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Resumen

La PET-18FDG es una técnica de imagen que pone en evidencia los
cambios del metabolismo glicolitico que de forma muy precoz se mani-
fiestan a lo largo de todo el proceso tumoral. Su principal limitacién en
el cancer de mama es la deteccion de lesiones tumorales de pequefio
tamafio o de micrometéastasis ganglionares axilares. Sin embargo ofrece
una informacion muy importante en la estadificacion de pacientes con
alto riesgo, ante la sospecha de recidiva clinica o en la valoracién de
la respuesta terapéutica. Los nuevos equipos PET-TC ofrecen ventajas
respecto a la técnica convencional por facilitar una mayor precision en la
localizacion de los focos tumorales. A pesar de ciertas dificultades para
su Uso clinico en el momento actual la PET, por medio del radiofarmaco
fluor-estradiol (18F-ES), ofrece la posibilidad de estudiar la presencia de
receptores estrogénicos tanto en tumor primario como en sus metastasis,
pudiendo ser una herramienta muy Util en el manejo terapéutico y en la
valoracion pronostica del cancer de mama.
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Introduccién

La Tomografia por emision de positrones (PET) es una técni-
ca de imagen no invasiva, altamente sensible y que proporciona
imégenes con resolucion superior comparadas con la Medicina
Nuclear convencional. Dependiendo del radiofarmaco utilizado
la PET permite explorar el tumor por la via del metabolismo de
la glucosa (F-18-FDG), la proliferacion celular (C-11-timidina),
la perfusion (N-13-amonio, O-15-agua), la hipoxia (F-18-imi-
dazoles) o el estado de los receptores hormonales (F-18-FES).
El radiofarmaco PET maés utilizado es la 2-Deoxy-2-fluoro-D-
glucosa (FDG), ya que los tumores se caracterizan por un au-
mento en el consumo de glucosa con el consiguiente aumento
en la captacion y retencion celular de FDG?. El mecanismo de
captacion y la ruta bioquimica de este analogo de la glucosa

Summary

PET18FDG is an imaging diagnostic technique that shows changes in
jlycolitic metabolism that appear at a very early phases in the tumoral
process. The main limitation of PET in breast cancer is the detection
of small tumor lesions and axillary micrometastases. However it offers
important information in the staging of high risk patients, in clinical
relapse or in therapeutic evaluation. The new PET-CT devices offer ad-
vantages over conventional techniques. It provides a greater precision in
the localization of tumoral foci. In spite of current difficulties for clinical
applications, fluoro-estradiol (18F-ES) offers the possibilty of studying
the presence of estrogenic receptors both in the primary and in the
metastases. It may prove to be a useful tool to obtain information about
therapeutic management and prognosis of breast cancer.
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es bien conocido. El transporte del radiofarmaco a través de la
membrana celular se realiza a través de transportadores de glu-
cosa GLUT-1 que estan aumentados en los tumores en general y
también en el cancer de mamaz2. La fosforilacion intracelular se
realiza por la hexokinasa. Como la FDG-6-fosfato no es un subs-
trato adecuado para la glucosa-6-fosfato isomerasa y los niveles
del enzima glucosa-6-fosfatasa generalmente son bajos en los
tumores, la FDG-6-fosfato se acumula en las células tumorales
y es identificada en la PET®. La informacién metabdlica es com-
plementaria a la informacion de las técnicas morfo-anatomicas y
ofrece informacion adicional sobre la biologia tumoral que puede
ser utilizada para la diferenciacion entre lesiones benignas y
malignas, la identificacion precoz de enfermedad tumoral con
determinacion de la agresividad tumoral, la estadificacion, la
valoracion precoz de la respuesta y de la recidiva.
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Procedimiento PET

Los pacientes deben guardar ayunas de al menos 4 horas
antes de la inyeccion de FDG para asegurar unos niveles de
glucemia inferiores a 150 mg/dl. La dosis de FDG puede ser
ajustada por el peso del paciente (6 MBg/kg) y debe ser inyec-
tada en una via venosa periférica, en el brazo contralateral a la
lesion tumoral. En un estudio convencional se explora desde la
base del craneo hasta las ingles, no incluyendo el cerebro ni las
extremidades. La adquisicion de imagenes se realiza pasados
60 minutos de la inyeccién del radiofarmaco, en decubito. No
obstante, Boerner y cols mostraron un aumento de la relacion
sefial/fondo con el tiempo, con mayor detectabilidad de adeno-
patias axilares en las iméagenes tardias obtenidas a las 3 horas®.
Los algoritmos de reconstruccion iterativa permiten obtener
mejor calidad de imagen, aunque no se ha descrito una mayor
precision diagndstica que con la retroproyeccion filtrada. La in-
terpretacion visual a través del anélisis de las imagenes axiales,
coronales y sagitales permite identificar el cancer de mama, que
generalmente se presenta como lesiones focales hipercaptantes,
mientras que los tumores benignos son negativos en la imagen
PET FDG. La correccién de atenuacion permite la cuantificacion
de la concentracion del radiofarmaco en los focos hipercaptantes
y optimiza la localizacion de las lesiones tumorales. EI SUV
(Standard Uptake Value) proporciona un andlisis semicuanti-
tativo de la concentracion de FDG en los focos hipercaptantes,
mediante la normalizaciéon de la concentracion de actividad
tisular a la dosis inyectada y al peso del paciente. La correccién
del SUV, por el efecto parcial de volumen y la normalizacion por
los niveles de glucemia, ha demostrado tener la mayor precision
diagnéstica en los estudios de cancer de mama®.

Interpretacion de las imagenes PET

Es necesario conocer el patron de distribucién fisioldgica
de FDG, las variaciones de la normalidad y tener en cuenta
los posibles artefactos y la patologia benigna que cursa con
hipercaptacion de FDG. Debido a su eliminacion por el sistema
urinario, se aprecia captacion de FDG en rifiones, sistema pielo-
ureteral y vejiga. Para reducir la concentracion de radiofarmaco
en el sistema urinario se puede administrar Furosemida por via
intravenosa (0,12 mg/kg). El corazén puede presentar un grado
variable de captacion y el cerebro una captacion elevada de
FDG. Se puede apreciar captacion moderada en la base de la
lengua, glandulas salivares, anillo de Waldeyer, tiroides, higado,
bazo, tracto gastrointestinal, médula ésea, mudsculos y 6rganos
genitales. La tension muscular puede producir aumento de cap-
tacion de FDG, que puede ser reducida con la administracién de
benzodiacepinas por via oral (Tetrazepam 40 mg o Diazepam
5-10 mg). Cuando los pacientes se exponen a temperaturas bajas
antes de la realizacion de la prueba, en clima frio, se aprecia
captacion por el tejido graso en la regién supraclavicular. Los
procesos inflamatorios e infecciosos, asi como la enfermedad
de Paget, la enfermedad de Graves, procesos granulomatosos,
fracturas en resolucion, procesos inflamatorios post-radicos y
algunos tumores benignos, cursan con hipercaptacion de FDG.
Las mamas muestran habitualmente una captacion de inten-
sidad leve y difusa. Vranjesevic y cols valoraron la influencia
de la densidad tisular en la mama en la captacién de FDG en

mamas normales y encontraron valores de SUV més bajos en
mamas grasas que en mamas densas®. Por otro lado, la pato-
logia benigna de la mama es comdn y a menudo dificulta la
diferenciacion de cancer de mama en las técnicas de imagen
convencional. En general, las masas benignas presentan baja
captacion de FDG. La displasia mamaria presenta captacion
de FDG difusa de intensidad baja o0 moderada. Sin embargo,
algunas entidades como el adenoma ductal y fibroadenomas
pueden presentar hipercaptacion focal.

PET FDG en el cancer de mama

El primer estudio PET FDG en pacientes con cancer de
mama fue un caso de recidiva local publicado en 1989 por
Kubota y cols’. En 1991 Wahl y cols publican una serie de
10 pacientes con cancer de mama localmente avanzado en
la que la PET FDG identifica todos los tumores®. En la serie
publicada en 2000 por Avril y cols, que incluye 144 pacientes
con 185 tumores confirmados histologicamente, la sensibilidad
oscila desde un 64%, con criterios mas conservadores, hasta
un 80% si se califica como positivo cualquier foco detectado®.
En el trabajo publicado por Schirrmeister y cols la sensibilidad
aumenta hasta el 93% con una especificidad del 75% utilizando
el criterio ultrasensible y la imagen no corregida por atenuacion©.
No obstante, la imagen metabdlica PET FDG es menos sensible
para detectar carcinomas de mama de pequefio tamafio, micro-
metastasis y ganglios infiltrados por pequefio volumen tumoral.
Esta sensibilidad limitada no permite el cribado de cancer de
mama en pacientes asintomaticas. La PET FDG no debe usarse
como técnica de rutina en la evaluacion del tumor primario**. En
pacientes seleccionadas, como aquellas con mamas densas, su
valor esta en estudio, siendo comparado con la RM.

Los factores prondsticos mas importantes en las pacientes
con cancer de mama son el tamafio del tumor, el tipo y grado
histolégico, la estadificacion ganglionar y la presencia o ausencia
de metastasis a distancia. El tipo histoldgico mas frecuente es
el carcinoma ductal infiltrante (80%), seguido por el carcinoma
lobulillar infiltrante (10%), el carcinoma medular y, con menos
frecuencia, por el resto de tipos histoldgicos. El cancer de mama
infiltrante se puede presentar como un tumor Unico, como tumo-
res multifocales creciendo en el mismo cuadrante de la mama
0 como tumores multicéntricos si se presentan en diferentes
cuadrantes. El cancer de mama no invasivo puede ser ductal o
lobulillar in situ. Generalmente el carcinoma lobulillar in situ no
es palpable y a menudo es multifocal y bilateral. El carcinoma
ductal in situ presenta microcalcificaciones en la mamografia y
generalmente se presenta confinado a un cuadrante.

PET FDG en el tumor primario

La sensibilidad de la PET FDG en la deteccion del tumor
primario depende del tamafio tumoral. En el trabajo publicado
por Avril y cols la sensibilidad de los carcinomas menores de 1
cm fue sélo del 25% comparada con el 84% para los tumores
entre 1y 2 cm de didmetro, el 92% para los tumores entre 2y 5
cmy el 100% para los tumores mayores de 5 cm®. No obstante,
la PET FDG tiene una alta resolucion de contraste, por lo que
nddulos pequefios pero muy activos metabolicamente pueden
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ser detectados. Un factor importante en la eleccion terapéutica
es la identificacion de tumor multifocal o multicéntrico, ya que
limita la cirugia conservadora. La PET FDG es mas sensible
en la deteccion de lesiones multifocales que la combinacion
de mamografia y ecografial®. La detectabilidad de la PET FDG
también depende del tipo y grado histoldgico. Hay poca bi-
bliografia en el cancer de mama no invasivo, aunque los datos
publicados sugieren que la imagen PET FDG no contribuye a
mejorar el diagnostico de estas entidades®*2. El cancer lobulillar
invasivo, que es mas dificil de diagnosticar con procedimientos
de imagen convencional, presenta mayor numero de falsos
negativos que el carcinoma ductal invasivo®®. Avril y cols han
correlacionado la intensidad de captacion de FDG con diferentes
caracteristicas del tumor4. Los tumores de tipo lobulillar invasivo
muestran captacion menos intensa de FDG en comparacion con
los tumores de tipo ductal invasivo. Las lesiones bien definidas
muestran mayor SUV en comparacion con los tumores con un
patron de crecimiento difuso. Existe una correlacion positiva
entre la captacion de FDG y la proliferacion celular pero solo
una relacion débil entre la intensidad de captacion de FDG vy el
porcentaje de células tumorales. Estos autores afirman que el
andlisis histoldgico e inmunohistoquimico no termina de explicar
todas las variaciones en la captacion de FDG en pacientes con
cancer de mama, ya que los cambios metabdlicos en los tumores
estan causados por interacciones complejas entre el metabolismo
energético celular y el microambiente tumoral.

La intensidad de captacion de FDG en el tumor primario
proporciona informacion clinica/bioldgica, ya que a valores de
captacion mas altos mayor agresividad clinica del tumor. Esta
informacion puede ayudar en la estratificacion de pacientes,
debido a su valor pronéstico, riesgo de recidiva y fracaso del
tratamiento. También puede ayudar a individualizar el trata-
miento, adaptando la agresividad de la terapia a la agresividad
del tumor. En 1998 Oshida y cols publican en un trabajo el
valor pronostico de la captacion de FDG en el tumor primario?®.
El andlisis semicuantitativo de la captacion de FDG se corre-
laciona con la supervivencia global a 5 afios y con la supervi-
vencia libre de enfermedad. Las pacientes con mayor grado de
captacion muestran peor supervivencia libre de enfermedad y
peor supervivencia global. En 2004 Inoue y cols publican otro
trabajo del valor prondstico de la captacion de FDG en el tumor
primario y comprueban que las pacientes con SUVmax alto y
estudio PET positivo en la axila tienen peor supervivencia libre
de enfermedad?®.

Estadificacion loco-regional

La clasificacion TNM proporciona la informacién mas pre-
cisa sobre el estadio tumoral®’. El cancer de mama localmente
avanzado incluye infiltracion ganglionar en la axila, el espacio
supraclavicular ipsilateral, la region infraclavicular o la cadena
mamaria interna, carcinomas inflamatorios y tumores T4 con
extension directa a la pared toracica o a la piel. Aunque los
tumores de gran tamafio generalmente tienen metastasis gan-
glionares axilares, no todas las pacientes presentan infiltracion
metastasica ganglionar. El estado ganglionar axilar es conside-
rado el indicador prondstico mas importante en pacientes con
cancer de mama. El prondstico empeora cuando hay mas de
4 ganglios infiltrados*®. La exploracién clinica no es suficiente-

Figura 1. Paciente de 45 afios con carcinoma ductal infiltrante de
mama izquierda. En la unién de cuadrantes externos se identifica un
foco hipermetabdlico de elevado grado de captacion (SUVmax=7,7)y
aproximadamente 4 cm en el eje craneo-caudal que corresponde a la tu-
moracion primaria (A). En la axila ipsilateral se identifica una adenopatia
de caracteristicas metastasicas que presenta un SUV max=2,9 (B).

PROYECCION AP
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AXIAL

mente fiable para estadificacion axilar y las técnicas de imagen
convencional no permiten estudiar el estado ganglionar axilar
con precision aceptable, razén por la que en el siglo pasado se
realizaba la diseccion ganglionar axilar para la estadificacion.
Sin embargo hasta un 70% de pacientes con estadio T1y T2
tienen ausencia de infiltracion ganglionar axilar. Las técnicas de
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Figura 2. Paciente de 52 afios con carcinoma lobulillar infiltrante de mama izquierda. En la PET FDG se observa hipercaptacion heterogénea (SU-
Vmax=>5,7) que corresponde a la tumoracién primaria (A). En la regién axilar ipsilateral se observan varios focos hipermetabélicos compatibles
con infiltraciéon ganglionar metastasica (SUVmax=3,13). Se observan otras adenopatias metastasicas en regién supraclavicular izquierda, hilio
pulmonar derecho y mediastino en la regién pretraqueal y paratraqueal derecha (SUVmax=8,1). Presenta ademas focos compatibles con afectacion
metastasica dsea localizados en union costovertebral de duodécima vértebra dorsal, primeras vértebras lumbares, articulacion sacroiliacca izquierda,
y ambas regiones supra-acetabulares, apreciandose en la Figura 2B que la metastasis en el hueso iliaco derecho (SUVmax=9,1) es blastica en la

imagen TC del estudio de fusién.

imagen morfo-anatémica se basan en el tamafio del ganglio para
determinar si existe afectacion metastasica. La imagen metabd-
lica con PET FDG aporta informacion basada en la deteccion del
consumo de glucosa por el tejido tumoral. El cancer de mama
frecuentemente se caracteriza por aumento del consumo de FDG
y muchos estudios han mostrado resultados prometedores en la
deteccion de metastasis ganglionares axilares. En los primeros
trabajos publicados se comunicé una elevada sensibilidad de la
PET FDG en la estadificacion ganglionar del cancer de mama,
por tratarse de tumores grandes o con afectacion clinica axi-
lar. Asi, en un estudio realizado en 50 pacientes Adler y cols
obtienen una precision global del 77% con una sensibilidad
y un valor predictivo negativo del 95% para la estadificacion
ganglionar axilar®. Sin embargo, cuando los resultados de la
PET FDG se comparan con el analisis histopatoldgico de ganglio
centinela y la linfadenectomia ganglionar axilar convencional,
se aprecia que la captacion de FDG estéa infraestimada en focos
de pequefio tamafio debido a la resolucion espacial limitada de
los equipos PET, y ademas la FDG infraestima el nidmero de
ganglios infiltrados. En 2004 se presento el estudio multicén-
trico prospectivo representando la mayor cohorte de pacientes
estudiada hasta la actualidad?®. Una poblacién de 360 mujeres
con cancer invasivo recién diagnosticado fue explorada con PET
FDG y los resultados fueron comparados con la histopatologia,
con una sensibilidad del 61% y una especificidad del 80%. El
andlisis semicuantitativo de la axila mostré6 que un SUVmax

mayor de 1,8 tenia un valor predictivo positivo del 90% pero
una sensibilidad de solo el 32%. La presencia de dos 0 més
focos en la axila fue altamente predictiva de metéstasis axilar
pero también con una baja sensibilidad. Por lo tanto, los autores
concluyeron que la PET FDG no es una técnica de rutina en la
estadificacion axilar en cancer de mama en estadios precoces.
En un estudio que compard la precision diagnostica de la PET
FDG con la biopsia selectiva del ganglio centinela en pacientes
con cancer de mama, 5 de 15 pacientes tenian metéstasis en el
ganglio centinela, pero la PET FDG solo identificd una de estas
pacientes®. El tamafio de las metastasis ganglionares no detec-
tadas por PET oscilaba desde una micrometéstasis identificada
solo por inmunohistoquimica hasta un ganglio de 11 mm. En otro
estudio se incluyeron 24 pacientes con axila clinicamente negativa
que tenian tumores primarios menores de 3 cm?2. El estudio PET
fue falso negativo en 8 de 10 pacientes con una sensibilidad del
20%. El diametro medio de los ganglios axilares con PET falso
negativo fue 7,5 mm y el rango oscil6 entre 1 y 15 mm. Estos
estudios indican claramente la limitacion de la PET FDG para la
estadificacion axilar en tumores primarios de pequefio tamafio.
La biopsia selectiva del ganglio centinela es aceptada como un
meétodo de eleccion para la estadificacion ganglionar en los esta-
dios precoces de pacientes con cancer de mama?2. Sin embargo,
puede ser evitada en las pacientes que tienen tumores mayores
de 2 cm y captacion de FDG en la axila (Figura 1), debido al
elevado valor predictivo positivo de la PET?425:26,
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En un trabajo disefiado para comparar biopsia selectiva del
ganglio centinela y FDG PET-TC en la deteccion de metastasis
axilares, incluyendo 236 pacientes con cancer de mama y axila
clinicamente negativa, se realizo linfadenectomia axilar en caso
de FDG positivo o ganglio centinela positivo?’. La sensibilidad de
la PET-TC para la deteccion de metdstasis axilares en esta serie
fue baja (37%). Sin embargo, la especificidad fue del 96%. Por
lo tanto, los autores concluyen que las pacientes con PET-TC
positivo en la axila deberian tener linfadenectomia axilar para
la estadificacion axilar en lugar de biopsia selectiva de ganglio
centinela. Por otro lado, en pacientes que tienen enfermedad
localmente avanzada y van a recibir quimioterapia, la PET FDG
puede ser un método fiable para determinar la extension de la
enfermedad y monitorizar la respuesta?.

Otra indicacion interesante es la deteccion de metéstasis en
mediastino o cadena mamaria interna. En un trabajo realizado
en pacientes que tenian enfermedad metastésica o recidiva,
la PET FDG fue capaz de identificar metastasis ganglionares
intratoracicas con una sensibilidad y una especificidad del 85%
y 90% respectivamente?®. S6lo un 23% de las pacientes tenian
ganglios aumentados de tamafio en TC, con una sensibilidad del
54% y una especificidad del 85%, frente al 40% de pacientes
con captacion patolégica de FDG en ganglios de mediastino o
cadena mamaria interna. La precision diagndstica global de la
PET FDG fue mayor (88%) que de la TC (73%). Se concluye, por
tanto, que a pesar de la limitacion en la deteccion de pequefio
volumen tumoral, la PET FDG es actualmente la técnica de
imagen no invasiva mas sensible para la deteccion de metastasis
ganglionares, incluyendo los ganglios de mediastino y cadena
mamaria interna (Figura 2). La cadena mamaria interna esta
infiltrada en el momento del diagnoéstico inicial en el 25% de las
pacientes y la captacion de FDG en cadena mamaria interna
predice fallo en el tratamiento y progresion®°.

Deteccion de enfermedad a distancia

En la deteccion de metéstasis a distancia la PET FDG
tiene una sensibilidad que oscila entre el 80% y el 97% y una
especificidad que oscila entre el 75% y el 94%, con buena
precision diagnostica®!. En la deteccion de metastasis dseas la
gammagrafia 6sea es la técnica mas sensible, excepto en lesio-
nes puramente liticas o en metastasis confinadas a la médula
6sea, debido a la ausencia de respuesta osteoblastica en tales
situaciones, por lo que ambas técnicas son complementarias®*=2,
Ademas, la captacion elevada de FDG en lesiones liticas se
acompafia de un peor pronostico®:.

Deteccién de recidiva

La capacidad para detectar enfermedad tumoral en cual-
quier lugar del organismo, con las limitaciones conocidas en
cerebro, hacen de la PET una técnica altamente sensible para el
diagnéstico de la recidiva del cancer de mama, en el caso de sos-
pecha clinica o analitica. Por otra parte los nuevos equipos hibri-
dos PET-TC, que permiten obtener ambos estudios en la misma
exploracion ofrecen, entre otras ventajas, una mejor localizacion
anatdmica de los hallazgos PET, lo cual es importante debido a
las dificultades que plantea ubicar la recidiva a distancia. En el

caso de las recidivas locales por su asiento en zonas complejas,
como la axila, en ocasiones distorsionadas anatdmicamente por
tratamientos previos. Estos equipos PET-TC permiten mejorar
la capacidad diagndstica de la técnica PET3* 35,

El diagnéstico de la recidiva tiene especial interés en el
cancer de mama, tanto en lo que a la deteccion de enfermedad
locorregional se refiere como de las metéstasis a distancia®®.
La sospecha de recidiva se inicia con la aparicion de sintomas
y signos locales, frecuentemente referidos al plexo braquial,
siendo muy importante realizar un diagnostico diferencial entre
los sintomas secundarios, los efectos del tratamiento quirtrgico
o radioterapico y la presencia de enfermedad tumoral. En estos
casos el diagndstico de plexopatia metastasica mediante la PET
FDG es especialmente importante sobre todo cuando no se al-
canza por medio de otras técnicas de imagen®’. En este grupo
de pacientes, habitualmente con hallazgos indeterminados por
RM, la capacidad de la PET para la deteccion de metastasis
ganglionares no sospechadas fuera de la axila, o en higado,
ofrece un alto valor diagndstico predictivo positivo3e.

Como se ha comentado anteriormente en el caso de las
metastasis en esqueleto la PET tiene una alta sensibilidad e
indirectamente un valor pronéstico. La FDG ha demostrado
especial afinidad para la deteccion de enfermedad metastasica
medular, muy frecuente en estos tumores de dificil identificacion
mediante gammagrafia convencional. También en el caso de
las lesiones osteoliticas®, de peor prondstico (Figura 3). Sin
embargo tiene mayor limitacion para la deteccion de metés-
tasis con gran componente osteoblastico, que a su vez tienen
un mejor manejo terapéutico y son mas faciles de diagnosticar
por medio de métodos convencionales como la gammagrafia
6sea o la TC.

El diagnostico precoz de la recidiva tumoral permite
ofrecer un tratamiento de la enfermedad mas eficaz, bien sea
con intencion paliativa o curativa. De ahi que la inclusion de
la FDG PET-TC, durante el seguimiento del cancer de mama,
ha facilitado una mayor seguridad en el manejo clinico de
los pacientes con sospecha de recidiva dirigiendo el tipo de
tratamiento hacia alternativas mas eficaces (Figura 4). En este
terreno y en comparacion con otros procedimientos diagnosti-
cos la aportacion de la PET y su impacto terapéutico es muy
significativa®®, llegando en algunas series a influir en el cambio
de la modalidad terapéutica de hasta un 50% de los pacien-
tes*t. Una confirmacion de recidiva local permite plantear un
tratamiento radical quirtrgico o radioterapico, mientras que la
presencia de enfermedad a distancia requiere un tratamiento
hormonal o quimioterapico.

Una situacion clinica muy comun durante el seguimiento
del cancer de mama es la elevacion de los marcadores tumorales
en pacientes asintomaticos. La elevacion del CEA 'y del CA 15.3
estd asociada a una sospecha clinica de recidiva tumoral®?. Sin
embargo para determinar si la recidiva es local o a distancia,
es necesario la utilizacion de procedimientos de diagnostico por
la imagen. De todos los métodos empleados la PET-TC ofrece
mejores resultados que la PET o la TC utilizadas de forma indi-
vidualizada, siendo significativos su alta sensibilidad (superior
al 90% en todas las series) y el aumento de la especificidad
comparativamente a la PET (89% frente al 78%)*43. Sin em-
bargo la experiencia demuestra que no todos los pacientes con
elevacion del marcador presentan PET positivos. En estos casos
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Figura 3. Paciente de 51 afios con carcinoma ductal infiltrante de mama diagnosticado en otro centro. Se solicita PET por
sospecha de enfermedad ganglionar. En el estudio PET-TC se observa un foco hipermetaboélico (SUVmax=5,9) en glandula
mamaria izquierda (A) y otro en la cresta iliaca (SUVmax=7,8) del mismo lado (B), compatibles con el tumor primario
y una metastasis 6sea. En la imagen TC del estudio de fusion (C) se comprueba que el foco del hueso iliaco izquierdo es

de caréacter litico.
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se ha comprobado que el valor del marcador y su incremento en
funcién del tiempo de duplicacion son factores importantes a la
hora de determinar la capacidad de la técnica para demostrar
la presencia de enfermedad*.

Otros factores a tener en cuenta para entender la capacidad
diagnostica de la PET en la recurrencia del cancer de mama
son el tipo histoldgico del tumor y el tamafio de la lesion. Los
carcinomas lobulillares de mama presentan un menor grado de
captacion con FDG y en consecuencia su identificacion es mas
dificil. Esta deteccion puede ser especialmente dificil en zonas
previamente radiadas o intervenidas, ya que la fibrosis secundaria
en ambos casos provocan de forma transitoria un aumento local de
la captacion del radiofarmaco. La utilizacion de iméagenes tardias
permiten discriminar con mayor seguridad ambos procesos. En
relacion con el tamafio de la lesion la resolucion efectiva de la
PET no llega a poder detectar lesiones inferiores a 9 mm, salvo
que presenten una elevada captacion de FDG. Sobre lesiones con
alto metabolismo los nuevos equipos PET-TC de alta definicion
han demostrado capacidad para detectar enfermedad hasta un
tamano limite de 4 mm. También en estos casos la adquisicion
de imagenes tardias, hasta 3 horas después de la inyeccion del
radiofarmaco, permiten mejorar el contraste del tumor en relacion
con su entorno tisular y consecuentemente su detectabilidad.

Otros radiofarmacos PET

Una caracteristica importante de la PET es su variada
radioquimica, que convierte a esta técnica en la principal
referencia en lo que se entiende como imagen metabdlica o
molecular. Recientemente han surgido nuevos radiofarmacos
PET para el diagnostico oncoldgico que permiten individualizar
el manejo clinico de los pacientes o en todo caso conocer as-
pectos bioquimicos fundamentales del tumor antes o durante
el tratamiento*®. Uno de estos radiofarmacos, el fluoro-estradiol
(18F-ES), tiene especial interés en el cancer de mama. Sin
embargo la aplicacion clinica del 18F-ES es complicada ya que
se trata de un esteroide de sintesis compleja que requiere un
sistema de purificacién por cromatografia liquida en capa fina
de alta resolucién, y un almacenamiento adecuado que permita
garantizar la estabilidad del producto final previo a su inyeccion.
No obstante, la sintesis automatica de este compuesto esta
descrita y bien establecida“®.

La determinacion de receptores estrogénicos (RE) en el can-
cer de mama tiene importancia, ya que tumores RE + responden
al tratamiento hormonal y tienen un mejor pronéstico. El interés
por determinar y cuantificar “in-vivo” la presencia de receptores
en la recidiva tumoral es doble. Por un lado ofrece informacion
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Figura 4. Paciente de 62 afios con carcinoma microcitico de mama tratado con quimioterapia. Se solicita PET previo
a la radioterapia por sospecha de recidiva ganglionar y para excluir otras metastasis a distancia. La PET FDG confirma
la existencia de un foco ganglionar axilar derecho compatible con conglomerado adenopatico y la ausencia de enfer-

medad a distancia.
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de la situacién metaboélica hormonal de la recidiva local y por
otro sobre la heterogeneidad metabdlica de sus metastasis.
También permite decidir un tratamiento mas especifico para
cada paciente y por consiguiente mejorar su eficacia. EI camino
para adecuar este tratamiento es demostrar la persistencia de
receptores hormonales en el tumor recidivante y la pérdida o
no de estos receptores en sus metastasis. Esta informacion es
trascendental para continuar, complementar o retirar el trata-
miento hormonal.

La aplicacion de protocolos PET con doble trazador es
habitual en los tumores de préstata y de cerebro, con buenos
resultados. En ambos casos su interés tiene una doble vertiente
diagnostica y pronostica. En el caso de cancer de mama es
posible debido a dos de las caracteristicas del tumor, hormonal
y proliferativo. No todos los tumores de mama tienen la misma
dependencia hormonal y el mismo caracter proliferativo y am-
bas caracteristicas tienen un impacto importante en el manejo
clinico y en el pronéstico. En este sentido la combinacion del
doble trazador PET ( FDG / FES ) ofrece dos aspectos comple-
mentarios del metabolismo tumoral en el cancer de mama, el
energético y el especifico hormonal. Conocer ambos a través de
la imagen diagnoéstica es importante ya que va a permitir enfocar
el tratamiento mas adecuado para cada lesion, mas que para

cada paciente. Por otra parte el metabolismo glicolitico con FDG
ofrece informacién sobre el grado de diferenciacién y caracter
proliferativo de la recidiva y de las metastasis. Tumores con una
alta captacion glicolitica se asocian a un peor pronéstico y los
cambios secundarios al tratamiento quimioterapico a una buena
respuesta 0 a una mayor resistencia terapéutica.
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