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

Utilidad en oncologia

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

Resumen

En oncologia es necesario el diagnéstico y estadificacion preci-
sos del paciente con cancer, para tener resultados 6ptimos 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
diagnostico 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 extension o
reestadificacion tras el diagnostico 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-
sion 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 other imaging 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

Latomografia por emision de positrones (PET) es un procedi-
miento de medicina nuclear que permite obtener imégenes
tomogréficas en cuerpo entero, de la distribucién de molécu-
las marcadas con radioisétopos de vida media muy corta ad-
ministradas a un paciente por via endovenosa. Los tomogra-
fos PET estan en operacion en otros paises desde €l inicio de
la década de los noventa. Actuamente en el Distrito Federal
existen dos ciclotrones y seis tomaégrafos 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 tomografos son de Ultima generacion, de los llama-
dos PET/CT, y tienen la caracteristica de integrar en €l mismo
equipo un tomografo por emisién de positrones y uno axial
computarizado, lo que permite la adquisicién simultéanea y la
fusién de las imagenes radioisotopicas y radioldgicas de un
mismo paciente. Los hospitales del Sector Salud todavia no
disponen de este recurso.

La exploracion con PET se realiza con isotopos radiactivos
de vida media muy corta, que necesariamente se producen en
un ciclotron, € cua para mayor eficacia debe estar cercano a
centro de diagnostico. A la fecha hay poca experiencia clinica
con la utilizacion de este recurso diagnéstico. En México,
Gerson y colaboradores, del Hospital ABC, en 2004 publicaron
un primer estudio clinico sobre la utilizacién de PET en pacien-
tes con cancer.! Kerik y colaboradores, de la Unidad PET/Ci-
clotron de la UNAM, publicaron en el mismo afio un articulo
de revisién sobre PET y cancer pulmonar.?2 Serna'y colabora
dores, del Hospital Angeles, presentaron en 2005 un estudio
comparativo entre PET y tomografia axial computarizada.®
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En oncologia es esencial un diagnostico preciso y la
estadificacion en la evaluacion del cancer para tener resulta
dos Optimos en e tratamiento del paciente. Las técnicas con-
vencionales de imagen, como la tomografia axial computariza-
da, se basan en los cambios morfoldgicos para identificar un
cancer, 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, €l diagnéstico, estadificacion y reestadifi-
cacion del cancer se llevaba a cabo por imagenologia anatomi-
ca. PET ha producido una imagenologia molecular funcional
del cancer; tiene un alto valor predictivo negativo mediante la
exploracién del cuerpo entero; diagnostica la benignidad o ma-
lignidad de una neoplasia detectada por otros métodos de ima-
gen; establece €l diagnostico de extension previo al plantea-
miento terapéutico de un cancer conocido; identifica un tumor
residua 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 extension o reestadificacion tras e diag-
nostico de una recurrencia; permite valorar tempranamente la
respuesta a un esquema terapéutico y la busqueda del tumor
primario en pacientes con metéstasis de origen desconocido.

Fundamentos

El fldor-18 se produce en ciclotrones, es un radioisétopo emi-
sor de positrones que es incorporado a una molécula andloga
de la glucosa, la fluoro-2-desoxi-D-glucosa, mejor conocida
como FDG en € lengugje de la imagenologia molecular. Este
compuesto tiene una vida media muy corta, arededor de 110
minutos y es el mas utilizado en la exploracién oncoldgica.
Debido a exceso de protones en su nucleo, € fldor-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
aniquilacion la masa se convierte en una forma de energia, se
producen dos rayos gamma o fotones de aniquilacion de 511
keV que se desplazan a 180 grados opuestos €l uno del otro.

Los equipos de PET se optimizan para la deteccién casi
simultanea de estos pares de fotones de aniquilacion en un
concepto que se Ilama colimacion 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 estén en coincidencia, los tiempos para llegar a
los detectores o cristales de centelleo son diferentes y aun-
que sean coincidentes seran 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
laimagen.

El flbor-18 es incorporado a moléculas bioldgicas como
FDG para obtener iméagenes de varios procesos fisioldgicos y
patolégicos en €l cuerpo humano. FDG es un andlogo de la
glucosa donde el hidroxilo de carbono-2 se sustituye por un
&omo de flUor-18.

Captacion de FDG

Varios procesos determinan la captacion de FDG en las célu-
las tumorales, uno de gran importancia es la integridad de la
red vascular necesaria para € 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 mas comin sobreexpresada en las
membranas de las células tumorales es GLUT-1, la cual ade-
mas es insulinoindependiente.

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

La captacion de FDG por las células malignas es propor-
ciona 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, 1o que permite la visualizacion 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 sobreexpresién de los transportadores de
glucosa de la membrana celular, asi como a la sobreexpresién
de las enzimas celulares fundamentales como la hexoquinasa
1, lacual fosforila la glucosa.®

La excepcion principal a este atrapamiento metabolico su-
cede en € higado, donde FDG-6-fosfato es desfosforilada por
la alta concentracién hepética de enzimas tipo fosfatasas que
depuran €l FDG del higado.

PETICT

En e afio 2002 seinician las publicaciones sobre un tomégrafo
de fusién que permite la exploracion del cuerpo entero en
forma casi simultanea y produce imégenes metahdlicas com-
binadas con imagenes estructurales o anatémicas, al cua se
denominé PET/CT, que en una sola unidad combina la infor-
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macion anatémica obtenida de la tomografia computarizada
(CT) con la informacion metabdlica de PET, para formar una
imagen que registra los tejidos vivos y sus procesos vitales
con gran precision 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 informacion de la tomografia computarizada.

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

Valor de captacion estandar (SUV)

La captacion tumoral de FDG puede determinarse mediante la
observacién visual de las iméagenes o por la medicion de la
captacion de FDG en unaregién de interés (ROI) en laimagen
de PET (standard uptake value, SUV).

El SUV es una medicion semicuantitativa de la captacion del
radiofarmaco en un punto deinterés. Se utiliza para definir areas
malignas y benignas. El SUV indicasi en unalesién ha aumen-
tado o disminuido lacaptacion de FDG. El SUV comparay mide
la respuesta tumoral & tratamiento. Los tejidos normales como
el higado, pulmones y médula 6sea tienen un SUV entre 0.5y
2.5. Lasneoplasias malignastienen un SUV de2.5a3.0. El SUV
€s una valoracién semicuantitativa para determinar:

» La respuesta metabdlica a un tratamiento oncol gico.
» Los limites de determinacién en el diagndstico diferencial
de la presencia de un proceso neoplésico.

El SUV en untejido dado se calculacon lasiguiente formula:

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

UV=
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 captacion aumentada por activi-
dad muscular reciente. Es importante tener a los pacientes
relgjados y sin hablar o masticar durante la fase de captacion,
especialmente en la exploracion de pacientes con cancer de
cabeza y cuello.

Se observa captacion aumentada en la grasa café,’” que se
ve més frecuentemente en las regiones paraespinales del t6-
rax y del cuello. Este fenémeno se relaciona con las bajas
temperaturas ambientales a las que estan expuestos algunos
pacientes.

Es evidente la captacién en €l tejido linfoideo de las amig-
dalas palatinas y del timo en pacientes jévenes. La captacion
elevada en el timo también puede ser observada después de la
quimio o radioterapia tiroidea con yodo radiactivo, debido ala
hiperplasia timica de rebote. Hay captacion aumentada en tu-
mores benignos como los de Whartin de las glandulas saliva-
les, en los nddulos tiroideos benignos y en los adenomas del
colon. Se necesita evaluar los hallazgos de éreas focales de
aumento de la captacion de FDG para descartar lesiones ma-
lignas. Esto se logra con la medicion 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 captacion aumentada de FDG, pero menor a la observada
en los tumores malignos.

Posterior a la quimioterapia o a tratamiento con factores
de crecimiento hematopoyético, se observa captacion aumen-
tada en la médula 6sea o en e bazo.

PET identifica algunas neoplasias malignas en sus etapas
més 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 anatdbmicos o estruc-
turales sean evidentes en la imagenologia convencional, que
puede indicar cambios morfol 6gicos pero no los caracteriza
con certeza como malignos o benignos. Un resultado negati-
vo indica que la lesién es benignay evita biopsias quirdrgicas
innecesarias. Cuando PET es positiva y demuestra cancer
diseminado o metéstasis, 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, 1o cua disminuye la morbilidad del
paciente.

PET en cabezay cuello
El cancer de cabeza y cuello es poco comun, representa

2 a 4 % de todos los canceres.2 En contraste, en algunos
paises de Asia representa hasta 40 % de todos los canceres.
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Al tratar de erradicar la enfermedad, se procura mantener la
funcidn de las estructuras del cuello. Debido a la necesidad
delimitar lacirugiay a que ladiseminacion alos ganglios es €l
factor pronéstico més importante, la imagenologia tiene un
papel bien definido en el manejo de estos tumores. Los proce-
dimientos convencionales de imagen son poco Utiles debido
ala 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 o
que el examen clinico-endoscopico con biopsia constituye €l
procedimiento diagnéstico definitivo. La demostracion de la
diseminacion a los ganglios cervicales 0 a otras estructuras
que proporciona PET, permite una correcta estadificacion que
condiciona el tipo de tratamiento y determina el prondstico
del paciente (figura 1).%°

PET produce menos diagnosticos falsos positivos que la
tomografia axial computarizada o la resonancia magnética nu-
clear en la deteccion de enfermedad locorregional; puede ser
(til en la deteccion de enfermedad residual o recidiva en los
pacientes tratados y en los que la distorsién de planos anat6-
micos y la atrofia de estructuras adyacentes dificulta € diag-
néstico diferencial entre recurrenciaversusfibrosiscicatricial ™
En estos casos detecta tempranamente focos de enfermedad
residual a demostrar aumento del metabolismo del tejido tumo-
ral y a diferenciarlo del tegjido cicatricial, cuyo consumo de
glucosa esta disminuido.*?

Después de la cirugia y la radioterapia, la distorsién resul-
tante de las estructuras tisulares limita la capacidad de la
imagenologia anatémica (tomografia axial computarizada y
resonancia magnética nuclear) para identificar tempranamen-
te larecurrencia. PET/CT tiene una especificidad superior ala
tomografiaaxial computarizada (75 a 100 %) o resonancia mag-
nética nuclear (50 % a 75 %), con una sensibilidad compara-
ble.2s

En cabezay cuello, PET/CT seutilizaparalocalizar €l tumor
primario, determinar su extension, estadificar la diseminacién
a ganglios linfaticos, 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 nédulos pulmonares solitarios benignos y malignos.
Los nédulos pulmonares solitarios con hallazgos negativos
por PET suponen una muy baja probabilidad de malignidad,
aungue no la descarta en grupos de bgjo a moderado riesgo.
Los nddulos pulmonares solitarios hipermetabdlicos de-
ben ser considerados como malignos hasta no demostrar 1o
contrario. Los resultados falsos negativos por PET se pueden

Figura 1. Extension y reestadificaciéon. 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 infiltracion 6sea, que es confirma-
da por estudio patolégico. 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.

Latomografiaaxial computarizaday la resonancia magnéti-
ca nuclear basadas en el criterio de tamafio estan limitadas en
la deteccién de pequefios nédulos mediastinales metastati-
cos. PET es superior alatomografia axial computarizada en la
estadificacion 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 %
paraPET, y 60y 77 % paralatomografia axial computarizada.

Debido a su alto valor predictivo negativo (93 %), una PET
preoperatoria negativa puede evitar la necesidad de practicar
una estadificacion quirargica.®®

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

PET es mas precisa que la centelleografia 6sea en la detec-
cién de metastasis a hueso, que latomografia axial computari-
zada para definir las masas adrenales como benignas o malig-
nas, y que la tomografia axial computarizada en la deteccién
de metéstasis hepéticas. PET/CT tiene més 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 pulmdn, 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 visua de tomografia axial computariza-
day PET (figura2).

PET en cancer de mama

En nuestro pais, el cancer de mama es la segunda causa de
muerte en las mujeres. En €l 2000 se registraron mas de 55 mil
muertes por esta causa; 80 % de todos los canceres de mama
se presentan en mujeres en los 50 afios de edad y mayores. La
edad promedio de presentacion 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 %).18.1°

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 sefidlar que PET no se afecta por la densidad del
tgjido glandular, que a veces disminuye el valor diagndstico
de la mamografia. La cirugia mamaria, la radioterapia, € au-
mento de las mamas o los implantes mamarios no impiden la
calidad de la imagen.

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

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

PET/CT también tiene la capacidad de valorar metastasis a
ganglios axilares. Se reporta una sensibilidad y especificidad
que oscilaentre 57 y 100 %y 91 y 100 %, respectivamente.2>?

Mas aun, el tejido displasico que a veces produce falsos
positivos en la resonancia magnética nuclear (debido a 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 a 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.z

El recurso de fusion PET/CT parece promisorio para prede-
cir la respuesta terapéutica a la quimioterapia, particularmente
en la administracion de quimioterapia neoadyuvante previa a
la cirugia para pacientes con cancer de mama localmente avan-
zado. Hasta e advenimiento en un futuro proximo de tomégra
fos PET especiales delamama,? 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 cancer de mama avanzado se observa un
resplandor metabolico o aumento de la captacion de FDG en-
tre siete a 10 dias después de lainiciacion 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 s
una masa mamaria es benigna o maligna, tarea bastante dificil
en mamas muy densas, con implantes o después de tratamien-
tos; para estadificacion de los ganglios linféticos axilares y de
la mamaria interna, identificacién de enfermedad metastéasica,
recurrencia local o a distancia, y para valorar la respuesta del
tumor al tratamiento.
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Figura 3. Reestadificacion 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.
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PET en cancer de es6fago

Lamayor parte de los tumores se localizan en el tercio inferior
del es6fago. El adenocarcinoma del eséfago sobrepasa en
frecuencia a carcinoma epidermoide. El cancer de eséfago a
pesar de los intentos es raramente curable. Las modalidades
primarias de tratamiento son la cirugia sola o la quimioterapia
maés radioterapia. Se evalUan otros esquemas de tratamiento
en los cuales se combinan quimioterapia mas cirugia, 0 qui-
mioterapia mas radioterapia mas cirugia. La supervivencia a
cinco afios después de la reseccion quirdrgica es solo de 10 a
35%.%

En la busqueda de metéstasis a distancia, PET tiene una
sensibilidad y un vaor predictivo positivo de 79 y 94 %, res-
pectivamente, comparada con la tomografia axial computari-
zada que muestra valores de 64 y 79 % para los mismos
parametros.?’

El diagnostico del cancer de esofago es tardio debido a
una sintomatologia larvada e inespecifica. PET define la enfer-
medad localizada, |o 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 estadificacion
ganglionar regional su precisién es similar a otras técnicas
convencionales.

Figura 4. Extension o reestadificacion de cancer de eso6fago.
PET muestra captacion 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, clésicamente, las adenopatias
metastésicas localizadas en la vecindad de la lesion 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 & cancer de eséfago, PET/CT se utiliza para estadifica-
cién en caso de posible diseminacion del tumor y en blsque-
da de recurrencias.

PET en linfomas

El linfomade Hodgkin comienzacomo unaenfermedad unifocal,
localizada en un grupo Unico de ganglios linféticos malignos,
gue se disemina a otros grupos de ganglios adyacentes. Los
pacientes con enfermedad avanzada tienen mal prondéstico
(figura 5).2&%

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 resolucion
completa en todos los sitios afectados por la enfermedad.

diferentes subtipos en 97 pacientes.®! Una captacién baja de
FDG en PET diferencialavariedad 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 captacion 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 € 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 a 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 captacion de FDG esta aumentada en la enfermedad de
Hodgkin, asi como en €l linfoma no-Hodgkin. La exploracién
de cuerpo completo hace de PET una técnica idonea para la
estadificacién de los linfomas. Su exactitud diagnéstica para
la extension ganglionar es superior a la de la tomografia axial
computarizada, motivando cambios en e 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 € estudio de masas y adenopatias que persisten au-
mentadas de tamafio una vez finalizado el tratamiento, sin
lograr definir si se trata de cicatriz, fibrosis o de un tumor
viable. La captacion de FDG indica presencia de enfermedad.

Figura 6. Blusqueda de metastasis. Melanoma maligno con
sospecha de metastasis en pulmén 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 region, la tomografia axial computarizada indica au-
mento del tejido blando paravertebral (B). PET/CT demues-
tra metastasis en la region paravertebral derecha con inva-
sion 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

S6lo 20 % de los pacientes con melanoma, metastasis linfaticas
y extension linfética locorregional y sin metastasis a distancia,
se cura por cirugia. En metastasis Unicas (cerebro, pulmones) la
cirugia puede mejorar la supervivencia. PET/CT puede identifi-
car verdaderamente las metastasis Unicas y contribuir a planear
laescision radica quirdrgica de las mismas (figura 6).

PET se utiliza parala estadificacion del melanoma maligno,
lo cual es basico para elegir una estrategia terapéutica correc-
ta. La diseminacién 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 linfética de lesiones de espesor intermedio, confir-
mar la recurrencia de la enfermedad, monitorear la respuesta
terapéutica y reestadificar antes de la escision quirdrgica de
las metéstasis Unicas.
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Figura 7. Paciente con cancer de colon. La tomografia axial computarizada prequirdrgica (A/B) muestra lesiones hepaticas
hipodensas interpretadas como quistes benignos. En la imagen de fusion 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 diagnéstico del carcinoma colorrectal por 1o general esta
basado en colonoscopia seguida de biopsia confirmatoria. La
colonoscopia virtual por tomografia axial computarizaday 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 € 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
estadificacion del tumor debido a la falta de detalles anatémi-
cos paraestablecer laprofundidad delainvasion. En metaandlisis
se ha encontrado que con una especificidad de 85 % o mayor,
PET eslamodalidad de imagen no invasoramas sensitiva (com-
parada con el ultrasonido, la tomografia axial computarizada y
la resonancia magnética nuclear) en la deteccion de metéstasis
hepéticas de canceres del tracto gastrointestinal .3

Valk y colaboradores encontraron que PET es mas sensi-
ble que latomografia axial computarizada para detectar cancer
en higado, abdomen, retroperitoneo y cavidad pélvica,® al
igual que para metéstasis pulmonares.

PET es claramente superior alatomografiaaxial computari-
zada, con una precision de 95 % versus 65 %.% No obstante, a
pesar de la buena sensibilidad (97 %), la especificidad de
PET/FDG promediasolo 76 % seglin un metaandlisis reciente,
lo cud reflgia un gran nimero de hallazgos falsos positivos.

PET es importante en el diagnéstico temprano de las
recurrencias en €l paciente con cancer colorrectal, cuando el
aumento de los marcadores tumorales es la Unica sospecha de
recurrencia. La principal indicacion de PET en el cancer
colorrectal es e diagndstico de las recurrencias posoperatorias.
Generamente se trata de masas presacras en pacientes opera-
dos de cancer de sigmoides o recto, muchos de €llos 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 mejoralalocalizacion anatémicay aumentalacer-
teza y deteccion de la enfermedad metastasica, 1o cua 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 cancer colorrectal.

Comentarios

PET es el medio diagnostico no invasor mas favorable para
determinar €l estado metabdlico del tumor después del trata-
miento, asi como para descartar actividad tumoral residual.
Para valorar |a 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 estén respondiendo a la terapia
convencional permitiria la institucion a tiempo de un trata-
miento alternativo que pudiera ser mas 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 microscopica. Algunos tumores
tienen una baja avidez por FDG, como el carcinoma broncoal -
veolar, que tiene una captacion mas baja que los adenocarci-
nomas mucinosos y mucho més 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 pequefios, el cancer diferenciado de tiroides avido de
yodo, € carcinoma de células renales, € cancer prostético, €l
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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. EI componente PET del tomdgrafo PET/CT
tiene la habilidad de diferenciar entre las recurrencias tumorales
y los cambios causados por @ tratamiento. PET es e procedi-
miento de imagen més preciso para lograr esta diferenciacion.
El beneficio es que la recurrencia puede ser detectada més tem-
prano y con mayor precision, sin necesidad de recurrir a proce-
dimientos invasores. Al monitorear e metabolismo de la gluco-
sa con informacion muy sensible, PET precisasi un crecimiento
dentro del cuerpo es maligno o no. Por su parte, la tomografia
computarizada proporciona informacion detallada de la locali-
zacion, tamafio y forma de las lesiones, pero no puede diferen-
ciar las lesiones malignas de las estructuras normales con la
misma precision que PET. Latomografiacomputarizada demues-
trael detalle anatdmico exquisito, pero no proporciona informa:
cion 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 informacion metabdlica proporcionada por PET simulta
nea. PET/CT permite realizar los estudios simultaneamente, lo
cual deja poca posibilidad de error en la interpretacion 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 valoracion de pacientes con cancer de
pulmon, cancer de mama, linfoma, melanoma, en neoplasias
malignas ginecolégicas, gastrointestinales y en sarcomas.

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

El futuro de PET/CT en laoncologiaclinicay en lainvesti-
gacién oncoldgica ciertamente es brillante y alentador.

Como otras modalidades diagnosticas, hay una curva de
aprendizaje para lograr una interpretacion correcta. Hay mu-
chas variantes normales y patrones especificos de captacién
de FDG en diferentes enfermedades y tratamientos que difi-
cultan € diagndstico. Son frecuentes los problemas en la in-
terpretacion de las imagenes en el componente PET. La tomo-
grafia PET/CT disminuye estas dificultades al megjorar laloca
lizacion anatémica de los hallazgos del PET y asi reducir las

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

En la evaluacion del cancer probablemente la diferencia
fundamental entre PET vy las técnicas de imagen convencio-
nales como la tomografia axial computarizada y la resonancia
magnética, estriba en que la primera evallia las caracteristicas
funcionales o metabdlicas del tumor, mientras que las otras
valoran predominantemente las caracteristicas morfol 6gicas
0 anatémicas de la neoplasia, entre €ellas densidad, tamafio y
forma, y debido a la naturaleza no especifica de estas caracte-
risticas morfologicas, la diferenciacion entre un proceso
benigno o maligno por estos métodos es generalmente inferior
ala determinacién metabodlica 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 facilitala deteccion temprana de lesiones
malignas. A continuacion 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.

* Seleccion de sitios de biopsia para la confirmacion de recu-
rrencia

» Determinacion de la extension locorregional o distante de
la recurrencia.

» Determinacion en cancer de mama, de la extensiéon de
larecurrencia y diferenciacién entre plexopatia braquial
metastasica y la benigna.

 Deteccion derecurrencia en cancer de colon, ante la eleva
cion de antigeno carcinoembrionario, mediante la distin-
cién entre tumor viable y fibrosis después del tratamiento.

 Diagnéstico més certero en cancer de esofago, entre recu-
rrencia regional o distante; mayor precisién para la recu-
rrencia perianastomatica.

» En cancer de cabeza y cuello proporciona una valoracion de
mayor precision de la respuesta a laterapia y la deteccion
temprana de enfermedad persistente o recurrente, locorre-
gional o distante.

 Facilita la deteccion de la extension del linfoma en su etapa
temprana de diagnéstico 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
conduccién del tratamiento y un impacto en el prondstico.

 Permiteladiferenciacién entretumor viabley necrosisofibrosis
en pacientes con masa residual, y una diferenciacion mas
precisa entre respuesta completay parcia que laimagenologia
convencional.

» Evalla la respuesta metabdlica de las terapias biol6gicas
actuales, por giemplo € GIST.

Puede concluirse que para la mayoria de las neoplasias es
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el método que contribuye predominantemente en la determi-
nacién de la extension de la enfermedad, de la respuesta al
tratamiento y de la localizacion y extensién de las recurren-
cias.
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