestran una elevada captacion de MIBI. Ello esta relacionado con
el porcentaje de células en fase Sy el nivel de aneuploidia del tumor cerebral.*%1D |os
estudios con ?Talio pueden diferenciar el linfoma cerebral de la neurotoxoplasmosis,
pero son muy reducidos los estudios sobre este tema. Generalmente, un indice
lesién/fondo (T/N ratio) superior a 2,5 es indicativo de linfoma cerebral en pacientes
con HIV, e cua es generamente 'Talio y %Galio positivo, mientras que la

neurotoxoplasmosis es X' Talio negativa y $’Galio positiva.(*12

En 2006 se describié que el indice medio de captacion de *™Tc - MIBI en 27 metéstasis
cerebrales era muy ato (28,3 + 23,8), con variabilidad amplia en las medidas
individuales (rango 3,3 - 85).(® Palumbo y otros sefialaron que hay mucha informacion

disponible internacionalmente sobre el papel de las modalidades de imagen molecular
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en la deteccion de tumores cerebrales primarios, no asi sobre las metéstasis cerebrales;

no obstante, la poca informacion que hay sobre las metastasis es muy promisoria.(14

En el estudio de Alamy otros se sugiere el uso del ®™T¢ glucoheptonato SPECT parala
gradacion tumoral prequirdrgica pues se detectd que los tumores de ato grado
mostraron un indice T/N significativamente més ato que e norma. Ademas
manifiestan que el indice Tmax/N contribuye a discriminar entre lesiones metastasicas y
no metastasicas.®

En una investigacion de pacientes con glioma, se realizd una comparacion entre el
2iTdlio y ¥MTc-MIBI, sin mostrar diferencias significativas entre las curvas de
sensibilidad y especificidad tanto para la fase temprana como tardia. No obstante, debe
sefidlarse que los mayores valores predictivos fueron para e *°"Tc-MIBI en fase
tardia.!® Sin embargo, Karunanithi y otros realizaron un estudio con 30 pacientes con
glioma en el que se compar6 la sensibilidad, especificidad y precisiéon diagnéstica de la
SPECT con ®™Tc-MIBI. El resultado fue 86,4 % de sensibilidad, 62,5 % de
especificidad y 80 % de precision diagndstica. (1)

En otra investigacion sobre la cuantificacion absoluta de la actividad en fase tardia para
identificar gliomas de alto grado se pudo observar 98,9 % de sensibilidad, 94 % de
especificidad, 63 % de valor predictivo positivo y 0,98 % de valor predictivo negativo,
con un area bajo la curva de 0,893 para e *"Tc-MIBI. El mejor pardmetro para
predecir el grado de malignidad fue la razén: indice tumor — corteza contralateral en

fase tardia/ indice tumor — corteza contralateral en fase precoz.(8)

En una paciente con diagnostico de leucemia mieloide crénica en crisis blastica fue
demostrada la utilidad del **™Tc-MIBI. Se pudo diferenciar una metéstasis cerebral de
un absceso cerebral pidgeno ya que no existio captacion de M Tc-MIBI.4 Tampoco se

ha encontrado captacion de este radiof armaco en criptococomas. (Fig. 4)
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Fig. 4 - Fusion de resonancia magnética - tomografia de emisién por fotén tnico con
P®mtecneci 0-metoxi-isobutil-isonitrilo (craneal). A) Resonancia magnética craned. Lesion
bilobulada temporal medial derecha que no capta gadolinio. B) Fusion Tc-MIBI SPECT- RM

cranea. No existe captacion de radiofarmaco en lalesién reportada.

Las lesiones por toxoplasmosis cerebral, que generalmente se observan en pacientes que
estan inmuno comprometidos por VIH/SIDA, cancer o quimioterapia, se dirigen a los
ganglios basales hasta en un 75 % de los casos. Sin embargo, las lesiones en €l tallo
cerebral son posibles. Generalmente, son multiples y pueden causar efecto de masa. Su
signo caracteristico es laasimetria que seve en laRM o en la TC, en la que un absceso
en forma de anillo contiene abscesos de menor tamafio y nédulos excéntricos. La
BEDG-PET, 21TI- SPECT vy la ®™Tc-MIBI SPECT pueden ser (tiles para distinguir

toxoplasmosis de un tumor.(9

La rombencefalitis por listeria es una entidad rara que se ha descrito a través de series
de casos que se manifiestan con un curso clinico bifasico clasico caracterizado por un
prodromo temprano de fiebre, cefalea, nduseas y vomitos seguidos de pardisis
asimétrica y progresiva de nervios craneales, signos cerebel 0sos, hemiparesia 'y pérdida
del conocimiento. (1920
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En los informes de casos, la resonancia magnética revela hiperintensidades mal
definidas en T2 y en secuencias potenciadas de difusion. La tomografia de emision por

foton Unico de perfusion con *™Tc-HMPAO muestra hipoperfusin cerebel osa. (1920)

Las imagenes moleculares se estan empleando para tratar de discriminar € grado de
malignidad de los gliomas cerebrales. En e seguimiento de los pacientes

neuroncol 6gicos se utiliza para diferenciar la recidiva tumoral de |la radionecrosis.(?-20)

Una limitacion del estudio es que no pudimos identificar la lesién tumoral primaria, ni
realizar la necropsia. Por otra parte, las lesiones no fueron biopsiadas ni el paciente
sometido a ningln tratamiento neuroquirdrgico donde hubiéramos podido obtener
material de biopsia. No obstante, |a presentacion de este caso es novedosa pues se pudo
demostrar la utilidad de la SPECT/CT con *™Tc-MIBI en la identificacion de lesiones
metastasicas cerebrales y en la exclusiéon de lesiones infecciosas cuando |a resonancia

magnética con gadolinio no es suficiente para establecer un diagndstico etiol 6gico.

Se precisan de futuras investigaciones con muestras mas amplias para su generalizacion
préctica. Sin embargo, el factor de costos econdémicos y la inyeccion de material
radiactivo limitan su aplicacion en la practica médica. La resolucion deficiente también
restringe su uso clinico en el diagnostico de los tumores cerebrales e implica el uso de

las modalidades duales de neuroimégenes.
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