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Resumen

Objetivo: Valorar si la edad del paciente puede influir en la captacion miocardica de "8F-FDG.
Método: Se han revisado retrospectivamente los '8F-FDG PET-TC de 50 pacientes pediatricos y
50 adultos con linfoma. Los pacientes realizaron ayuno de 8-12h sin administracion de dieta
grasa ni heparina antes de la prueba. Se calculo el SUVmax corazon y la relacion SUVmax
corazon/higado.

Resultados: En los ninos, la media del SUVmax corazon fue de 2,0, y del SUVmax cora-
zon/higado, de 1,7, y en los adultos, de 6,4y 3,0, respectivamente. En los 16 niiios con linfoma
inicial la media del SUVmax corazon fue de 1,5, y el SUVmax corazon/higado, de 1,2. En los
34 nifos seleccionados para valorar el tratamiento los valores fueron de 2,3 y 1,9, respectiva-
mente. En los 20 adultos para estadificacion la media del SUVmax corazon fue de 5,1, y del
SUVmax corazon/higado, de 2,7. Los 30 adultos de respuesta terapéutica tuvieron una media
de 6,9y 3,3, respectivamente. La t de Student mostro diferencias significativas entre SUVmax
corazon (p<0,001) y SUVmax corazon/higado (p<0,01) entre los 2 grupos de edad, pero no
para estadificacion y respuesta terapéutica en un mismo grupo de edad.

Conclusiones: La captacion miocardica de '8F-FDG es menor en los nifios, facilitando el estudio
del corazon en la poblacion pediatrica. En la preparacion de los nifios el ayuno podria ser
suficiente para valorar enfermedad cardiaca, no siendo necesaria una dieta grasa y/o heparina.
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Patient age as a factor that may influence myocardial '®F-FDG uptake

Abstract

Purpose: To evaluate whether age can influence myocardial '®F-FDG uptake.

Method: A retrospective evaluation was performed on 50 paediatric and 50 adult lymphoma
8F-FDG PET/CT studies. Patients remained in fasting condition (8-12h) before FDG injection,
with a no fat diet and no heparin administered before test imaging. Cardiac SUVmax and ratio
SUVmax cardiac/liver was determined in both groups.

Results: The mean cardiac SUVmax was 2.0 and SUVmax heart/liver 1.7 in paediatric patients.
The mean cardiac SUVmax and SUVmax heart/liver in adults was 6.4 and 3.0, respectively. In
16 children presenting for initial lymphoma staging, the mean cardiac SUVmax was 1.5, and
mean SUVmax heart/liver 1.2. The 34 paediatric patients presenting for the therapeutic study
showed a mean heart SUVmax of 2.3 and a heart/liver SUVmax of 1.9. In 20 adults studied for
initial staging, the mean cardiac SUVmax was 5.1, and heart/liver SUVmax was 2.7. In 30 adults
for metabolic response, the mean heart was SUVmax 6.9, and a heart/liver SUVmax of 3.3.
Student t-tests showed significant differences between cardiac SUVmax (P<.001) in paediatric
and adult patients and for SUVmax cardiac/liver ratio (P<.01), but not for initial staging and
therapeutic response.

Conclusions: Heart '8F-FDG uptake was found to be significantly lower in children; which may
become an advantage when studying cardiac diseases in children. It follows that fasting could
be sufficient in the preparation of children when studying cardiac disease, no fat diet or heparin

being necessary.

© 2014 ACTEDI. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

La tomografia por emision de positrones (PET) con
fluorodesoxiglucosa-'8F ('8F-FDG) es una exploracion de ima-
gen funcional altamente sensitiva para aquellos procesos
metabodlicos que utilizan glucosa como fuente de energia,
como los procesos tumorales inflamatorios o infecciosos'.
Consecuentemente, la distribucion de la "®F-FDG en el orga-
nismo se basa principalmente en el metabolismo de la
glucosa, que puede ser variable. Habitualmente se identifica
captacion fisioldgica de la '®F-FDG en el cerebro, el cora-
zon, el higado, el bazo, el tracto gastrointestinal, el sistema
urinario incluida la vejiga urinaria, y en la médula 6sea.

Se ha descrito una distribucion fisiolégica cambiante de
la "8F-FDG en funcion de la edad. En concreto, en los nifos
hay una mayor captacion de FDG por la médula dsea hema-
topoyética, el timo, el anillo linfatico de Waldeyer y en los
cartilagos de crecimiento, especialmente de los huesos lar-
gos. La captacion encefélica de la "®F-FDG también varia en
funcidn de la maduracion cerebral??.

En el miocardio normal el metabolismo es principalmente
oxidativo y utiliza varios substratos, como los acidos grasos,
la glucosa y el lactato. En situacion de ayunas los nive-
les de insulina descienden, resultando en una disminucion
del transporte de glucosa a la célula miocardica. Por esto
el ayuno prolongado que tiene lugar para la realizacion de
la PET-tomografia computarizada (TC) con "®F-FDG provoca
una disminucidn de la captacién miocardica de '8F-FDG. Sin
embargo, se ha visto que la captacién de '8F-FDG en el cora-
zon sigue distintos patrones en situacion de ayunas, siendo
dificil distinguir la captacion normal de la patoldgica. Ade-
mas, en el mismo paciente en situacion de ayuno se han
descrito distintos patrones de captacion*>.

En el presente estudio hemos valorado la captacion mio-
cardica fisiologica de las exploraciones PET-TC con "3F-FDG

en pacientes en ayunas con enfermedad linfomatosa anali-
zando en 2 grupos de estudio, poblacion pediatrica y adulta,
si dicha captacion cardiaca varia en funcion de la edad.

Material y métodos

Se han revisado retrospectivamente 100 exploraciones de
PET-TC con "8F-FDG en pacientes con enfermedad linfoma-
tosa. Estas exploraciones se realizaron en nuestro centro de
Medicina Nuclear entre enero de 2007 y noviembre de 2013.
De las 100 exploraciones, 50 eran pacientes pediatricos
con una edad media de 7,4 afos (rango 3-12 afos) y 50 eran
adultos con una edad media de 56,3 anos (rango 20-80 anos).
De los 50 pacientes pediatricos, 16 acudieron para estadifi-
cacion inicial de la enfermedad linfomatosa (edad media 7,3
anos, rango 3-12 anos) y 34 para valoracion de la respuesta
terapéutica (edad media 7,4 ainos, rango 4-12 anos). En los
adultos, en 20 pacientes la exploracion se solicito para esta-
dificacion del linfoma (edad media 56,2 afos, rango 20-80
anos) y en los otros 30 para valoracion de la respuesta al
tratamiento (edad media 56,3 anos, rango 20-80 anos).

Metodologia de exploracion

Previamente a la administracion de '®F-FDG los pacientes
habian estado en reposo durante al menos 15min en una
habitacion caliente. A los nifios, ademas, se les abrigd con
una manta térmica durante el tiempo de incorporacion de
la "8F-FDG para evitar captacion en grasa parda. Todos los
pacientes acudieron en ayuno de 8 a 12 h con una glucemia
comprobada menor a 140 mg/dl. Al ser un estudio retrospec-
tivo los pacientes estudiados no realizaron una dieta baja en
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Figura 1
SUVmax corazon y relacion SUVmax corazon/higado.

hidratos de carbono y rica en grasa 24 h antes de la prueba
ni se les inyectd una dosis baja de heparina antes de la
administracién de '®F-FDG.

Las imagenes fueron obtenidas a los 50-60 min tras la
administracion intravenosa de 0,125 mCi (4,625 mBq)/kg de
peso de "®F-FDG. En los pacientes pediatricos se siguieron
las recomendaciones de la EANM®.

Los estudios se realizaron empleando un equipo hibrido
PET-TC (Philips Gemini GXL 16) utilizando la metodolo-
gia convencional. Las imagenes PET fueron reconstruidas
empleando las imagenes TC para la correccion de ate-
nuacion y utilizando un algoritmo de reconstruccion
iterativo.

Para valorar la captacion miocardica en todos los pacien-
tes se coloco un area de interés (ROI) tridimensional sobre
el corazon dibujando el miocardio del ventriculo izquierdo,
y otra ROI tridimensional sobre el lébulo hepatico dere-
cho. Se realizd un analisis semicuantitativo mediante el
maximum standardized uptake value (SUVmax) de las 2 ROI
(fig. 1)7. El valor del SUVmax cardiaco (actividad maxima
ROI en MBq/ml/dosis inyectada [MBq]/peso [kg]) se calculd
en el ventriculo izquierdo en todos los estudios (estadifica-
cion inicial y respuesta terapéutica del linfoma), adultos y
pediatricos. La ratio del SUVmax cardiaco en relacion con
el SUVmax del higado también fue calculada en los 2 grupos
de edad.

Los resultados se han expresado como la media y el
rango del SUVmax cardiaco y la relacion SUVmax car-
diaco/hepatico en los pacientes pediatricos y en los adultos
y en los 2 subgrupos de estudio (estadificacion inicial y res-
puesta terapéutica) de cada grupo de edad.

El comportamiento del SUVmax corazén entre los 2 gru-
pos de edad se ha analizado mediante un diagrama de barras
0 «Box Plot». En dicho diagrama se presentan la mediana,

b

ROI tridimensionales sobre el ventriculo izquierdo y sobre el lobulo hepatico derecho utilizadas para el calculo del

los percentiles, los valores extremos y la dispersion en los 2
grupos de edad.

Se han comparado las variables mediante la t de Student,
considerandose asociaciones estadisticamente significativas
con una p<0,05.

Paralelamente se ha valorado en todos los pacientes si
existia correlacion entre los niveles de glucemia basal y el
valor del SUVYmax del corazén.

Resultados

Se han obtenido los valores del SUVmax cardiaco y la relacion
SUVmax cardiaco/hepatico en los 50 pacientes pediatricos
y los 50 adultos.

Ninguno de los pacientes estudiados tenian enfermedad
hepatica, presentando una captacion fisiologica e uniforme
de la "®F-FDG por la glandula hepética.

En el grupo pediatrico el valor medio del SUVmax car-
diaco fue de 2,1 (rango 0,1-7), y la relacion SUVmax
corazon/higado fue de 1,7 (rango 0,5-6,4) (fig. 2a). En los
adultos, el valor medio del SUVmax cardiaco fue de 6,2
(rango 0,8-16,2), y de la relacion SUVmax corazon/higado,
de 3,1 (0,6-8,9) (fig. 2b).

En la figura 3 se compara graficamente el comporta-
miento del SUVmax corazon entre los 2 grupos de edad
mediante un diagrama de barra o «Box Plot». En el grupo
pediatrico observamos una distribucion muy asimétrica por
marcada dispersion de los valores.

La t de Student mostro diferencias significativas entre los
2 grupos de edad en el SUVmax de corazén (p<0,001) y en
la relacion SUVmax corazon/higado (p <0,01).

En los 16 pacientes pediatricos que acudieron para esta-
dificacion inicial del linfoma la media del SUVmax cardiaco
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Figura3 Diagrama de cajas («Box Plot») de la distribucion del

SUVmax corazdn en los 2 grupos de edad.

fue de 1,5 (rango 0,1-4,5) y la media de la relacion SUV-
max cardiaco/hepatico fue de 1,2 (rango 0,5-3,5). Los 34
pacientes pediatricos para estudio de la respuesta terapéu-
tica presentaron un SUVmax cardiaco medio de 2,3 (rango
0,7-7) y una relacion media SUVmax cardiaco/hepatico de
1,9 (rango 0,6- 6,4).

En los 20 adultos que acudieron para estadificacion inicial
del linfoma se obtuvo una media del SUVmax cardiaco de 5,1
(rango 0,8-12,8) y de la relacion SUVmax corazon/higado de
2,7 (rango 0,6-7,3). En los 30 adultos para estudio de la res-
puesta metabdlica la media del SUVmax cardiaco fue de 6,9
(rango 0,8-16,2) y la de la relacion SUVmax corazon/higado
de 3,3 (rango 0,7-8,9).

Dibujo de la ROI tridimensional sobre el ventriculo izquierdo de un nifio (SUVmax corazon: 0,8) y de un adulto (SUVmax
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Figura4 Grafico de correlacion entre la glucemia y el SUVmax
corazon en el grupo adulto.

Tanto en el grupo adulto como en el pediatrico no hubo
significacion estadistica en el valor del SUVmax cardiaco
ni en la relacion SUVmax cardiaco/hepatico entre los 2
subgrupos de estudio (estadificacion inicial y respuesta tera-
péutica).

La figura 4 muestra que la correlacion entre la glucemia
basal y el SUVmax corazon de los 50 adultos no es significa-
tiva, lo que indica que las variables no estan relacionadas.
Dicha ausencia de correlacion también se encontro en el
grupo pediatrico.

Discusion
Las exploraciones PET-TC con '8F-FDG estan teniendo

un indiscutible impacto clinico en neurologia, infeccion-
inflamacion y, especialmente, en oncologia, con un
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incremento anual de dichas exploraciones. En el miocardio,
la "®F-FDG PET-TC es (til para la valoraciéon de los tumo-
res primarios del corazén o metastasis cardiacas, para el
estudio de viabilidad tras el infarto de miocardio y para la
deteccion de actividad inflamatoria en las lesiones sarcoi-
déticas. Otra de las posibles aplicaciones de la '®F-FDG PET,
quizas aun sin suficiente evidencia clinica, es en la enfer-
medad inflamatoria/infecciosa del corazon y, en concreto,
en las endocarditis e infeccion de marcapasos, catéteres o
dispositivos intravasculares®’.

La captacion miocardica de "®F-FDG presenta distintos
patrones en situaciones de ayunas, pudiendo observarse
desde una minima captacion miocardica con actividad simi-
lar al pool sanguineo vascular hasta una intensa actividad en
el ventriculo izquierdo. Habitualmente se observa una cap-
tacion variable en el ventriculo izquierdo, no siendo comun
la captacion auricular o del ventriculo derecho. La varia-
bilidad en la captacién miocérdica de '®F-FDG provoca, en
ocasiones, dificultad para distinguir la captacion normal de
la patologica.

Debido a la captacion fisiolégica miocardica variable de
la "®F-FDG en la valoracion de enfermedad cardiaca se
han obtenido valores de especificidad de la prueba muy
variables'. Para disminuir al minimo dicha captacion car-
diaca y aumentar el rendimiento de la prueba para la
deteccion precoz de la enfermedad inflamatoria o tumo-
ral se han establecido varios protocolos de preparacion del
paciente'. Ademas del ayuno, que es obligatorio para la
preparacion en todos los pacientes a los que se realice un
estudio PET-TC con '®F-FDG, cuando se quiere valorar enfer-
medad cardiaca se aconseja prolongar el ayuno a 12h, ya
que en estado de ayuno hay una disminucion de los niveles
de glucosa e insulina que favorecen la menor captacion mio-
cardica de '®F-FDG. Sin embargo, hay autores que han visto
que la duracion del ayuno no influye en la captacion mio-
cardica de 18F-FDG*, por lo que el ayuno por si solo no es el
Unico factor que explica la variabilidad en el metabolismo
de la "®F-FDG.

En nuestro estudio no se encontré correlacion entre los
niveles de glucemia de los pacientes en ayunas y el valor
del SUVmax cardiaco (fig. 4), confirmando que el valor de la
glucemia no es el Unico factor que explica el metabolismo
cardiaco de la "8F-FDG.

Hay otros mecanismos que regulan la captacion miocar-
dica de '®F-FDG vy la influencia de este proceso fisioldgico
es multifactorial. La glucolisis de los miocitos es com-
pleja y depende, ademas del estado de ayuno, de otros
factores, incluida la dieta, la coexistencia de enfermedad
cardiologica, los tratamientos médicos y factores intrinse-
cos (hormonales, enzimaticos, irrigacion sanguinea y aporte
de oxigeno, entre otros) del metabolismo individual de cada
paciente®’. La realizacidon de una dieta baja en hidratos
de carbono y rica en grasa 24h antes de la prueba y la
administracion de una dosis baja de heparina antes de la
administracién de '8F-FDG son factores que facilitan la cap-
tacion de acidos grasos y mejoran la calidad de la imagen
cardiaca. Pero también existe controversia en la utilidad
de la heparina para disminuir la captacion miocardica de
8F-FDG. En concreto, Morooka et al.’® han encontrado en
controles sanos que la captacion miocardica de "F-FDG se
inhibe mas bajo el efecto del ayuno prolongado compa-
rado con la administracion de heparina. Ademas, los valores

basales de acidos grasos estan relacionados con la capta-
cion miocardica de "®F-FDG, de manera que la elevacion de
acidos grasos que tiene lugar durante el ayuno disminuye
la captacién miocardica de '®F-FDG. La inyeccién intrave-
nosa de una dosis baja de heparina antes de la realizacion
de la prueba favorece la captacion de acidos grasos y, por
ende, puede disminuir la captacion de glucosa por el mio-
cardio.

También se ha visto que los tratamientos contra el can-
cer pueden influir en la captacidon miocardica de '®F-FDG. En
concreto, la radioterapia puede causar miocarditis con cap-
tacion de '®F-FDG. La quimioterapia también puede tener
efectos similares, ya sea como dano directo sobre el mio-
cardio o a través de alteraciones en las hormonas, los
metabolitos, las citocinas y por efecto directo sobre las célu-
las madre”. En nuestro estudio todos los pacientes tenian
antecedentes de linfoma. Por eso se valoro tanto en el grupo
pediatrico como en el adulto si existian diferencias en la
captacion miocardica entre el subgrupo que acudia para
estadificacion inicial que no habia recibido tratamiento y el
subgrupo de valoracion de respuesta terapéutica, no encon-
trando diferencias significativas en la captacion miocardica
entre ambos subgrupos.

Otro factor que influye en la biodistribucion de '®F-FDG
por el organismo es la edad del paciente. Se ha descrito una
biodistribucion distinta de la '"®F-FDG en adultos y nifios que
es importante conocer para evitar errores en la interpreta-
cion de las imagenes.

La correcta interpretacion de los estudios'®F-FDG PET-TC
en pediatria requiere una curva de aprendizaje con conoci-
miento de la distribucién normal de la "®F-FDG en la edad
pediatrica, con sus variantes fisioldgicas y los posibles arte-
factos que pueden aparecer en el estudio PET-TC. También
es obligatoria una correcta preparacion del paciente, que
incluye, ademas del ayuno prolongado de mas de 6h, la
inyeccion e incorporacion del trazador en condiciones de
reposo en una habitacion caliente y la utilizacion de mantas
y ropa de abrigo durante la incorporacion del trazador para
evitar la captacion en grasa parda.

La utilidad clinica de la "®F-FDG PET-TC en pediatria tam-
bién ha aumentado en la ultima década. Las principales
indicaciones de la '®F-FDG PET-TC en oncologia pediatrica
incluyen los linfomas, los sarcomas y los neuroblastomas,
aunque también es (til en los osteosarcomas, el sarcoma
de Ewing y los sarcomas de partes blandas. Otras indica-
ciones oncoldgicas menos habituales en pediatria son la
valoracion de tumores germinales, el hepatoblastoma, el
tumor de Wilms, la bisqueda de neoplasia oculta y la neu-
rofibromatosis tipo 1 para la valoracion de transformacion
maligna del neurofibroma plexiforme. La captacion de "8F-
FDG también ocurre en las células con altos requerimientos
metabolicos, como las células inflamatorias e infecciosas,
siendo Util para el estudio de enfermedad inflamatoria
e infecciosa no maligna. En concreto, se han descrito
captaciones anémalas de '8F-FDG en miltiples procesos
inflamatorios/infecciosos, incluyendo abscesos, neumonias,
osteomielitis, sinusitis, infeccion protésica, enfermedad
granulomatosa (aspergilosis, criptococosis, histoplasmosis,
tuberculosis, granulomatosis de Wegener, histiocitosis y sar-
coidosis), asi como en la enfermedad inflamatoria intestinal
(enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa) y en el estudio del
sindrome febril prolongado®'".
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Entre los argumentos que apoyan una captacion miocar-
dica variable en funcién de la edad estan las diferencias en
la fisiologia celular y molecular cardiaca. Algunos estudios
han encontrado una menor captaciéon miocardica de '8F-FDG
en pacientes mayores debido a una disminucion en los nive-
les de GLUT-4, requerido para el transporte de glucosa en la
célula, segiin se ha demostrado en modelos animales'?.

En nuestro trabajo se analizo si la captacion de '8F-FDG
en el corazon era distinta en los 2 grupos de edad, hallando
una menor captacién miocardica de '8F-FDG en nifios meno-
res de 12 afos. Los articulos publicados no han encontrado
diferencias en la captacion cardiaca fisioldgica de '®F-FDG
en funcidn de la edad'". Sin embargo, dichos estudios no
han analizado por separado el grupo de edad pediatrica y los
adultos como se ha realizado en el nuestro. Estos resultados
tienen una implicacion clinica en la valoracion de enferme-
dad cardiaca en nifos.

Conclusiones

La menor captacion fisioldgica de "8F-FDG en el corazén en
edad pediatrica facilita el estudio de la enfermedad car-
diaca tumoral o inflamatoria/infecciosa en esta franja de
edad.

En nuestro estudio, los pacientes pediatricos solo realiza-
ron un ayuno correcto sin preparacion previa mediante dieta
rica en grasas o dosis de heparina. De ello se deduce que el
ayuno podria ser suficiente para la valoracion de enfermedad
cardiaca en la preparacion del paciente pediatrico.
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