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Resumen El PET/TC Ga®-DOTATOC es una técnica de diagnostico por la imagen, de reciente
introduccion en nuestro medio, para el diagnostico y seguimiento de tumores neuroendocrinos.

Estudio observacional prospectivo de 7 pacientes a quienes se les realizd un estudio PET/TC
Ga®8-DOTATOC. Los pacientes tenian sospecha de lesiones tumorales neuroendocrinas activas,
en diagnostico inicial o con posible recidiva y/o progresion de tumores ya conocidos. Los resulta-
dos de los estudios de imagen realizados previamente (RM, TC toracoabdominal, octreotida...)
habian sido negativos o no concluyentes.

Todos los PET Ga%8-DOTATOC positivos fueron verdaderos positivos, confirmandose por anato-
mia patologica. No se obtuvieron resultados falsos positivos. Solo se obtuvo un falso negativo.

PET/TC Ga%8-DOTATOC es mas sensible y especifico en la deteccion de lesiones tumorales
primarias neuroendocrinas, permite un estudio de extension mas completo y detecta recidivas
en estadios mas precoces, condicionando cambios en la estadificacion y el tratamiento qui-
rargico. Aporta informacion adicional sobre la sobreexpresion de receptores de somatostatina,
esencial para la indicacion de PRRT (terapia con péptidos marcados con radionlclidos) con
Lu'”7-Dotatate.
© 2020 SEEN y SED. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Clinical impact of Ga%-DOTATOC PET/CT on neuroendocrine tumors. A preliminary
experience

Abstract Ga-68-DOTATOC PET/CT is a recently introduced imaging technique for the diagnosis
and follow-up of neuroendocrine tumors.
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A prospective observational study was conducted in seven patients who underwent a Ga-68-
DOTATOC PET/CT study. They were suspected of active neuroendocrine tumor lesions, either
on initial diagnosis or as a possible recurrence and/or progression of already known tumors.
The results of prior imaging studies (MRI, thoracoabdominal CT scan, octreotide...), had been
negative or inconclusive.

All positive Ga-68-DOTATOC PETs were true positives, confirmed by pathological examination.
There were no false positive results. Only one false negative result was found.

Ga-68-DOTATOC PET/CC is more sensitive and specific for the detection of primary neuroen-
docrine tumor lesions, allows for a more complete extension study, and detects recurrences in
earlier stages, conditioning changes in staging and surgical treatment. It provides additional
information on somatostatin receptor overexpression, which is essential for the indication of

PRRT (peptide receptor radionuclide therapy) with Lu'”’ dotatate.
© 2020 SEEN y SED. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

Los tumores neuroendocrinos son un grupo heterogéneo de
tumores derivados de la cresta neural y del endodermo con
diferenciacion neuroendocrina. Dependiendo de su diferen-
ciacion histoldgica y grado de proliferacion sera distinto su
comportamiento y evolucion.

A pesar de su heterogeneidad la mayoria de estos tumores
(80%) se caracterizan por la sobreexpresion de receptores de
somatostatina, especialmente del subtipo 2. La expresion
de receptores de somatostatina tiene implicaciones clinicas
relevantes: por un lado, la propia funcion reguladora que
ejercen en el tumor (secrecion de hormonas, crecimiento
tumoral y angiogénesis) con las correspondientes implica-
ciones terapéuticas, y por otro lado, juegan un importante
papel en la identificacion y tipificacion de estos tumores'.
La sobreexpresion de receptores de somatostatina es la base
fisiopatologica del diagnostico de estos tumores utilizando
las técnicas de medicina nuclear (gammagrafia y PET), asi
como del tratamiento con analogos de la somatostatina frios
(lanreotida, octreotida, etc.) o marcados con is6topos como
el lutecio'’.

En el ano 2017 la Organizacion Mundial de la Salud,
en un intento de homogeneizar la denominacién de este
variado grupo de tumores, publicé una nueva clasificacion
basada en criterios histopatologicos: grado de diferencia-
cion celular, grado de proliferacion (Ki67) e indice mitotico?.
Los tumores neuroendocrinos se clasificaron dependiendo
de su Kié7 o indice mitoético en: G1, G2 y G3. Por otro
parte, hablaremos de carcinomas neuroendocrinos cuando
son tumores mal diferenciados y con un indice mitético
alto.

Se consideran tumores raros, con una incidencia en nues-
tro pais de 5-6 por cada 100.000 habitantes. El 60% se
localiza en el tracto gastrointestinal (siendo los tumores
mas prevalentes después del cancer de colon) y el 27%
en el arbol traqueobronquial®. La mayoria de ellos son
tumores no secretores y el 50% presentan metastasis al
diagnéstico.

En los Ultimos afos se ha identificado un incremento en
el diagndstico de estos tumores, dificil de confirmar si se
debe a un aumento real en su incidencia o a un mayor
conocimiento y a una mayor sensibilidad y disponibilidad de
técnicas para su diagnostico.

En el ano 2018 la Agencia Espanola del Medicamento
(AEMPS)*> aprobd el uso del PET/TC con analogos de la
somatostatina: ®Ga-edotreotida (SomakKit TOC®)® en nues-
tro pais.

Edotreotida (DOTATOC) es una molécula analoga a la
somatostatina que unida al ®®Ga permite, mediante la téc-
nica PET, identificar aquellas células con sobreexpresion de
receptores de somatostatina, especialmente del subtipo 2
y 5. Este tipo de receptores se identifican en el 80-85% de
los tumores neuroendocrinos, por lo que es una técnica con
una alta sensibilidad en el diagnédstico de estas neoplasias®’.
Pese a su reciente incorporacion en nuestro pais, el PET-TC
con analogos de la somatostatina llega avalado por mas de
10 afos de experiencia en otros paises europeos. La
literatura publicada es extensa y muestra unos valores
de sensibilidad y especificidad superiores a los de otras
exploraciones, del 90% y 90-92% respectivamente, para el
diagnostico de los TNE (tumores neuroendocrinos) bien dife-
renciados G1, G2 y G3. Estos resultados son superiores a los
del octreoscan, 60-80%°7, y a los de otras técnicas radiolé-
gicas.

La aprobacion tan reciente por parte de la AEMPS del uso
de este radiofarmaco hace que la experiencia en nuestro
pais sea muy incipiente®°.

Creemos importante validar en nuestro medio los prome-
tedores resultados descritos en la literatura internacional.

El objetivo de este trabajo es presentar los primeros
7 pacientes a quienes se les realiz6 un PET con analogos de
la somatostatina en nuestra area sanitaria. Se hara hincapié
en las indicaciones y la justificacion de la realizacion
del estudio, la comparacion con el resto de estudios de
imagen realizados con anterioridad, la correlacion con los
hallazgos anatomopatolégicos (si los hubiera), y por Gltimo,
se valorara la repercusion clinica del PET a través de las
modificaciones en el diagndstico y/o extension de la
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enfermedad, asi como de los cambios en la terapia
inicialmente prevista.

Material y métodos

Estudio descriptivo prospectivo de 7 pacientes con sospe-
cha de un tumor neuroendocrino a quienes se les realizd
un estudio PET/TC Ga%8-DOTATOC. Los pacientes procedian
de 2 centros, el Hospital del Mar y el Hospital Quironsa-
lud de Barcelona, y los estudios se realizaron en el periodo
comprendido entre marzo de 2018 y noviembre de 2018.

Se seleccionaron pacientes en estudio por sospecha de
tumor primario de probable origen neuroendocrino y/o
pacientes con sospecha de recidiva o progresion de tumo-
res neuroendocrinos ya diagnosticados. A todos ellos se les
habian realizado con anterioridad las pruebas de imagen
habituales en el protocolo diagnostico de estos tumores
(ecografias, RM, TC toracoabdominal, gammagrafia con
octreotida y/o PET/TC F'3-FDG), con resultados negativos o
no concluyentes. Se definian como no concluyentes cuando
los hallazgos obtenidos no establecian un diagndstico que
permitiese adoptar una actitud terapéutica.

Los motivos del estudio fueron: confirmar la etiologia
neuroendocrina de la lesion, estadificacion y valoracion de
recidivas de pacientes con diagnostico de tumor neuroen-
docrino. Por otro lado, la prueba permitié seleccionar a
los pacientes candidatos a tratamientos con analogos de
la somatostatina tanto farmacologicos como marcados con
isotopos radiactivos (PRRT).

La decision definitiva de realizar el estudio PET con
analogos de la somatostatina fue tomada de manera mul-
tidisciplinar en los comités donde eran estudiados estos
pacientes. Las indicaciones del PET con analogos estaban
basadas en las guias americana y europea de las respectivas
sociedades de tumores neuroendocrinos'®-'2,

El estudio PET/TC se realizo6 tras la administracion intra-
venosa de 1,5MBq/kg (100-185MBq) de Ga®®-edotreotida
(Somakit®, Advanced Accelerator Applications). La adqui-
sicion de las imagenes se llevo a cabo tras 60 min en reposo
fisico y sensorial y posmiccion, en el tomodgrafo Siemens
Biograph 6, situado en el Servicio de Medicina Nuclear del
Hospital Quirdn Barcelona.

Se efectuaron imagenes desde el craneo hasta el ter-
cio proximal del muslo de manera sistematica en todos los
pacientes, anadiéndose el estudio de extremidades supe-
riores y/o inferiores si fueran zonas susceptibles de ser la
situacion tumoral.

TC de 80 a 150mA (care dose), con contraste yodado
intravenoso si no existia contraindicacion. Imagen PET de
emision 3D de 3 min x bed. Reconstruccion iterativa. Matrix
128 x 128, con tamano de pixel de 2-4 mm. Correccion de la
atenuaciéon mediante las imagenes de transmision TC.

Se reconstruy6 el estudio obteniéndose imagenes en los
ejes transversal, coronal y sagital del PET corregido, PET no
corregido y de la fusion PET/TC.

Andlisis de las imagenes PET/TC

Las imagenes PET/TC fueron evaluadas visualmente
por 2 médicos nucleares experimentados, de forma
independiente, uno de cada uno de los centros

participantes. El informe definitivo se realizd por consenso
entre ambos.

Para la evaluacion del PET se considero positivo cuando
existian areas de hipercaptacion del radiofarmaco no
identificables como fisiologicas (hipdfisis, tiroides, bazo,
higado, glandulas adrenales, proceso uncinado pancreatico
y tracto urinario), con intensidad superior al fondo del
organo o region donde estaba ubicada y superior a la
esperable fisiolégicamente.

El resultado del PET/TC Ga®®-DOTATOC se correlaciono
con la histopatologia en aquellos casos en que se dispuso de
ella (6 de los 7 casos), con la actitud terapéutica tomada tras
la realizacion del PET y con el seguimiento clinico minimo
de 9 meses. Los estudios PET fueron considerados como ver-
dadero positivo, verdadero negativo, falso positivo o falso
negativo. Se valoraron estadisticamente dichos resultados.

La utilidad clinica del PET/TC Ga®-DOTATOC se analizo
mediante el impacto clinico en el manejo del paciente. Para
ello se evaluo si los resultados del PET provocaron modi-
ficaciones en el manejo clinico-terapéutico del paciente:
indicaciones o variacion en la actitud quirirgica, cambios
en el tratamiento farmacoldgico, variaciones en la planifi-
cacion de la radioterapia, asi como seleccion de pacientes
candidatos a PRRT.

Resultados

Siete pacientes (2 mujeres y 5 varones) con un rango de
edad de entre 45 y 77 anos (media: 60,7) se incluyeron en
el estudio.

Todos los pacientes presentaban sospecha fundamentada
de tumor neuroendocrino o sospecha de recidiva/progresion
de tumores neuroendocrinos ya diagnosticados, con
pruebas de imagen no concluyentes. Los motivos individua-
les por los que los pacientes estaban siendo estudiados,
la sospecha diagndstica del episodio en curso, asi como el
resto de datos y seguimiento clinicos, y las pruebas comple-
mentarias realizadas (principalmente pruebas diagnosticas
de imagen), aparecen resumidos en la tabla 1.

La paciente n.°1, de 68anos, fue intervenida de un
tumor neuroendocrino ileal en 2010 (Ki67 2%) que incluyd
exéresis incompleta de implantes mesentéricos, iniciando
tratamiento con analogos de la somatostatina. Se objetivod
elevacion progresiva de cromograninaA (357 ng/ml) y gas-
trina (143 pg/ml). Se realizaron estudios de imagen de RM
y octreotida que no fueron concluyentes de persistencia de
enfermedad. El PET/TC Ga®-DOTATOC mostré una lesion en
fondo de saco de Douglas, retrouterina, varias lesiones nodu-
lares peritoneales y afectacion ganglionar retroperitoneal.
Ante la extension de la enfermedad se descarto la cirugia de
rescate y se decidiéo aumentar la dosis del tratamiento con
analogos de la somatostatina y control evolutivo.

El caso n.°2, un vardn de 64anos, presentaba pérdida
de 7kg de peso en 3 meses con cifras elevadas de gas-
trina (143 pg/ml) y cromogranina (540ng/ml). Los estudios
realizados (ecografia, TC toracoabdominal, octreotida y
endoscopias) fueron no concluyentes. EL TC mostré una ima-
gen infracentimétrica en la 3.2 porcion duodenal y un nédulo
solido de 11 mm en el lébulo inferior del pulmén derecho,
dificil de tipificar. El PET ®Ga-DOTATOC confirmé la etiolo-
gia neuroendocrina de la lesion duodenal y la descarto en la



Impacto clinico del PET/TC Ga®-DOTATOC en tumores de origen neuroendocrino

639

Tabla 1 Detalles de los pacientes. Indicacién PET/TC Ga%8-DOTATOC
N.° Sexo, edad Motivo estudio Sospecha Pruebas de imagen Indicacion PET/TC
inicial diagnostica previas Ga®8-DOTATOC
1 Mujer TNE ileal Recidiva TNE ileal TC, RM y octreotida no Recidiva oculta
68 anos resecado. concluyentes. Posible TNE
Elevacion mioma uterino
cromogranina A
2 Varon Cuadro diarreico Sospecha TNE TC con dudosas lesiones TNE oculto
64 anos de larga evolucion duodenal y pulmonar
izquierda. Octreotida
negativos
3 Mujer Feocromocitoma Feocromocitoma F'8-DOPA positivo Valorar PRRT con
45 arnos metastasico Lu'??
4 Varon Diarrea crénica y Sospecha TNE TC toracoabdominal TNE oculto
67 anos cromogranina A negativo. Octreotida
elevada dudoso
5 Varén TNE mesentérico Sospecha de TC abdominal y Sospecha de
49 anos resecado progresion octreotida positivos. progresion de TNE
Enfermedad estable
6 Varén TNE cola de M1 Oseas de origen M1 6seas en TC y Reestadificacion
77 anos pancreas y indeterminado gammagrafia 6sea de TNE
carcinoma de origen incierto
prostata
7 Varén TNE ileal resecado  Progresion TNE TC con estabilidad Reestadificacion.
55 anos morfologica. Octreotida Valorar PRRT

no concordante

M1: metastasis; PRRT: terapia con péptidos marcados con radiontclidos; TNE: tumor neuroendocrino.

lesion pulmonar. Se practicé reseccion quirlrgica de la lesion
duodenal. El estudio histologico confirmo la existencia de un
tumor neuroendocrino en la mucosa duodenal, infracenti-
métrico con un Ki67 del 2%, TNEG1. Dieciocho meses después
el paciente esta libre de enfermedad y asintomatico. En TC
de control el nédulo pulmonar ha desaparecido.

A la paciente n.° 3, de 34 afos, se le detectd un nodulo
adrenal izquierdo sospechoso durante el estudio de hiper-
tension arterial. Se realizo adrenalectomia izquierda con
diagnostico anatomopatologico de feocromocitoma. En el
control evolutivo se observo elevacion de catecolaminas y
adenopatias subcentimétricas retroperitoneales paradrticas
izquierdas. Se completd el estudio con un PET "®F-DOPA que
mostré multiples adenopatias milimétricas hipercaptantes
supra- e infradiafragmaticas. Ante la posibilidad de realizar
tratamiento sistémico con Lu'’’-Dotatate se solicité estu-
dio PET/TC Ga®-DOTATOC, siendo este negativo y por tanto
contraindicando dicha terapia. Se realizo tratamiento con
150 mCi de MIBG con mejoria de la sintomatologia hiperten-
siva, pero sin cambios significativos en el PET '8F-DOPA de
control.

El paciente n.° 4, de 67 anos, consultaba por diarrea cro-
nica con empeoramiento en el ultimo mes, dolor abdominal
y vomitos. Cifras de cromogranina A elevadas (1.600 ng/ml).
Las pruebas de imagen convencionales fueron negativas,
asi como también el estudio PET/TC Ga%-DOTATOC. Se
descarto tumor neuroendocrino y se manejoé como diarrea
secundaria a malabsorcion de sales biliares. Tras 6 meses
en tratamiento farmacologico la diarrea mejord signi-
ficativamente. El estudio TC posterior seguia siendo
negativo.

El paciente n.°5, de 49 anos, presentaba desde mayo
de 2017 una lesion espiculada mesentérica central y metas-
tasis hepaticas multiples descritas en TC y RM abdominal,
SPECT con octreotida y PET '®F-FDG. En octubre se realiz6
reseccion de la lesion del meso, con anatomia patologica
definitiva de TNE de bajo grado (G1) peritoneal. Cromogra-
nina A, sinaptofisina, CD56, CDX2 positiva intensa y difusa,
TTF1 negativo y Ki67 del 1-2%. Los estudios de imagen
de control, angio-TC abdominal, RM abdominal y PET/TC
'8F-FDG, en mayo de 2018, mostraban estabilidad de la
enfermedad, persistiendo la sospecha clinica de progre-
sién. Se solicitd estudio PET/TC Ga®®-DOTATOC que mostro
la presencia de lesion nodular en la raiz del mesenterio,
metastasis hepaticas y adenopatias retroperitoneales hiper-
captantes, sospechosas de progresion del proceso tumoral
de origen neuroendocrino. Se continta tratamiento con lan-
reotida 120 mg/28 dias y se remite para valoracion de PRRT
con Lu'”’-Dotatate.

El paciente n.°6, de 77 afos, tenia antecedentes de
neoplasia de prostata intervenida mediante prostatecto-
mia radical y un adenocarcinoma de colon tratado con
cirugia y con quimioterapia adyuvante. Ambos procesos
neoplasicos, en remision completa desde el afo 2013.
Durante el estudio de extensién del tumor neuroendocrino
pancreatico mediante PET '®F-FDG se observd, ademas de
la presencia de la lesion primaria pancreatica, multiples
lesiones Oseas metastasicas no pudiendo concretarse su
origen (neuroendocrino vs. prostatico). El estudio PET/TC
Ga®®-DOTATOC mostré captacion en la lesidn pancreética,
en una adenopatia paradrtica izquierda y en mdltiples
lesiones dseas, lo que indicaba su origen neuroendocrino.
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Tabla 2 Hallazgos PET/TC Ga%8-DOTATOC. Impacto clinico. Modificaciones de la terapia

N.° PET/TC Ga®®
edotreotida

Hallazgos PET/TC Ga%8-DOTATOC

Variacion segui- Actitud terapéutica final

miento/terapia

1 Positivo Lesion pélvica retrouterina. Si Se descarto cirugia de
Nodulos peritoneales. Adenopatias rescate. Analogos
retroperitoneales somatostatina

2 Positivo TNE duodenal Si Cirugia

3 Negativo Lesiones sin expresion SSR Si No PRRT

4 Negativo Sin lesiones Si Seguimiento

5 Positivo Tumoracion en raiz del Si Analogos somatostatina.
mesenterio. M1 hepaticas. M1 PRRT si progresion
adenopaticas multiples

6 Positivo Masa pancreatica, adenopatias Si Analogos somatostatina.
multiples y M1 6seas con PRRT si progresion
expresion de SSR

7 Positivo Adenopatias multiples supra- e Si Candidato a ensayo clinico

infradiafragmaticas con expresion

de SSR

con PRRT

M1: metastasis; PRRT: terapia con péptidos marcados con radiontclidos; SSR: receptores de somatostatina; TNE: tumor neuroendocrino.

La biopsia 6sea percutanea de sacro no fue concluyente
inicialmente, pero tras estudios inmunohistoquimicos se
confirmo el origen neuroendocrino de las lesiones Oseas.

El paciente n.° 7, de 55 afnos, con antecedentes de tumor
neuroendocrino ileal, habia sido intervenido en noviembre
de 2015. Desde entonces recibia tratamiento de primera
linea con lanreotida 90 mg/28 dias. En la actualidad presen-
taba valores normales de cromogranina (basal de 89 ng/ml),
con elevacién de la serotonina de 293 pg/l (menor que la
basal [660png/l]). EL TC de control de noviembre de 2018
mostraba estabilidad radiologica de ganglios retroperitonea-
les y la gammagrafia con octreotida mostraba adenopatias
supra- e infradiafragmaticas sin lesiones de nueva apari-
cion respecto a estudios previos. Se indico la realizacion
del estudio PET Ga®®-DOTATOC para obtener una correcta
estadificacion actual del proceso tumoral neuroendocrino,
para valorar el mantenimiento de la terapia con lanreo-
tida o indicar cambio terapéutico (posible PRRT). El PET/TC
Ga®®-DOTATOC evidenci6 progresién, con muy extensa afec-
tacion adenopatica supra- e infradiafragmatica sugestiva de
progresion tumoral. El paciente se derivo al centro de refe-
rencia para valorar la posibilidad de inclusion en un ensayo
clinico.

Presentando los resultados de manera agrupada podemos
resumir:

De los 7 PET Ga%-DOTATOC realizados, 5 fueron verda-
deros positivos (casos 1, 2, 5, 6 y 7) confirmandose todos
ellos por anatomia patologica. No se obtuvieron resultados
falsos positivos. De los 2 PET con resultados negativos, uno
fue un verdadero negativo (caso 4) y el resultado del otro
paciente se considerd un falso negativo del PET/TC Ga®-
DOTATOC (caso 3), si bien fue positivo con PET '8F-DOPA.
Los resultados de sensibilidad y especificidad fueron del 86%
y 100%, respectivamente.

En todos los pacientes, los hallazgos del PET/TC
Ga®-DOTATOC supusieron un cambio significativo en el diag-
nostico del proceso en curso y tuvieron un efecto directo
sobre el seguimiento y/o el tratamiento de los mismos
(tabla 2).

Discusion

El trabajo que presentamos es la experiencia inicial en el
uso del PET/TC Ga%-DOTATOC en nuestro pais. Exponemos
los primeros 7 casos clinicos en los que se indicd el uso de
este nuevo radiofarmaco. Todos los pacientes estaban clini-
camente valorados por médicos experimentados en este tipo
de tumores, existiendo dudas razonables de la presencia de
lesiones de origen neuroendocrino, en la extension y/o en
la planificacion terapéutica a realizar.

El PET/TC Ga%®-DOTATOC aportd informacion relevante
en todos y cada uno de los pacientes, si bien cabe descartar
que la seleccion de los mismos fue muy minuciosa, con una
indicacion estricta y consensuada en los diferentes comités
médicos.

Cinco de nuestros 7 pacientes con estudios de ima-
gen previos no concluyentes mostraron un estudio PET/TC
Ga®8-DOTATOC positivo, todos ellos verdaderos positivos. Se
confirma, por tanto, una mayor sensibilidad para la detec-
cion de tumor neuroendocrino de pequeho tamano y/o
en localizaciones atipicas que pueden pasar desapercibi-
das por otras pruebas diagnosticas, tanto en el diagndstico
de tumor primario neuroendocrino como ante la sospecha
de recidiva. Igualmente, en el mismo estudio, se puede
realizar una estadificacion mas exhaustiva del proceso
tumoral'>'4,

La ausencia de falsos positivos permitio obtener una
especificidad del 100%. Este resultado se debe, en parte, a
la cuidadosa seleccion de los pacientes, lo que incrementa
la especificidad. Pese a no tener un poder estadistico ade-
cuado por el pequeno tamano de la muestra, creemos incide
en la necesidad de que la decision de la realizacion del
PET/TC Ga®®-DOTATOC sea tomada en el seno de comités
multidisciplinares.

Asi mismo presenta un valor predictivo negativo superior,
otorgando una mayor confianza al descartar la presencia de
tumoraciones de origen neuroendocrino bien diferenciadas.
Los tumores neuroendocrinos de grado alto pueden pre-
sentar un alto metabolismo glicolitico, siendo por tanto el
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PET con F'®-FDG la prueba de mayor sensibilidad. Ambos
radiofarmacos PET, Ga®-DOTATOC y F'8-FDG, tienen su
importancia en el estudio y seguimiento de los tumores neu-
roendocrinos, dependiendo del grado de desdiferenciacion
tumoral, pudiendo ser necesarios ambos segun la hete-
rogeneidad tumoral. Son pruebas complementarias y no
excluyentes'> ">,

El PET Ga®®-DOTATOC detecta significativamente mas
lesiones que los estudios SPECT/TC con octreotida y la
suma de TC y RM, tanto si estan situadas en intestino
como en pancreas, higado, pulmén y adenopatias supra- e
infradiafragmaticas'®'?. En nuestro estudio se aumento la
estadificacion en 5 de los 7 casos en comparacion con la
suma del resto de estudios diagnosticos.

Su mayor sensibilidad hace posible asi mismo la deteccion
precoz de recidivas tumorales, permitiendo iniciar las tera-
pias adecuadas con mayor rapidez y con un volumen tumoral
tedricamente menor'’.

Nuestro paciente n.°2 fue un paciente en estudio por
diarrea croénica de larga evolucion con cifras elevadas de
cromogranina A. Un estudio TC toracoabdominal previo des-
cribié una imagen nodular en la base pulmonar izquierda
y una nodularidad no concluyente de etiologia infiltrativa
en el duodeno. La localizacién mural duodenal, el pequeio
tamano y la captacion fisiolégica intestinal de FDG difi-
cultaron la deteccién precoz por TC y PET/TC '8F-FDG'®.
Sin embargo, el PET Ga®®-DOTATOC pudo confirmar la natu-
raleza neuroendocrina de la, en principio dudosa, lesion
duodenal. La ausencia de captacion de la lesion nodular pul-
monar desestimo la etiologia neuroendocrina de la misma
(alto valor predictivo negativo). Estos hallazgos permitie-
ron tomar una decision terapéutica correcta, en este caso
cirugia con finalidad curativa con confirmacion anatomo-
patologica del proceso neuroendocrino y mostrar el alto
valor predictivo positivo del PET Ga®®-DOTATOC. Diecio-
cho meses después el paciente esta libre de enfermedad
y asintomatico. En TC de control el nddulo pulmonar habia
desaparecido.

Se podria recomendar un estudio PET/TC Ga®-DOTATOC
para la estadificacion tumoral neuroendocrina inicial, ya
que la informacion adicional que aporta puede llegar a
cambiar los planes quirGrgicos hasta en el 47% de los
casos”1>"7,

En nuestro estudio, en todos los casos, los resultados del
PET/TC Ga®-DOTATOC modificaron la actitud terapéutica
inicialmente prevista. Estos cambios se concretaron en la
indicacion quirdrgica de una lesion tumoral no detectada con
seguridad por otras pruebas diagnosticas, se descarto cirugia
de rescate en un caso, se indico tratamiento con analogos
de la somatostatina en 2 pacientes, se descartd con segu-
ridad la presencia de tumor neuroendocrino en un caso, se
propuso PRRT a un paciente, y por Gltimo se descarté PRRT
en otro caso.

En la actualidad, se encuentra disponible la radiote-
rapia o terapia metabodlica de receptor peptidico (PRRT)
con Lu'’-Dotatate con resultados muy prometedores en los
tumores neuroendocrinos avanzados?’. La condicion basica
para la indicacion de dicha terapia es la constatacion de
la expresion de receptores de somatostatina en la mem-
brana celular tumoral. Tanto el SPECT/TC con octreotida
como el PET/TC Ga®®-DOTATOC permiten evidenciar dichos
receptores e indicar la PRRT, pero la sensibilidad del PET es

significativamente mejor’-'¢, lo que incrementa el nimero
de pacientes con indicacion de PRRT.

En nuestro estudio 3 de los pacientes con tumores neu-
roendocrinos avanzados fueron valorados para un posible
tratamiento con Lu'’’-Dotatate, inmediato o diferido, dada
su alta expresion de receptores de somatostatina detec-
tada por Ga®®-DOTATOC, pese a que 2 de ellos no habian
presentado captacion significativa de octreotida.

Asi mismo el valor predictivo negativo es significativa-
mente mejor con Ga®®-edotreotida, excluyendo nicamente
aquellos pacientes sin receptores de somatostatina. Uno de
nuestros pacientes, feocromocitoma metastasico, fue des-
cartado para PRRT dada la negatividad del Ga®®-DOTATOC.
Si bien se ha validado la utilidad del PET Ga%8-DOTATOC en
el diagnostico y el estudio de extension de feocromocitomas
y paragangliomas?’-?%, en nuestro caso la revaloracion inmu-
nohistoquimica tras negatividad del PET mostr6é ausencia
de receptores de somatostatina, SDHB; SDHD; SDHC y SDHA
activos. Se ha descrito la ausencia de captacion de Ga%®-
DOTATOC en estos casos?®, quedando por tanto la terapia
con Lu'”’-Dotatate contraindicada.

Las limitaciones del estudio son varias. Se trata de un
trabajo descriptivo con un nimero limitado de pacientes.
Los casos fueron muy seleccionados, lo que podria sesgar los
resultados. Entendemos que la implantacion de la técnica en
nuestro pais esta siendo muy laboriosa y de ahi que, al menos
en esta etapa inicial, los casos deben ser muy seleccionados
con la finalidad de por un lado obtener la mayor rentabilidad
diagnostica y por otro lado conseguir impactar el manejo de
estos pacientes.

Sabemos que aun queda un largo camino por recorrer y
muchas preguntas por responder. Sin embargo, creemos que
el trabajo multidisciplinar y la disponibilidad del PET/TC
Ga®®-DOTATOC impactaran muy positivamente en el manejo
de estos pacientes.

Conclusion

PET/TC Ga®8-DOTATOC es una técnica con un gran poten-
cial en el estudio de tumores neuroendocrinos, que abre las
puertas a una nueva aproximacioén tanto en el diagnostico
como en la estadificacion, el manejo terapéutico y el segui-
miento de los mismos. Los resultados de este trabajo son
aun muy preliminares, si bien estan acordes con la biblio-
grafia internacional publicada. El trabajo multidisciplinar
y la disponibilidad del PET con nuevos trazadores creemos
impactaran positivamente en el manejo de estos pacientes.
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