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La tomografia por emision de positrones (PET/CT).

Utilidad en oncologia

David Martinez-Villaseiior,* Raquel Gerson-Cwilich**

Resumen

En oncologia es necesario el diagndstico y estadificacion preci-
sos del paciente con cancer, para tener resultados éptimos en
su tratamiento. La tomografia por emision de positrones (PET)
tiene alto valor predictivo negativo mediante la exploracion del
cuerpo entero. Diagnostica la benignidad o malignidad de una
neoplasia detectada por otros métodos de imagen; establece el
diagndstico de extension previo al planteamiento terapéutico de
un cancer conocido; identifica tumor residual y cambios produci-
dos poscirugia, quimio o radioterapia; localiza recidivas tumorales
sospechosas clinicamente o por elevacion de marcadores
tumorales; permite hacer un nuevo estudio de extensiéon o
reestadificacion tras el diagndstico de una recurrencia; permite
valorar tempranamente la respuesta a un esquema terapéutico
y la busqueda del tumor primario en pacientes con metastasis
de origen desconocido. PET conduce a unaimagenologia mole-
cular funcional del cancer en el cuerpo entero.

Palabras clave: imagenologia molecular, tomografia por emi-
sién de positrones, tomografia axial computarizada, PET/CT,
oncologia.

Summary

In order to have optimum results in oncological patients, precise
evaluation, diagnosis and staging of the patient is necessary.
Positron emission tomography (PET) yields a high negative
predictive value through exploration of the entire body. It diagnoses
the benign or malignant state of a neoplasm that has been
detected by otherimaging methods and establishes an extensive
diagnosis previous to therapeutic treatment of a known cancer. It
identifies residual tumor and changes produced after surgery,
chemotherapy or radiotherapy and locates suspicious residual
tumor clinically or by elevation of the tumor markers. It allows for
a new extension study or re-staging after diagnosis of recurrence
and permits early evaluation of response to a therapeutic regime
and permits the search for a primary tumor in patients with
metastasis of unknown origin. PET leads to a molecular functional
imaging of cancer in the entire body.

Key words: molecular imaging, positron emission tomography,
computerized axial tomography, PET/CT, oncology.

Introduccion

La tomografia por emision de positrones (PET) es un procedi-
miento de medicina nuclear que permite obtener imagenes
tomograficas en cuerpo entero, de la distribuciéon de molécu-
las marcadas con radioisétopos de vida media muy corta ad-
ministradas a un paciente por via endovenosa. Los tomdgra-
fos PET estdn en operacion en otros paises desde el inicio de
la década de los noventa. Actualmente en el Distrito Federal
existen dos ciclotrones y seis tomégrafos por emision de posi-
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trones, cinco instalados desde los ultimos meses del afio 2004
hasta la mitad del afio 2005 en centros de diagndstico priva-
dos. Estos tomdgrafos son de tltima generacion, de los llama-
dos PET/CT, y tienen la caracteristica de integrar en el mismo
equipo un tomografo por emisién de positrones y uno axial
computarizado, lo que permite la adquisicion simultdnea y la
fusién de las imdgenes radioisotdpicas y radioldgicas de un
mismo paciente. Los hospitales del Sector Salud todavia no
disponen de este recurso.

La exploracién con PET se realiza con is6topos radiactivos
de vida media muy corta, que necesariamente se producen en
un ciclotrén, el cual para mayor eficacia debe estar cercano al
centro de diagndstico. A la fecha hay poca experiencia clinica
con la utilizacién de este recurso diagndstico. En México,
Gerson y colaboradores, del Hospital ABC, en 2004 publicaron
un primer estudio clinico sobre la utilizacién de PET en pacien-
tes con cdncer.! Kerik y colaboradores, de la Unidad PET/Ci-
clotrén de la UNAM, publicaron en el mismo afio un articulo
de revision sobre PET y cdncer pulmonar.? Serna y colabora-
dores, del Hospital Angeles, presentaron en 2005 un estudio
comparativo entre PET y tomograffa axial computarizada.?
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En oncologia es esencial un diagndstico preciso y la
estadificacién en la evaluacidn del cdncer para tener resulta-
dos 6ptimos en el tratamiento del paciente. Las técnicas con-
vencionales de imagen, como la tomografia axial computariza-
da, se basan en los cambios morfolégicos para identificar un
céncer, sin embargo, la experiencia clinica nos ensefia que los
criterios morfolégicos pueden conducirnos a errores y no
siempre es posible diferenciar los hallazgos.

Antes de PET, el diagndstico, estadificacion y reestadifi-
cacion del cancer se llevaba a cabo por imagenologia anatomi-
ca. PET ha producido una imagenologia molecular funcional
del cédncer; tiene un alto valor predictivo negativo mediante la
exploracion del cuerpo entero; diagnostica la benignidad o ma-
lignidad de una neoplasia detectada por otros métodos de ima-
gen; establece el diagndstico de extension previo al plantea-
miento terapéutico de un céncer conocido; identifica un tumor
residual y los cambios producidos por la cirugia, la quimio o
radioterapia; localiza recidivas tumorales sospechosas clinica-
mente o por elevacion de marcadores tumorales; permite hacer
un nuevo estudio de extensién o reestadificacion tras el diag-
néstico de una recurrencia; permite valorar tempranamente la
respuesta a un esquema terapéutico y la busqueda del tumor
primario en pacientes con metdstasis de origen desconocido.

Fundamentos

El fldor-18 se produce en ciclotrones, es un radioisétopo emi-
sor de positrones que es incorporado a una molécula aniloga
de la glucosa, la fluoro-2-desoxi-D-glucosa, mejor conocida
como FDG en el lenguaje de la imagenologia molecular. Este
compuesto tiene una vida media muy corta, alrededor de 110
minutos y es el mas utilizado en la exploracién oncoldgica.
Debido al exceso de protones en su nucleo, el flior-18 emite
positrones durante su decaimiento radiactivo, es decir, elec-
trones cargados positivamente. Los positrones después de
un breve trayecto de milimetros, chocan con electrones y la
masa de ambos se convierte en energia. En cada evento de
aniquilacién la masa se convierte en una forma de energia, se
producen dos rayos gamma o fotones de aniquilacién de 511
keV que se desplazan a 180 grados opuestos el uno del otro.

Los equipos de PET se optimizan para la deteccién casi
simultdnea de estos pares de fotones de aniquilacién en un
concepto que se llama colimacién electrénica. Hay un tiempo
de ventana predeterminado electrénicamente, dentro del cual
los fotones se consideran en coincidencia.

Si bien los fotones emitidos por los puntos de aniquila-
miento A y C estdn en coincidencia, los tiempos para llegar a
los detectores o cristales de centelleo son diferentes y aun-
que sean coincidentes serdn rechazados electrénicamente
como no coincidentes. Los fotones coincidentes desde el
punto B que llegan a los cristales de centelleo dentro del

tiempo de ventana son detectados y aceptados y construyen
la imagen.

El fldor-18 es incorporado a moléculas bioldgicas como
FDG para obtener imédgenes de varios procesos fisiolégicos y
patoldgicos en el cuerpo humano. FDG es un analogo de la
glucosa donde el hidroxilo de carbono-2 se sustituye por un
atomo de flior-18.

Captacion de FDG

Varios procesos determinan la captacién de FDG en las célu-
las tumorales, uno de gran importancia es la integridad de la
red vascular necesaria para el aporte de nutrientes a la célula.
Con un aporte vascular intacto, FDG entra a las células
tumorales por el mismo mecanismo de transporte facilitado
para la glucosa (proteinas de superficie celular). La proteina
transportadora de glucosa mds comin sobreexpresada en las
membranas de las células tumorales es GLUT-1, la cual ade-
mds es insulinoindependiente.

En estudios in vitro* se ha mostrado que la captacion de
FDG estd también determinada por la cantidad de células
tumorales viables dentro del tumor (densidad de las células
tumorales). La proliferacion celular aumentada en los tumores
(determinada por el ritmo mitdtico) también produce utilizacién
aumentada de la glucosa.’ Los tejidos no tumorales, la necrosis
o los tejidos fibréticos, pueden reducir la captacién de FDG.

La captaciéon de FDG por las células malignas es propor-
cional a su actividad metabdlica. La FDG se fosforila para
formar FDG-6-fosfato, pero a diferencia de la glucosa no se
metaboliza y permanece atrapada en las células metabdlica-
mente activas, lo que permite la visualizacién de las neopla-
sias malignas en PET.

PET utiliza el aumento del metabolismo glucolitico en va-
rios tipos de células malignas por el exceso de captacion de
glucosa debida a la sobreexpresion de los transportadores de
glucosa de la membrana celular, asi como a la sobreexpresion
de las enzimas celulares fundamentales como la hexoquinasa
11, la cual fosforila la glucosa.®

La excepcidn principal a este atrapamiento metabdlico su-
cede en el higado, donde FDG-6-fosfato es desfosforilada por
la alta concentracién hepatica de enzimas tipo fosfatasas que
depuran el FDG del higado.

PET/CT

En el afio 2002 se inician las publicaciones sobre un tomégrafo
de fusién que permite la exploracion del cuerpo entero en
forma casi simultdnea y produce imdgenes metabdlicas com-
binadas con imdgenes estructurales o anatomicas, al cual se
denominé PET/CT, que en una sola unidad combina la infor-

296

Cirugia y Cirujanos



Tomografia por emision de positrones

macién anatomica obtenida de la tomografia computarizada
(CT) con la informaciéon metabdlica de PET, para formar una
imagen que registra los tejidos vivos y sus procesos vitales
con gran precisién y detalle, en cortes coronales, sagitales y
transaxiales del cuerpo. La actividad metabdlica aumentada,
anormal, de FDG radiactiva observada en PET, se define con
la ayuda de la informacién de la tomografia computarizada.

FDG es un trazador de un proceso general alterado en los
cdnceres y no un trazador especifico de tumores. Las pobla-
ciones elevadas de células inflamatorias en los tumores pue-
den producir una captacién elevada de FDG que en ocasiones
puede confundirse con cdncer. Dicha inflamacién es causa
comun de resultados falsos positivos posteriores a la tera-
péutica del cdncer. La captaciéon aumentada en las infeccio-
nes, sin embargo, puede también servir como una herramienta
util para encontrar infecciones e inflamaciones en algunas
circunstancias. La captacién de FDG puede aumentar en los
tumores como una respuesta celular aguda a la irradiacién o a
la quimioterapia, porque la célula aumenta la utilizacién de su
glucosa en respuesta al shock del tratamiento en las fases
tempranas posterapéuticas.

Valor de captacion estandar (SUV)

La captacién tumoral de FDG puede determinarse mediante la
observacién visual de las imdgenes o por la medicién de la
captaciéon de FDG en una regién de interés (ROI) en la imagen
de PET (standard uptake value, SUV).

El SUV es una medicién semicuantitativa de la captacion del
radiofarmaco en un punto de interés. Se utiliza para definir dreas
malignas y benignas. EI SUV indica si en una lesiéon ha aumen-
tado o disminuido la captaciéon de FDG. El SUV compara y mide
la respuesta tumoral al tratamiento. Los tejidos normales como
el higado, pulmones y médula 6sea tienen un SUV entre 0.5 y
2.5. Las neoplasias malignas tienen un SUV de 2.5 a 3.0. E1SUV
es una valoracién semicuantitativa para determinar:

e La respuesta metabdlica a un tratamiento oncoldgico.
e Los limites de determinacién en el diagndstico diferencial
de la presencia de un proceso neopldsico.

El SUV en un tejido dado se calcula con la siguiente férmula:

actividad media de FDG en la region seleccionada ROI (tumor)

SUV =
dosis inyectada (mCi) x peso del paciente en kg

Distribucion fisiolégica de FDG

La interpretacion precisa de los estudios de PET requiere un
conocimiento de la distribucién normal fisiolégica de FDG y
de las variantes normales que pueden reducir la precision.

La captacién de FDG no es especifica para malignidad,
dado que puede observarse captacién aumentada por activi-
dad muscular reciente. Es importante tener a los pacientes
relajados y sin hablar o masticar durante la fase de captacion,
especialmente en la exploracién de pacientes con cancer de
cabeza y cuello.

Se observa captacién aumentada en la grasa café,” que se
ve mds frecuentemente en las regiones paraespinales del t6-
rax y del cuello. Este fendmeno se relaciona con las bajas
temperaturas ambientales a las que estdn expuestos algunos
pacientes.

Es evidente la captacién en el tejido linfoideo de las amig-
dalas palatinas y del timo en pacientes jovenes. La captacion
elevada en el timo también puede ser observada después de la
quimio o radioterapia tiroidea con yodo radiactivo, debido a la
hiperplasia timica de rebote. Hay captacién aumentada en tu-
mores benignos como los de Whartin de las glandulas saliva-
les, en los ndédulos tiroideos benignos y en los adenomas del
colon. Se necesita evaluar los hallazgos de areas focales de
aumento de la captaciéon de FDG para descartar lesiones ma-
lignas. Esto se logra con la medicién del SUV. Las bronquitis,
neumonias, abscesos, vasculitis o cambios inflamatorios
posradioterapia producen captaciones de FDG de menor in-
tensidad que las que provocan las lesiones tumorales. En la
sarcoidosis, tuberculosis y otras inflamaciones granulomatosas
hay captacién aumentada de FDG, pero menor a la observada
en los tumores malignos.

Posterior a la quimioterapia o al tratamiento con factores
de crecimiento hematopoyético, se observa captaciéon aumen-
tada en la médula dsea o en el bazo.

PET identifica algunas neoplasias malignas en sus etapas
mds tempranas y muestra imagenes de la actividad metabdlica
de los tejidos corporales. En ocasiones puede mostrar la pato-
logia tumoral antes de que los cambios anatémicos o estruc-
turales sean evidentes en la imagenologia convencional, que
puede indicar cambios morfoldgicos pero no los caracteriza
con certeza como malignos o benignos. Un resultado negati-
vo indica que la lesién es benigna y evita biopsias quirtirgicas
innecesarias. Cuando PET es positiva y demuestra cancer
diseminado o metdstasis, el tratamiento quirdrgico también
puede evitarse. PET/CT proporciona a los cirujanos elemen-
tos para diferenciar tumores malignos de benignos, muestra
dénde estan localizados y permite intervenciones mas preci-
sas y de menor duracion, lo cual disminuye la morbilidad del
paciente.

PET en cabezay cuello

El cdncer de cabeza y cuello es poco comun, representa
2 a 4 % de todos los cdnceres.® En contraste, en algunos
paises de Asia representa hasta 40 % de todos los cdnceres.
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Al tratar de erradicar la enfermedad, se procura mantener la
funcién de las estructuras del cuello. Debido a la necesidad
de limitar la cirugia y a que la diseminacién a los ganglios es el
factor prondstico mds importante, la imagenologia tiene un
papel bien definido en el manejo de estos tumores. Los proce-
dimientos convencionales de imagen son poco ttiles debido
a la distorsion de la anatomia causada por la cirugia. PET/CT
es de particular ayuda en el seguimiento por imagen de las
posibles recurrencias.’

Cerca de 99 % de los pacientes con tumores de cabeza y
cuello presenta tumores primarios visibles o palpables, por lo
que el examen clinico-endoscdpico con biopsia constituye el
procedimiento diagndstico definitivo. La demostracién de la
diseminacién a los ganglios cervicales o a otras estructuras
que proporciona PET, permite una correcta estadificacion que
condiciona el tipo de tratamiento y determina el prondstico
del paciente (figura 1).1°

PET produce menos diagndsticos falsos positivos que la
tomografia axial computarizada o la resonancia magnética nu-
clear en la deteccidon de enfermedad locorregional; puede ser
util en la deteccién de enfermedad residual o recidiva en los
pacientes tratados y en los que la distorsion de planos anaté-
micos y la atrofia de estructuras adyacentes dificulta el diag-
néstico diferencial entre recurrencia versus fibrosis cicatricial.'!
En estos casos detecta tempranamente focos de enfermedad
residual al demostrar aumento del metabolismo del tejido tumo-
ral y al diferenciarlo del tejido cicatricial, cuyo consumo de
glucosa estd disminuido.'?

Después de la cirugia y la radioterapia, la distorsién resul-
tante de las estructuras tisulares limita la capacidad de la
imagenologia anatémica (tomograffa axial computarizada y
resonancia magnética nuclear) para identificar tempranamen-
te la recurrencia. PET/CT tiene una especificidad superior a la
tomografia axial computarizada (75 a 100 %) o resonancia mag-
nética nuclear (50 % a 75 %), con una sensibilidad compara-
ble.!3

En cabezay cuello, PET/CT se utiliza para localizar el tumor
primario, determinar su extension, estadificar la diseminacién
a ganglios linféticos, detectar la recurrencia y valorar la res-
puesta a la terapéutica.

PET en cancer pulmonar

PET es una prueba precisa y no invasora para discriminar
entre ndédulos pulmonares solitarios benignos y malignos.
Los nédulos pulmonares solitarios con hallazgos negativos
por PET suponen una muy baja probabilidad de malignidad,
aunque no la descarta en grupos de bajo a moderado riesgo.
Los ndédulos pulmonares solitarios hipermetabdlicos de-
ben ser considerados como malignos hasta no demostrar lo
contrario. Los resultados falsos negativos por PET se pueden

Figura 1. Extension y reestadificacion. Hombre de 48 afios.
Carcinoma de la base de la lengua. Las imagenes por sepa-
rado de la tomografia computarizada y de PET muestran las
lesiones. PET/CT muestra infiltracidon dsea, que es confirma-
da por estudio patoldgico. Tomado de Patrick Veit, The
University Hospital of Essen.

dar en nédulos pequefios (efecto de volumen parcial) y en
ciertos tipos de cancer pulmonar como el cancer broncoalveolar.

Los resultados falsos positivos pueden ser causados por
lesiones inflamatorias, como en la tuberculosis, o por infec-
ciones por hongos o sarcoidosis.

La tomografia axial computarizada y la resonancia magnéti-
ca nuclear basadas en el criterio de tamafio estdn limitadas en
la deteccidon de pequeiios nédulos mediastinales metastati-
cos. PET es superior a la tomograffa axial computarizada en la
estadificacién mediastinal, un paso crucial para decidir la elec-
cién de pacientes para reseccion quirdrgica curativa.

En un metaandlisis reciente, Djamena y colaboradores'
encontraron sensibilidad de 79 % y especificidad de 91 %
para PET, y 60 y 77 % para la tomografia axial computarizada.

Debido a su alto valor predictivo negativo (93 %), una PET
preoperatoria negativa puede evitar la necesidad de practicar
una estadificacién quirdrgica.'

Aunque PET tiene un alto valor predictivo positivo de
90 %, pueden requerirse otros procedimientos como la biopsia
por mediastinoscopia, para evitar la sobreestadificacién.!® PET
es bien conocida por su capacidad para identificar metdstasis
a distancia no detectadas por imagenologia convencional, y
previene de esta manera la aplicacion de terapéuticas curati-
vas inttiles. El nimero de metastasis a distancia no sospe-
chadas se incrementa hasta 24 % con la PET."”

PET es mads precisa que la centelleografia 6sea en la detec-
cion de metdstasis a hueso, que la tomografia axial computari-
zada para definir las masas adrenales como benignas o malig-
nas, y que la tomograffa axial computarizada en la deteccién
de metastasis hepéticas. PET/CT tiene mas precision que la
tomografia axial computarizada sola, que PET como recurso
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Figura 2. Hombre de 66 afios de edad, con antecedentes de cancer de pulmén, cabeza y cuello. Persisten los focos
anormales de FDG vistos en una PET anterior, ubicados en los campos pulmonares posterior y lateral izquierdos, en la
region del hilio izquierdo y de la carina. Se observa también captacion de FDG en el area de la cadera izquierda por posible

metastasis 6sea.

Unico o la correlacion visual de tomografia axial computariza-
day PET (figura 2).

PET en cancer de mama

En nuestro pais, el cdncer de mama es la segunda causa de
muerte en las mujeres. En el 2000 se registraron mas de 55 mil
muertes por esta causa; 80 % de todos los cdnceres de mama
se presentan en mujeres en los 50 aflos de edad y mayores. La
edad promedio de presentacién es de 47.7, cinco afios menor
que en la mujer norteamericana y todavia menor que en las
europeas. El cancer de mama puede ser multicéntrico (30 %) o
bilateral (7 %).'%1°

PET tiene un valor predictivo positivo (resultante de la
actividad metabdlica aumentada del tejido tumoral) superior
al de la mamografia, ultrasonido y resonancia magnética nu-
clear. Se debe sefialar que PET no se afecta por la densidad del
tejido glandular, que a veces disminuye el valor diagndstico
de la mamografia. La cirugia mamaria, la radioterapia, el au-
mento de las mamas o los implantes mamarios no impiden la
calidad de la imagen.

Entre las causas de falsos negativos de PET estdn: lesio-
nes menores de 1 cm, carcinoma ductal in situ y lesiones con
gran diferenciacion histolégica y de crecimiento lento, como
el carcinoma tubular.

Los falsos positivos se deben a la existencia de lesiones
inflamatorias o gran componente de granulacién.

PET/CT también tiene la capacidad de valorar metdstasis a
ganglios axilares. Se reporta una sensibilidad y especificidad
que oscila entre 57 y 100 % y 91 y 100 %, respectivamente.?*?!

Mis atn, el tejido displdsico que a veces produce falsos
positivos en la resonancia magnética nuclear (debido al con-
traste aumentado) resulta un verdadero negativo en PET.?

Schwarz y colaboradores sefialan que la PET secuencial
puede predecir tempranamente la efectividad de la quimiote-
rapia en cancer de mama. Como estudio de base comparan
PET obtenida al término del primer ciclo de la quimioterapia,
con PET obtenida a los tres y seis ciclos. Pudieron separar a
los pacientes que responden y evitar tratamientos ineficaces
a los que no responden.?

El recurso de fusién PET/CT parece promisorio para prede-
cir la respuesta terapéutica a la quimioterapia, particularmente
en la administracién de quimioterapia neoadyuvante previa a
la cirugia para pacientes con cancer de mama localmente avan-
zado. Hasta el advenimiento en un futuro préximo de tomdgra-
fos PET especiales de la mama,* el recurso se ve limitado por su
incapacidad para distinguir pacientes con enfermedad residual
microscopica de aquéllos con respuesta completa (figura 3).

En pacientes con cdncer de mama avanzado se observa un
resplandor metabdlico o aumento de la captaciéon de FDG en-
tre siete a 10 dias después de la iniciacion del tratamiento con
tamoxifeno, que al parecer predice quienes responderan a esta
terapia hormonal.?

En el cancer de mama, PET/CT se utiliza para determinar si
una masa mamaria es benigna o maligna, tarea bastante dificil
en mamas muy densas, con implantes o después de tratamien-
tos; para estadificacién de los ganglios linfaticos axilares y de
la mamaria interna, identificacion de enfermedad metastasica,
recurrencia local o a distancia, y para valorar la respuesta del
tumor al tratamiento.
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Figura 3. Reestadificacién posterior a radio y quimioterapia.
Mamograma y resonancia magnética nuclear de axila nega-
tivos. En la mama izquierda, PET revela recurrencia tumoral
no sospechada, y ganglios positivos supraclaviculares en la
axila izquierda. Tomado de Czernin J, Phelps ME. Annu Rev
Med 2002;53:89-112.

PET en cancer de eséfago

La mayor parte de los tumores se localizan en el tercio inferior
del eséfago. El adenocarcinoma del eséfago sobrepasa en
frecuencia al carcinoma epidermoide. El cancer de es6fago a
pesar de los intentos es raramente curable. Las modalidades
primarias de tratamiento son la cirugia sola o la quimioterapia
mds radioterapia. Se evaldan otros esquemas de tratamiento
en los cuales se combinan quimioterapia mas cirugia, o qui-
mioterapia mds radioterapia mds cirugfa. La supervivencia a
cinco afios después de la reseccién quirtirgica es sélo de 10 a
35 %.*

En la bisqueda de metastasis a distancia, PET tiene una
sensibilidad y un valor predictivo positivo de 79 y 94 %, res-
pectivamente, comparada con la tomograffa axial computari-
zada que muestra valores de 64 y 79 % para los mismos
pardmetros.?’

El diagnéstico del cancer de eséfago es tardio debido a
una sintomatologia larvada e inespecifica. PET define la enfer-
medad localizada, lo que podria hacer que los pacientes fue-
ran tributarios de la cirugia. PET es superior al resto de explo-
raciones complementarias para este fin. Para la estadificacién
ganglionar regional su precision es similar a otras técnicas
convencionales.

Figura 4. Extension o reestadificacion de cancer de eséfago.
PET muestra captacién anormal de FDG en el tumor prima-
rio (A). Se observa captacion anormal de FDG en el tumor
primario en la columna dorsal (C) y en la columna vertebral
(D), las cuales son claramente visualizadas en PET/CT (E).
La tomografia axial computarizada sélo muestra ligera anor-
malidad en esta vértebra. Tomado de Schoder H. Larson S.
Yeung WD. J Nucl Med 2004;45(Suppl):72S-81S.

Las principales causas de falsos negativos son las infiltra-
ciones ganglionares minimas y, clasicamente, las adenopatias
metastdsicas localizadas en la vecindad de la lesién primaria.
PET/CT permite individualizar la existencia de dos focos inde-
pendientes (figura 4).

PET/CT permite la deteccion temprana de la recurrencia, y
su abordaje terapéutico puede prolongar la supervivencia li-
bre de enfermedad.

En el cancer de eséfago, PET/CT se utiliza para estadifica-
cién en caso de posible diseminacién del tumor y en busque-
da de recurrencias.

PET en linfomas

El linfoma de Hodgkin comienza como una enfermedad unifocal,
localizada en un grupo tnico de ganglios linfaticos malignos,
que se disemina a otros grupos de ganglios adyacentes. Los
pacientes con enfermedad avanzada tienen mal prondstico
(figura 5).2830

El linfoma no-Hodgkin es una enfermedad multifocal dise-
minada. En un reporte reciente (2005), Schoeder y colabora-
dores informan que PET pudo distinguir confiablemente entre
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Figura 5. Respuesta a la quimioterapia. Paciente con enfer-
medad de Hodgkin. PET antes de la quimioterapia muestra
al padecimiento confinado por arriba del diagrama. Des-
pués de dos ciclos de quimioterapia, muestra resolucién
completa en todos los sitios afectados por la enfermedad.

diferentes subtipos en 97 pacientes.’! Una captacién baja de
FDG en PET diferencia la variedad indolente de la agresiva. El
SUV promedio en los pacientes con linfoma no-Hodgkin in-
dolente es de 6.7 comparado con 17.2 en pacientes con moda-
lidad agresiva. La captacién de FDG es significativamente
mayor en la enfermedad agresiva. Los linfomas no agresivos
nunca tuvieron SUV mayor de 13.

Los hallazgos de PET pueden utilizarse para practicar las
biopsias en el sitio de mayor SUV. La estadificacion primaria
depende primordialmente de los resultados anatémicos de la
tomografia axial computarizada. Generalmente la tomografia
axial computarizada no identifica si hay linfoma en ganglios
de tamafio normal, ni tampoco en las masas residuales comu-
nes al linfoma de Hodgkin y al no-Hodgkin. En términos gene-
rales se acepta que no resulta especifica para la evaluacion de
enfermedad residual después de tratamiento, con un indice de
falsos positivos hasta de 25 %.%

La captacién de FDG estd aumentada en la enfermedad de
Hodgkin, asi como en el linfoma no-Hodgkin. La exploracion
de cuerpo completo hace de PET una técnica idénea para la
estadificacion de los linfomas. Su exactitud diagndstica para
la extension ganglionar es superior a la de la tomografia axial
computarizada, motivando cambios en el estadio y en la acti-
tud terapéutica hasta en 20 % de casos. PET puede evitar
laparotomias exploratorias para valorar la participacion
esplénica o la biopsia de cresta iliaca. También se emplea con
éxito en el estudio de masas y adenopatias que persisten au-
mentadas de tamafo una vez finalizado el tratamiento, sin
lograr definir si se trata de cicatriz, fibrosis o de un tumor
viable. La captacién de FDG indica presencia de enfermedad.

Figura 6. Busqueda de metastasis. Melanoma maligno con
sospecha de metastasis en pulmdén izquierdo. El paciente se
quejaba de dolor en espalda baja. PET muestra captacion
intensa de la FDG, irregular en la columna dorsal (A). En la
misma regién, la tomografia axial computarizada indica au-
mento del tejido blando paravertebral (B). PET/CT demues-
tra metéstasis en la region paravertebral derecha con inva-
sién a canal espinal (C). La resonancia magnética nuclear
confirma estos ultimos hallazgos (D). Tomado de Schoder H,
Larson S, Yeung WD. J Nucl Med 2004;45(Suppl):72S-81S.

PET en melanoma maligno

Sélo 20 % de los pacientes con melanoma, metastasis linfaticas
y extension linfética locorregional y sin metdstasis a distancia,
se cura por cirugia. En metdstasis unicas (cerebro, pulmones) la
cirugia puede mejorar la supervivencia. PET/CT puede identifi-
car verdaderamente las metastasis unicas y contribuir a planear
la escision radical quirdrgica de las mismas (figura 6).

PET se utiliza para la estadificacién del melanoma maligno,
lo cual es bésico para elegir una estrategia terapéutica correc-
ta. La diseminacion de la enfermedad contraindica cualquier
intento quirdrgico.®

En el melanoma maligno, PET/CT se emplea para determi-
nar la etapa clinica del melanoma al inicio, determinar la dise-
minacion linfatica de lesiones de espesor intermedio, confir-
mar la recurrencia de la enfermedad, monitorear la respuesta
terapéutica y reestadificar antes de la escisién quirdrgica de
las metdstasis tnicas.
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Figura 7. Paciente con cancer de colon. La tomografia axial computarizada prequirurgica (A/B) muestra lesiones hepaticas
hipodensas interpretadas como quistes benignos. En la imagen de fusiéon PET/CT (C) se observa un quiste hepatico grande
y una captacion anormal de la FDG hacia la parte interna de uno de los quistes, sin que exista anormalidad correspondiente
en la tomografia axial computarizada. La lesion es comprobada como metastasis. Tomado de Schoder H, Larson S, Yeung

WD. J Nucl Med 2004;45:1(Suppl).

PET en cancer colorrectal

El diagndstico del carcinoma colorrectal por lo general estda
basado en colonoscopia seguida de biopsia confirmatoria. La
colonoscopia virtual por tomografia axial computarizada y PET/
CT pueden usarse como prueba filtro en grupos de pacientes
en riesgo de carcinoma de colon, o en situaciones inexplicables
de aumento de los niveles del antigeno carcino-embrionario
con tomografia axial computarizada negativa (figura 7).

Las captaciones focalizadas de FDG en el intestino tienen
una especificidad limitada para malignidad, ya que los pdlipos
adenomatosos benignos del colon o las lesiones inflamatorias
pueden también captar FDG. PET es de uso limitado en la
estadificacién del tumor debido a la falta de detalles anatomi-
cos para establecer la profundidad de la invasién. En metaanalisis
se ha encontrado que con una especificidad de 85 % o mayor,
PET es la modalidad de imagen no invasora mds sensitiva (com-
parada con el ultrasonido, la tomograffa axial computarizada y
la resonancia magnética nuclear) en la deteccion de metdstasis
hepdticas de cédnceres del tracto gastrointestinal.**

Valk y colaboradores encontraron que PET es mds sensi-
ble que la tomografia axial computarizada para detectar cancer
en higado, abdomen, retroperitoneo y cavidad pélvica,® al
igual que para metdstasis pulmonares.

PET es claramente superior a la tomografia axial computari-
zada, con una precision de 95 % versus 65 %.* No obstante, a
pesar de la buena sensibilidad (97 %), la especificidad de
PET/FDG promedia s6lo 76 % segin un metaanélisis reciente,*’
lo cual refleja un gran nimero de hallazgos falsos positivos.

PET es importante en el diagndstico temprano de las
recurrencias en el paciente con cédncer colorrectal, cuando el
aumento de los marcadores tumorales es la tinica sospecha de
recurrencia. La principal indicaciéon de PET en el cdncer
colorrectal es el diagndstico de las recurrencias posoperatorias.
Generalmente se trata de masas presacras en pacientes opera-
dos de cancer de sigmoides o recto, muchos de ellos irradia-
dos, sin poder diferenciar si es tejido cicatricial o recidiva.

PET tiene mayor sensibilidad (93 %) y especificidad (97 %)
que la tomografia axial computarizada para diferenciar entre
estos dos procesos.®®

PET/CT mejora la localizacién anatémica y aumenta la cer-
teza y deteccion de la enfermedad metastdsica, lo cual ayuda
a guiar la decisién quirdrgica. Las captaciones focalizadas de
FDG en el intestino tienen una especificidad limitada para
malignidad, ya que los pdlipos adenomatosos benignos del
colon o las lesiones inflamatorias pueden también captar FDG.
PET/CT tiene una influencia en el cambio del enfoque tera-
péutico en 29 % de los pacientes valorados con recurrencia
de céancer colorrectal.

Comentarios

PET es el medio diagndstico no invasor mds favorable para
determinar el estado metabdlico del tumor después del trata-
miento, asi como para descartar actividad tumoral residual.
Para valorar la etapa posterapéutica es preferible la alta sensi-
bilidad a la especificidad, porque las consecuencias de una
interpretacion falsa negativa son menos deseables que las de
una interpretacion falsa positiva. La identificacién temprana
por PET de tumores que no estdn respondiendo a la terapia
convencional permitiria la institucién a tiempo de un trata-
miento alternativo que pudiera ser mds efectivo. PET es de
gran utilidad para evaluar las masas residuales que pueden
persistir en los estudios de imagen convencional.

PET es poco confiable para lesiones pequefias (de 7 a 8
mm) y para la enfermedad microscépica. Algunos tumores
tienen una baja avidez por FDG, como el carcinoma broncoal-
veolar, que tiene una captaciéon mas baja que los adenocarci-
nomas mucinosos y mucho mds baja celularidad que otros
tumores como el adenocarcinoma mucinoso, el linfoma no-
Hodgkin de bajo grado, en particular el MALT y el de linfoci-
tos pequeflos, el cdncer diferenciado de tiroides avido de
yodo, el carcinoma de células renales, el cdncer prostatico, el
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carcinoma hepatocelular, los sarcomas de bajo grado y los
tumores carcinoides.

PET puede evaluar la respuesta tumoral desde el punto de
vista molecular antes de que se produzcan o se observen
cambios anatémicos.

La recurrencia es desafortunadamente frecuente en muchos
tipos de cancer. El componente PET del tomégrafo PET/CT
tiene la habilidad de diferenciar entre las recurrencias tumorales
y los cambios causados por el tratamiento. PET es el procedi-
miento de imagen mds preciso para lograr esta diferenciacion.
El beneficio es que la recurrencia puede ser detectada mas tem-
prano y con mayor precision, sin necesidad de recurrir a proce-
dimientos invasores. Al monitorear el metabolismo de la gluco-
sa con informacién muy sensible, PET precisa si un crecimiento
dentro del cuerpo es maligno o no. Por su parte, la tomografia
computarizada proporciona informacién detallada de la locali-
zacién, tamafio y forma de las lesiones, pero no puede diferen-
ciar las lesiones malignas de las estructuras normales con la
misma precision que PET. La tomografia computarizada demues-
tra el detalle anatémico exquisito, pero no proporciona informa-
cién funcional, mientras que FDG revela aspectos de la funcién
del tumor y permite mediciones metabdlicas.

Por otra parte, los hallazgos equivocos de la tomografia
computarizada que podrian representar tumores malignos, cam-
bios reactivos o fibrosis, pueden ser aclarados con la ayuda
de la informacién metabdlica proporcionada por PET simultd-
nea. PET/CT permite realizar los estudios simultdneamente, lo
cual deja poca posibilidad de error en la interpretaciéon de los
resultados.

Conclusiones

La mayor parte de los estudios publicados sobre PET/CT son
de tipo retrospectivo y tienen limitaciones. PET/CT ha demos-
trado su utilidad en la valoracién de pacientes con cancer de
pulmoén, cincer de mama, linfoma, melanoma, en neoplasias
malignas ginecoldgicas, gastrointestinales y en sarcomas.

En el futuro las investigaciones con PET/CT deberdn estar
orientadas a responder preguntas clinicas especificas, a com-
parar resultados con los de la resonancia magnética nuclear, a
valorar el costo/beneficio y a determinar el efecto en el manejo
del paciente.

El futuro de PET/CT en la oncologia clinica y en la investi-
gacion oncoldgica ciertamente es brillante y alentador.

Como otras modalidades diagndsticas, hay una curva de
aprendizaje para lograr una interpretacién correcta. Hay mu-
chas variantes normales y patrones especificos de captacion
de FDG en diferentes enfermedades y tratamientos que difi-
cultan el diagndstico. Son frecuentes los problemas en la in-
terpretacion de las imdgenes en el componente PET. La tomo-
grafia PET/CT disminuye estas dificultades al mejorar la loca-
lizacién anatémica de los hallazgos del PET y asi reducir las

interpretaciones erréneas, con la consiguiente mejoria en el
manejo del paciente.

En la evaluacién del cdncer probablemente la diferencia
fundamental entre PET y las técnicas de imagen convencio-
nales como la tomografia axial computarizada y la resonancia
magnética, estriba en que la primera evalda las caracteristicas
funcionales o metabdlicas del tumor, mientras que las otras
valoran predominantemente las caracteristicas morfoldgicas
o anatémicas de la neoplasia, entre ellas densidad, tamafio y
forma, y debido a la naturaleza no especifica de estas caracte-
risticas morfoldgicas, la diferenciacién entre un proceso
benigno o maligno por estos métodos es generalmente inferior
a la determinacién metabdlica por PET. Ademas, PET en algu-
nas ocasiones detecta minimos cambios clinicos relevantes
que no son evidentes por imagenologia morfoldgica. Esta par-
ticularidad permite una valoracién de mayor precisién después
del tratamiento y facilita la deteccién temprana de lesiones
malignas. A continuacién se mencionan ejemplos de las con-
tribuciones de PET:

» Diferenciacion entre tumor recurrente persistente y fibrosis
ante residual radiografico, en cancer de células no peque-
flas de pulmon.

* Seleccién de sitios de biopsia para la confirmacién de recu-
rrencia.

* Determinacién de la extension locorregional o distante de
la recurrencia.

¢ Determinacion en cancer de mama, de la extension de
la recurrencia y diferenciacién entre plexopatia braquial
metastdsica y la benigna.

e Deteccién de recurrencia en cancer de colon, ante la eleva-
cién de antigeno carcinoembrionario, mediante la distin-
cién entre tumor viable y fibrosis después del tratamiento.

» Diagnéstico mds certero en cdncer de eséfago, entre recu-
rrencia regional o distante; mayor precisién para la recu-
rrencia perianastomética.

* En céncer de cabeza y cuello proporciona una valoracién de
mayor precisién de la respuesta a la terapia y la deteccion
temprana de enfermedad persistente o recurrente, locorre-
gional o distante.

* Facilita la deteccién de la extension del linfoma en su etapa
temprana de diagndstico y ante recurrencia; asi mismo, per-
mite el seguimiento de la respuesta terapéutica desde el
inicio, lo que abre una ventana de oportunidades para la
conduccion del tratamiento y un impacto en el prondstico.

 Permite la diferenciacion entre tumor viable y necrosis o fibrosis
en pacientes con masa residual, y una diferenciacion mas
precisa entre respuesta completa y parcial que la imagenologia
convencional.

* Evalua la respuesta metabdlica de las terapias bioldgicas
actuales, por ejemplo el GIST.

Puede concluirse que para la mayoria de las neoplasias es

Volumen 74, No. 4, julio-agosto 2006

303



Martinez-Villasefor D y col.

el método que contribuye predominantemente en la determi-
nacion de la extensién de la enfermedad, de la respuesta al
tratamiento y de la localizacién y extension de las recurren-
cias.
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