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INTRODUCCION

Tras el desarrollo de la PET y su aplicacién al ambito de
la Oncologia, se constaté que muchos de los errores diagnosti-
cos de la técnica provenian de una inadecuada localizacién de
las lesiones patologicas, fruto de la deficiente resolucién espa-
cial. Incluso se consideraban como patoldgicos ciertos hallaz-
gos que tenian su origen en actividad metabdlica fisiolégica
como, por ejemplo, la grasa parda cérvico-toracica. Precisa-
mente, la cabeza y el cuello son de las regiones que mayor
numero de falsos positivos fisiologicos pueden producir: asi,
es esperable un grado mayor o menor de captacion de FDG
en mucosa oral y aero-digestiva, anillo de Waldeyer, cavum,
glandulas salivares y musculatura lingual, masticadora, larin-
gea y cervical. En ocasiones, puede existir una captacién sig-
nificativa en la mencionada grasa parda o en la gldndula tiroi-
dea, sin que ello traduzca la presencia de patologia. Ademads,
también es una zona proclive a sufrir frecuentes fenémenos
de inflamacion o infeccion, como el caso de afecciones denta-
rias, sinusitis, laringo-faringitis, etc., hecho que puede provo-
car un aumento del metabolismo regional que sea errénea-
mente considerado como de origen neoplasico.

Hay una frase que bien podria resumir la aportacién
de la imagen diagndstica en el campo de la oncologia: la
PET ve las lesiones y la CT y/o RM ayudan a especificar su
origen. Aunque esto no es del todo cierto, es el punto de
partida que impuls6 el desarrollo de los equipos hibridos
PET-CT. Légicamente, la obtencién de imagen de fusién
anatomo-metabdlica en tiempo real deberfa permitir a priori
la caracterizacién de los hallazgos de la CT y la localizacion
precisa de las captaciones de la PET, con lo cual, aparte de
reducir dos pruebas a una con el consiguiente ahorro de re-
cursos y confort para el paciente, se aumentarfa de forma
considerable la exactitud diagndstica'.
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Las primeras maquinas hibridas PET-CT fueron desarro-
lladas a finales de los 90 por el grupo del Prof. Townsend* de
la Universidad de Pittsburgh. Las actuales cAmaras estan ba-
sadas en equipos PET de dltima generacién, que incorporan
un sistema de deteccién multicristal de alta resolucién LSO
(ortosilicato de lutecio), a los cuales se ha incorporado un sis-
tema CT helicoidal multicorte (2-16 cortes). El sistema permite
obtener un mapa anatémico sobre el que superponer, me-
diante un software de fusién de imagenes, la informacién me-
tabolica de la PET. Como ya hemos comentado, esto permite
la exacta localizacién de aquellas zonas que exhiban un meta-
bolismo aumentado. Por otro lado, la imagen CT sustituye a
las tradicionales fuentes de “Ge de los equipos PET dedicados
para la obtencién de la imagen de transmisién corporal, que
informa sobre la atenuacién de los distintos tejidos a la radia-
cién y que permite su correccién con la consiguiente mejora
de sensibilidad. Dado que este proceso se realiza en pocos se-
gundos con la CT, la duracién de la exploracion sera bastante
maés reducida, permitiendo un estudio de cuerpo completo en
menos de 15 minutos frente a los 50-60 minutos de las cAma-
ras PET convencionales. Ademaés, también permite corregir la
dispersién foténica y el llamado efecto del volumen parcial’.

También debe apuntarse el hecho de que muchos equi-
pos de ultima generacién incorporan CT de alta resolucién,
que permiten exploraciones con contraste radiolégico y que,
por tanto, producirdn una imagen diagnodstica comparable a
la de los equipos CT dedicados. Por esto, en un futuro cer-
cano, la colaboracién entre el radiélogo y el médico nuclear
debera ser muy estrecha. De hecho, algunos protocolos in-
cluyen la realizacién de un CT diagndstico con contraste
tras la realizacion del estudio PET-CT convencional.

La imagen hibrida PET-CT también tiene sus limitacio-
nes y artefactos, tanto inherentes a cada técnica por separa-
do como a las que surgen debido a su combinacion. Entre
estas dltimos, caben destacar los originados en la propia co-
rreccién por atenuacion, los debidos a implantes metélicos
(protesis, marcapasos), los motivados por el efecto respira-
torio y los derivados del uso del contraste radiolégico, sea
oral o intravenoso. Todos ellos pueden ser minimizados o,
al menos, reconocidos facilmente, y en ningtn caso con-
traindicaran la prueba de forma absoluta’.
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UTILIDAD DE LA PET-CT EN EL CANCER DE
CABEZA Y CUELLO

El cancer de cabeza y cuello representa aproximada-
mente un 3-5% del total de tumores malignos. Histol6gica-
mente, la mayor parte de ellos son carcinomas escamosos
(mas del 90%), con distintos grados de diferenciacién, pero
en general con gran avidez por la FDG. Se trata de tumores
agresivos localmente, con gran tendencia a invadir el siste-
ma linfatico regional, si bien es raro que se extiendan a
otros 6rganos por via hematégena, hecho que puede estar
en relacioén con la aparicién de sintomatologia en estadios
relativamente tempranos. Las recidivas locorregionales son
frecuentes y no es inusual la aparicién de segundos tumo-
res primarios sincrénicos o metacroénicos’. El tratamiento
suele basarse en cirugfa y/o radioterapia, reservandose la
quimioterapia con fines citorreductivos para estadios avan-
zados (III-IV). Debe sefialarse que tumores de otras estirpes
histolégicas, tales como tumores malignos de las glandulas
salivares, pueden no captar FDG y, por tanto, dar resulta-
dos falsamente negativos’.

Antes del advenimiento de la PET, las técnicas de ima-
gen morfologicas (CT, RM) constituian la base tanto para el
diagnoéstico de extension como de las recidivas y de la res-
puesta a los tratamientos aplicados. Actualmente, la PET ha
demostrado su superioridad en ciertas situaciones clinicas,
entre ellas en el diagndstico de las recurrencias que, como
ya se ha comentado previamente, constituye una de las in-
dicaciones de Uso Tutelado por el Ministerio de Sanidad y
Consumo.

A continuacién, detallaremos la utilidad de la PET y
de la informacién complementaria aportada por la PET-CT
en las distintas situaciones clinicas que pueden presentarse
en la patologia oncolégica de cabeza y cuello.

A) Estudio del tumor primario y estadificacion pre-terapéu-
tica

Los tumores malignos de cabeza y cuello suelen tener
un diagnoéstico histolégico establecido cuando se solicita el
estudio PET. De hecho, la PET sélo aporta una informacién
adicional minima en el diagndstico del tumor primario con
respecto a las técnicas convencionales®. No obstante, en un
estudio reciente de Hannah y cols.” sobre 40 pacientes, la
PET detect6 el 88% de los tumores primarios frente al 51%
de la CT, lo que refleja su mayor capacidad diagndstica.

La imagen PET-CT aporta varias mejoras en la valora-
cién del tumor primario. Primeramente, el estudio PET per-
mite explorar facilmente dos zonas de importante compleji-
dad anatémica como son la cabeza y el cuello, mientras que
la CT localiza precisamente las zonas de frecuente hiperme-
tabolismo fisiolégico: ello conlleva una reduccién tanto de
los resultados falsamente negativos como de los positivos,
respectivamente®. Por otro lado, la PET no permite valorar
con exactitud los limites anatémicos del tumor, informacion
muy til tanto para la planificacion quirtrgica como radio-
terapica. El compromiso de érganos vecinos, como los pa-
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Figura 1. Estudio de localizacion de lesion maligna primaria en cuerda vocal
izquierda.

quetes vasculo-nerviosos, o la infiltracién de estructuras
cercanas son datos que suelen ser obtenidos con la imagen
anatémica, sea CT o RM, sobre todo con la ayuda del con-
traste intravenoso.

La PET-CT ofrece esta informacién estructural ademas
de la metabdlica, siendo esta tltima til para orientar hacia el
grado histolégico del tumor y como factor prondstico (Figura
1). En la estadificacién linfatica regional, la PET muestra una
rentabilidad superior a los métodos de imagen convenciona-
les’. Asi, en el estudio de Adams y cols.’, que incluy6 60 pa-
cientes y donde se analizaron 1400 adenopatias, la PET aven-
taj6 en aproximadamente un 10% a la CT, RM y ecografia,
tanto en sensibilidad como en especificidad, siendo los resul-
tados estadisticamente significativos. La aportacién de la
PET-CT en este sentido permitirfa la caracterizacion de los
hallazgos de las técnicas puramente estructurales, ya que
pueden detectar adenopatias de tamario significativo que se
encuentren aumentadas por una causa reactiva y no tengan
relacién con el proceso neoplasico®.

La ya mencionada limitacién de la PET en el diagnésti-
co de la enfermedad microscépica impide la deteccion de
micrometdstasis, s6lo detectables mediante estudios histolo-
gicos o biopsia selectiva del ganglio centinela (GC). La sen-
sibilidad de la PET es en estos casos s6lo del 25% frente al
100% del GC, aunque dobla a la sensibilidad de la CT". As{
pues, la imagen hibrida permite una estadificacién regional
no invasiva fécil, rdpida y bastante exacta, lo cual se tradu-
ce también en una mejora de la planificacion terapéutica,
sobre todo radioterapica®”.

La aparicién de masas cervicales secundarias a la dise-
minacion linfatica temprana de tumores primarios de cabe-
za y cuello de origen desconocido constituye una situacién
clinica bastante frecuente. Segin numerosos estudios”", la
PET puede identificar el tumor primario en hasta el 50% de
los casos, ya que el resto serfan tumores menores de 0,5 cm,
limite de sensibilidad de la técnica. En estos casos, puede
utilizarse la imagen PET-CT como guia para la toma de
muestras histolégicas, con mayor seguridad al existir la re-
ferencia anatémica®. En un reciente estudio de Schoder y
cols.” la PET-CT permitié diagnosticar y localizar correcta-
mente 4 tumores ocultos en 8 pacientes con metastasis gan-
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glionares cervicales. En los otros cuatro pacientes no se lle-
g6 a detectar el tumor primario ni con otros métodos ni tras
el seguimiento clinico.

La PET tiene también un impacto clinico en el manejo
de pacientes con tumores de cabeza y cuello al poder detec-
tar segundos primarios y metastasis a distancia, superior a
la combinacién de CT toracico, ecografia hepética y gamma-
grafia 6sea™”.

B) Diagnéstico diferencial recidiva/restos tumorales vs
cambios post-tratamiento

Es sin lugar a dudas la principal aplicacién clinica de
la PET en tumores de cabeza y cuello. Numerosos estudios
(Tabla 1) han demostrado la mayor utilidad de la imagen
metabdlica PET respecto de las anatémicas en la valoracién
de los cambios que se producen en los tejidos tras la aplica-
cién de tratamientos quirdrgicos y/o radioterapicos. Estos
estudios comparativos describen una exactitud diagnoéstica
de la PET superior en la mayorfa de los casos a la CT, RM,
endoscopia, gammagraffa con MIBI, o de varias a la vez.

Para evitar los falsos positivos que pudieran ser secun-
darios a la inflamacién post-radioterapia, se recomienda el
establecer un intervalo entre 3-4 meses tras la finalizacién
de los mismos y la realizacién del estudio PET”*. La PET
debiera ser la primera prueba de imagen a realizar. Si fuera
negativa, no haria falta la realizacién de otras pruebas de
imagen ni biopsias™, dado su elevado valor predictivo nega-
tivo. Por el contrario, debido a que su especificidad oscila
entre el 80-90% segun los autores™*, en caso de resultar po-
sitiva es mandatario el confirmar los hallazgos PET, dado el
porcentaje significativo de falsos positivos que pueden pro-
ducirse. Esta es una regla que puede extrapolarse a la ma-
yoria de los procesos oncolégicos en los que se aplica la
PET (colon, mama, pulmén, etc.). La imagen PET-CT permi-
tirfa en estos casos guiar la biopsia de forma mas exacta,
evitando punciones en zonas que no presenten tejido tumo-
ral activo.

El estudio més importante realizado hasta la fecha con
tecnologia PET-CT es el ya citado de Schoder y cols.”. Se
evaluaron 68 pacientes con cancer de cabeza y cuello, 44 de
ellos con sospecha de recurrencia o de enfermedad residual.

Se evaluaron 157 lesiones, obteniéndose una exactitud del
96% para la PET-CT, en comparacién con el 90% de la PET
sola. Ademads, la PET-CT fue esencial para localizar de for-
ma correcta 100 lesiones, redujo en un 53% el nimero de le-
siones equivocas y cambié el manejo del paciente en el 18%
de los casos. También se evitaron procedimientos diagnésti-

Figura 2. Cdncer de lengua tratado que presenta dolor local, persistente, de
meses de evolucion. Estudio PET-CT muestra intensa captacién de FDG en
base de lengua indicativa de recurrencia tumoral.

Figura 3. Cdncer de lengua tratado con quimio y radioterapia. CT muestra
recurrencia con extension a laringe. PET-CT demuestra recurrencia local con
afectacion de hioides pero no de laringe.

Tabla 1: Utilidad de la PET en la deteccién de enfermedad residual o recurrente en el cancer de cabeza-cuello

Ref. Autor (afio) N°Pac. Sen.PET Esp.PET Ed.PET Sen. otras Esp. otras Ed. otras "Gold Significacién

pruebas pruebas pruebas Standard" estadistica

22 Greven (1997) 31 80% 81% - 58% (CT) 100% (TC) - CH -

21  Lowe (2000) 30 100% 93% - 44% (E) 100% (E) - CH p=0,013
38% (CT) 85% (TC) p =0,002

23 Li (2001) 43 - - 88% - - 66% (CT/RM) CHyEC -

24 Terhaard (2001) 75 97% 82% — - - - CHyEC -

6 Popperl (2002) 37 83% 76% 78% 67% (CT/RM)  52% (TC/RM) 57% (CT/RM) CH -

25 Kao (2002) 36 100% 96% 97% 73% (CT) 88% (TC) 83% (TC) CH —
73% (MIBI) 96% (MIBI) 89% (MIBI)

26  Tsai (2002) 28 100% 92,9% 96,4% RM indet. RM indet. RM indet. CHyEC -

Ref, Referencia; Pac, Pacientes; Sen, Sensibilidad; Esp, Especificidad; Ed, Exactitud Diagnéstica; TC, Tomografia Axial Computerizada; RM, Resonancia Magnética; indet,

indeterminada; MIBI, Gammagrafia con MIBI; E, Endoscopia; CH, Confirmacion Histol6gica; EC, Evolucién Clinica.
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Figura 4. Cincer de orofaringe con afectacion ganglionar, sometido a cirugia y
radioterapia. Sospecha clinica de recurrencia. CT sin hallazgos neopldsicos.
PET-CT: Actividad tumoral en trigono retromolar y dpex derecho.

Figura 5. Ca. escamoso de base de lengua. Recurrencia tumoral de alto grado en
PET-CT.

cos innecesarios y la imagen hibrida pudo ser utilizada co-
mo guia para la toma de biopsias (Figuras 2, 3, 4 y 5).

C) Valoracion de la eficacia de la quimioterapia

A la ya comentada utilidad de la imagen metabdlica
PET para valorar actividad tumoral residual/recurrente
post-radioterapia, habria que afnadir la posibilidad de moni-
torizar los efectos de la quimioterapia sobre las lesiones ma-
lignas de la esfera otorrinolaringolégica. Al contrario de lo
que ocurre con la radioterapia, donde el efecto de la radia-
cién sobre los tejidos neoplasicos y sanos provoca reaccio-
nes inflamatorias que no permiten la valoracién con PET
hasta pasados 3-4 meses (debido a la alta probabilidad de
falsos positivos), la quimioterapia no presenta dicho proble-
ma, pudiendo ser valorada su efectividad pocos dias des-
pués del primer ciclo®. Comparativamente, la PET presenta
una eficacia diagnostica superior a la CT (78% vs. 69%) en
la deteccién de enfermedad residual activa o en la confir-
macién de remisiones completas metabélicas®. Lowe et al.”,
que compararon la PET con el estudio histolégico en un es-
tudio prospectivo, obtuvieron una sensibilidad para la de-
tecciéon de tumor residual del 90% (aproximadamente la
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sensibilidad de la biopsia ciega). Otra de las ventajas de la
PET es que ofrece resultados sobre la efectividad de la qui-
mioterapia de forma mas rapida que el resto de técnicas de
imagen, informacién que permite modificar los tratamientos
precozmente en los pacientes no respondedores, si fuera
preciso”. Para ello se valorara no sélo la disminucién visual
de tamario y de intensidad de captacién con respecto al es-
tudio basal, sino también una reduccion semicuantitativa
mediante la determinacién del standard uptake value (SUV).
Asi, segtin las recomendaciones del grupo PET de la Euro-
pean Organization for Research and Treatment of Cancer
(EORTC PET Group), una disminucién del SUV menor del
15% indicaria enfermedad estable, mientras que una reduc-
cién del 15-25% tras el primer ciclo de quimioterapia o ma-
yor del 25% tras 2 o mas ciclos, indicaria una respuesta me-
tabolica parcial; y las respuestas completas implicarian una
total desaparicion de la captacion de FDG del volumen tu-
moral®. No existen datos actualmente que apoyen la supe-
rioridad de la imagen hibrida PET-CT en esta indicacién,
aunque es obvio que se beneficiara de las ventajas generales
sobre la imagen PET aislada.

D) Planificacion de la radioterapia

La equipos hibridos PET-CT suponen un impacto im-
portante en la planificacion de los tratamientos de radiote-
rapia tanto sobre el calculo de las dosis de radiacién como
sobre el volumen tumoral a tratar, como se ha demostrado
en estudios realizados con ambas técnicas por separado™*.
La imagen con FDG permite delimitar perfectamente dentro
de la imagen anatémica del tumor cuéles son las zonas de
actividad maligna y la intensidad de las mismas (Figuras 6
y 7). Ello permitird ser mas eficaz en los tratamientos apli-
cados y evitara el dafio en tejidos sanos peritumorales”.

E) Factor pronéstico

La captacion de FDG por parte de los tumores malig-
nos puede ser un pardmetro de la agresividad tumoral que
puede servir para predecir el control local y la remisién
completa tras tratamientos®*. Elevadas captaciones de FDG

Figura 6. Cdncer de nasofaringe con afectacion ganglionar sometido a cirugia,
radio y quimioterapia. Cambios post-tratamiento en CT. Recurrencia
ganglionar ldtero-cervical derecha en imagen PET-CT.
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Figura 7. Oncocitoma de glandula salival sometido a cirugia. Afectacion
ganglionar ldtero-cervical de predominio derecho en PET-CT.

(SUV>10) pueden indicar la necesidad de aplicar terapias
mds agresivas®. El SUV parece ser un factor prondstico in-
dependiente para predecir el intervalo libre de enfermedad,
seglin un reciente andlisis multivariante®.

CONCLUSIONES

Todos los datos disponibles apuntan a que la imagen
hibrida PET-CT puede convertirse en un futuro cercano en
la exploracion estandar para la estadificacion y seguimiento
del cancer de cabeza y cuello. La combinacién de la infor-
macién metabolica proporcionada por la PET y la anatémi-
ca de la CT ofrece muchas ventajas, ya que facilita la inter-
pretacion de las imagenes y puede ofrecer datos muy ttiles
a la hora de planear los tratamientos quirargicos y de ra-
dioterapia. En la re-estadificacién, la PET-CT ayuda a deli-
near la localizacion y la extensién de la enfermedad recu-
rrente en pacientes con cambios anatémicos complejos tras
la terapia. También tiene un impacto importante en el ma-
nejo terapéutico individual al detectar segundos tumores
primarios y metastasis a distancia con una alta exactitud.
No obstante, la técnica todavia se encuentra en sus inicios y
se necesita atin una investigacién mas amplia y rigurosa pa-
ra establecer su utilidad real y para disefiar nuevos protoco-
los y algoritmos diagndsticos que optimicen su uso clinico.
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