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Tomografia por emision de positrones (PET/TC):
presente y futuro de una nueva técnica

de imagen en oncologia

El desarrollo de nuevas técnicas de diagnostico por la
imagen en medicina ha tenido una importancia funda-
mental en las estrategias de estudio de los diversos pro-
cesos patoldgicos. En concreto, destaca la aplicacion
multidisciplinaria de la imagen para el diagndstico, la es-
tadificacion, la reestadificacion y la planificacion terapéu-
tica de los pacientes con cancer.

La tomografia computarizada (TC) consiste basica-
mente en un tubo de rayos X que rota alrededor del pa-
ciente (Hounsfield, 1972). Se detecta la atenuacién de
estos rayos X al atravesar al paciente y se transforma en
imagenes tomograficas, las cuales proporcionan una de-
tallada informacion anatémica basada en las distintas
densidades radioldgicas de los tejidos. Con las uUltimas
innovaciones (introduccién del escaner espiral en 1989,
reconstrucciones en 3D y las multicoronas), las explora-
ciones resultan rapidas y se obtienen cortes muy finos de
gran calidad. Hoy dia, la TC es la modalidad de imagen
oncolégica mas universal (todos los tipos de tumores y
todos los drganos). Otra ventaja es su gran disponibili-
dad, tanto espacial (en todos los centros sanitarios)
como temporal (en cualquier momento). La limitacion
mas importante de la TC es la escasa caracterizacion ti-
sular; es decir, los criterios morforradioldgicos (tamafio,
forma, densidad radioldgica, etc.) son insuficientes para
diferenciar el origen benigno del maligno de las lesiones
y la fibrosis posquirtrgica/posradioterapia de la recidiva
en las masas residuales. Asi, en las adenopatias infra-
centimétricas puede haber infiltracion tumoral, y no todas
las adenopatias supracentimétricas son tumorales. Las
masas presacras en el cancer de recto o las mediastini-
cas en el linfoma tras los tratamientos pueden ser com-
pletamente fibréticas o presentar tejido tumoral residual o
recidiva.

La tomografia por emision de positrones o PET (posi-
tron emission tomography) se basa en la obtencién de
imagenes tomograficas de la distribucion tridimensional
en el organismo de algunos radiofarmacos emisores de
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positrones, los cuales representan determinados proce-
s0s bioquimicos in vivo. Los radiofarmacos-PET se admi-
nistran en general por via intravenosa, se distribuyen se-
gun el flujo sanguineo y son metabolizados del mismo
modo, virtualmente, que sus analogos no marcados. Asi,
su distribucién permite la obtencién de imagenes e indi-
ces cuantitativos de flujo vascular, metabolismo glucoliti-
co, transporte de aminoacidos y consumo de oxigeno,
entre otros procesos bioldgicos. Como el trazador se em-
plea en cantidades muy pequefias, no provoca efectos
farmacoldgicos y no hay perturbacién del proceso bioqui-
mico diana'?. En la PET, el parametro méas estudiado es
el metabolismo glucolitico tumoral®. El anélogo de la glu-
cosa denominado 2-['®F]fluoro-2-desoxi-D-glucosa (FDG)
refleja la utilizacién de la glucosa por los tejidos. La gran
difusion de la FDG se debe a su tropismo por muchos de
los tumores malignos y a su mayor disponibilidad respec-
to a otros radiofarmacos. La automatizacion de la sintesis
y el periodo de semidesintegracion (110 min) permiten su
comercializacion y distribucion a otros centros que no po-
seen ciclotron. Las células tumorales presentan, respecto
a las células normales, un mayor consumo de glucosa
como consecuencia de su mayor tasa de glucdlisis (War-
burg, 1925)%, el incremento del transporte de azucares a
través de las membranas celulares (mayor numero de
transportadores y una activacion de los genes que los
codifican)® y la hiperactividad de algunas de las enzimas
participantes en las reacciones de oxidacioén de la gluco-
sa, como la hexocinasa’. La FDG es administrada por via
intravenosa vy, tras aproximadamente 1 h de la incorpora-
cion, el paciente es explorado por el tomdgrafo PET. La
distribucion corporal de la FDG es detectada gracias a su
atrapamiento metabdlico en las células en las que se in-
corpora y al atomo radiactivo de fltor-18 que lleva unido
en su segundo carbono. El flior-18 se desintegra emi-
tiendo positrones (las antiparticulas de los electrones),
los cuales rapidamente son aniquilados por los electro-
nes orbitales proximos. De esta aniquilacion surgen 2 fo-
tones en la misma direccion pero en sentido contrario
que inciden en los bloques detectores dispuestos en ani-
llo en el tomdgrafod®. La limitacion practica mas impor-
tante es la restringida disponibilidad de tomdgrafos PET
(elevado coste) y de FDG (corto periodo de semidesinte-
gracion y produccion en ciclotrones especializados). Des-
de su introduccion clinica en la década de los afos
setenta (Pennsylvania, Estados Unidos, 1976), practica-
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mente de forma simultanea a la TC, ha ido desarrollando-
se lentamente en centros universitarios hasta su eclosion
en los ultimos 10 afios. En la actualidad se estima en
unos 1.000 el numero de centros con PET en el mundo,
de los cuales 2 tercios se encuentran en Estados Unidos.
En Espafia, los primeros estudios con PET fueron realiza-
dos en 1995 en el Centro PET Complutense de Madrid y
en la Clinica Universitaria de Navarra. En la actualidad ya
se contabilizan mas de 20 instalaciones operativas y mu-
chos otros proyectos en marcha. Sus indicaciones clinica-
mente relevantes son reconocidas por los principales
sistemas de financiacién de salud de todos los paises,
donde las aplicaciones oncoldgicas representan mas del
80% del uso clinico de la PET. El gran rendimiento diag-
nostico de la PET-FDG esta basado en 2 factores: a) la
PET-FDG detecta el metabolismo tumoral anormal sin ne-
cesidad de que aumente de tamano y, por tanto, antes de
que los cambios resulten aparentes en las técnicas
de imagen anatémica, y b) la PET-FDG es una técnica de
cuerpo entero global, por lo que los focos tumorales pue-
den ser detectados en cualquier parte del organismo, in-
cluso en lugares inusuales y no sospechados, siempre
que el tamafio sea superior a la resolucion del sistema (7-
8 mm) y que el origen histolégico primario presente una
elevada avidez por la glucosa. Ademas, la FDG no pre-
senta por si misma reacciones adversas. Los inconve-
nientes mas importantes de los estudios PET son la esca-
sa definicién anatdmica y la presencia de falsos positivos
(inflamacién aguda, infeccion) y falsos negativos (micro-
metastasis, tumores poco celulares como los mucinosos'”
o los necréticos y en pacientes con hiperglucemia).

Las principales indicaciones clinicas de la PET-FDG
en oncologia son: a) la estadificacion inicial, sobre todo
si hay lesiones a distancia sospechosas o no caracteri-
zables mediante otros métodos; b) la evaluacion de la
recidiva tumoral, donde la PET-FDG ha demostrado el
mayor impacto clinico, especialmente en el estudio de
las lesiones equivocas o dudosas en las imagenes ra-
dioldgicas (p. ej., masas presacras, lesiones hepaticas) y
en la reestadificacion preoperatoria ante una recidiva
potencialmente curable mediante reseccion (p. ej. me-
tastasis hepaticas); c) la elevacion de marcadores tumo-
rales sin evidencia de enfermedad con los métodos de
diagndstico de imagen convencionales, y d) el segui-
miento del tratamiento. Los principales sistemas de sa-
lud de los paises desarrollados han ido introduciendo la
técnica PET vy las diversas indicaciones en cada tipo de
tumor tras numerosos informes justificativos y recomen-
daciones, y es la modalidad de diagndstico por imagen
mas evaluada'>'®, En 1998, Medicare inici¢, en Estados
Unidos, la financiacion de estudios PET-FDG para la ca-
racterizacion del nddulo pulmonar solitario y la estadifi-
cacion inicial del cancer de pulmén no microcitico. Pos-
teriormente, las indicaciones financiadas de la PET-FDG
se han ampliado a otros tumores, como el colorrectal, el
linfoma, el melanoma y el cancer de es6fago, mama, y
cabeza y cuello™. En Espaia, las indicaciones clinicas
recomendadas por la Agencia de Evaluacién de Tecnolo-
gias Sanitarias', aunque algo mas restrictivas, ya fue-
ron recogidas en el Protocolo de Uso Tutelado de marzo
de 2002 como paso previo para su inclusion en las pres-
taciones del Sistema Nacional de Salud'®. El impacto cli-
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nico de la inclusién de las exploraciones PET-FDG en
los algoritmos diagnésticos en oncologia puede traducir-
se en un cambio del manejo terapéutico en el 30-50%
de los pacientes. Este impacto se basa en la identifica-
cion de metastasis no sospechadas (30%), la correcta
caracterizacion de lesiones indeterminadas en la TC y la
adecuada seleccién de pacientes con metastasis poten-
cialmente resecables. Asi, por ejemplo, en la evaluacion
prequirdrgica de las metastasis hepaticas, la PET-FDG
revela la existencia de enfermedad irresecable extrahe-
patica no sospechada o equivoca mediante TC hasta en
2 tercios de los pacientes, lo que permite evitar interven-
ciones quirdrgicas innecesarias en el 11-40% de
ellos'8. La PET-FDG permite una mejor seleccién de
los pacientes con metastasis hepaticas potencialmente
resecables, lo que conlleva un aumento de la supervi-
vencia global’®. Se ha demostrado que la PET-FDG es
una técnica con una buena relacion coste-efectividad en
algunas indicaciones oncoldgicas, como el nddulo pul-
monar solitario, la estadificacion del cancer pulmonar no
microcitico y la recidiva del cancer colorrectal?®2. Ade-
mas del aspecto econémico, hay que resaltar la disminu-
cion de la morbimortalidad en los pacientes debido a
que se reduce el numero de intervenciones quirdrgicas y
otros procedimientos invasivos.

Dada la complementariedad de ambas modalidades
diagnésticas (TC y PET), se han desarrollado multiples
programas de fusion de imagenes. Sin embargo, la intro-
duccién en el afio 2000 del equipo hibrido PET/TC?% ha
sido la mejor solucién para asociar la informacion meta-
bdlica y anatémica. En Europa, el primer equipo hibrido
PET-TC fue instalado en Hospital Universitario de Zurich
en el ano 2001. En Espana, las primeras exploraciones
PET-TC fueron realizadas en agosto de 2003 en el Hos-
pital de la Paz de Madrid y en nuestra institucion. En la
actualidad hay mas de 300 equipos PET/TC en todo el
mundo. Los hibridos PET/TC comercializados combinan
en un mismo aparato un escaner helicoidal multicorona y
un tomégrafo PET de altas prestaciones. La TC propor-
ciona el mapa anatdmico que se corregistra automatica-
mente con las imagenes de PET y, ademas, aporta 2
ventajas técnicas adicionales —la correccion de la ate-
nuacién y un menor tiempo de adquisiciéon del estudio
PET- respecto a los tomdgrafos PET-dedicados conven-
cionales. La experiencia en nuestra institucion de mas de
1.500 exploraciones PET-TC confirma los resultados de
otros grupos de trabajo. La mayor ventaja de la PET-TC
es el aumento de la precision diagndstica respecto a
la que se obtiene con ambas técnicas por separado y la
suma de ambas. El estudio practicamente simultaneo de
PET y TC en los equipos hibridos permite la fusion
“ideal” y evita los errores de correlacion de exploraciones
realizadas con un intervalo de tiempo entre ellas. Ade-
mas, la fusion facilita la correcta interpretacion de las
imégenes PET al identificar tanto los focos patoldgicos
como las captaciones fisioldgicas y las variantes de la
normalidad (captacion de la grasa parda, de los muscu-
los, del tracto intestinal). A las ventajas de ambas modali-
dades hay que afiadir también que la PET/TC parece re-
ducir el tiempo entre el diagndstico y la decision
terapéutica. Por ello, la PET/TC ha sido propuesta como
la técnica de eleccion en la estadificacion tumoral del
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cuerpo entero®? ya que mejora incluso los resultados
de la resonancia magnética corporal?”. Con su introduc-
cion progresiva en los algoritmos diagndsticos por ima-
gen de muchos de los tumores se puede mejorar la esta-
dificacion y la reestadificacion de los pacientes, reducir
los costes sanitarios, disminuir la morbimortalidad aso-
ciada a los procedimientos invasivos y aumentar la cali-
dad de vida, e incluso la supervivencia, en pacientes se-
leccionados para resecciones de rescate con intencion
curativa?,

Cristina Gamez
Unidad PET. Centro Bellvitge. IDI. Hospital Universitario
de Bellvitge. LHospitalet de Llobregat. Barcelona. Espafa.
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