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La tomografia por emision de positrones (PET) es un
método de imagen que permite analizar la actividad me-
tabdlica de tejidos normales y patolégicos aprovechan-
do la distribucion organica de moléculas marcadas con
is6topos emisores de positrones tales como ''C, 3N, O
y "F. Un hecho bioquimico-metabélico bien contrasta-
do y caracteristico de las cé€lulas neopldsicas es su alto
indice de glucdlisis, fenémeno favorecido por la hipo-
xia y por la sobreexpresién de genes que codifican
proteinas transportadoras de membrana para la glucosa,
especialmente la GLUT-1 y la GLUT-3!. Por ello, en el
estudio con PET de los procesos neoplasicos el radio-
farmaco mas utilizado es la fluorodeoxiglucosa mar-
cada con "*F (2-"®*Fluoro-2-deoxi-D-Glucosa) (FDG). La
FDG es un andlogo dc la glucosa que administrado por
via intravenosa compite con ésta a la hora de ser capta-
das por la célula; una vez dentro de ésta es fosforilada,
por la accion de la enzima hexocinasa, acumuldndose
en su interior, como "F-FDG-6 fosfato al no poder se-
guir siendo metabolizada, ni tampoco difundir fuera de
la célula. La cantidad de "F-FDG acumulada en las cé-
lulas a partir de un determinado periodo de tiempo (es-
timado en aproximadamente 40 min tras la inyeccion de
FDG) es proporcional a la actividad glucolitica celular’.
La capacidad de las imdgenes obtenidas con la PET
para detectar diferencias en el metabolismo glucidico
entre tejidos benignos y malignos constituye la base
para su empleo en el estudio de procesos neoplasicos.

Con respecto al cancer de pulmén, numerosos estu-
dios recientemente publicados en la bibliografia cienti-
fica consideran a la PET como una técnica de imagen
que ofrece prometedores resultados en la evaluacién cli-
nicodiagnéstica de pacientes con carcinoma pulmonar.
Han sido analizados diversos pardmetros: su capacidad
para diferenciar la naturaleza benigna o maligna de un
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nddulo pulmonar; su utilidad en la estadificacién loco-
rregional y a distancia; la posibilidad de detectar pre-
cozmente recidivas; y su papel en la evaluacién de la
respuesta a diferentes tratamientos (quimio y radiotera-
pia fundamentalmente). Aunque se han realizado algu-
nos estudios en los cdnceres microciticos, la mayor pro-
fusion de éstos se ha llevado a cabo en la evaluacién del
cancer de pulmon no microcitico (CPNM).

En lo que se refiere al diagnéstico diferencial del
nédulo pulmonar solitario (NPS), en la actualidad hay
que admitir que, a pesar de los importantes avances
conseguidos en los ultimos afios con el desarrollo y per-
feccionamiento de las técnicas de imagen morfologico-
estructurales (CT y RM fundamentalmente), en nume-
rosas ocasiones el clinico, consciente de que el cdncer
de pulmén puede presentarse como NPS, debe elegir
entre la observacidn, la cual no es aconsejable si se tra-
tara de una lesién maligna, o la realizacion de una serie
de técnicas diagnosticoterapéuticas mas invasivas (pun-
cién, cirugfa, etc.). Midthun et al’ estimaron que entre
el 20-40% de todos los nddulos resecados quirdrgica-
mente son benignos, lo que indica que un ndmero sus-
tancial de pacientes son expuestos, sin tedrica necesi-
dad, a posibles complicaciones peri o postoperatorias.
La utilidad diagnéstica de la FDG-PET en estos casos
ha sido estudiada por diversos grupos*®, los cuales re-
fieren unas cifras medias de sensibilidad del 94-96%
con unos {ndices de falsos negativos menores del 5%.
No obstante, la especificidad, aunque alta (82-90%), va-
ria en funcién del nimero de falsos positivos, el cual
depende de la prevalencia local de aquellos procesos en
donde con mayor frecuencia la captacion de FDG esta
aumentada: tuberculosis, micosis, sarcoidosis, etc. Es-
tos falsos positivos detectados en la evaluacion del NPS
reflejan una de las limitaciones actuales de la PET, la
inespecificidad de la "F-FDG, la cual puede acumular-
se en presencia de macrofagos y otros elementos carac-
teristicos de procesos inflamatorios agudos y crénicos?.

No obstante, la aplicacién de estudios semicuantitati-
vos en el diagndstico del NPS ha mostrado su efectivi-
dad y parece aumentar la objetividad del andlisis*'®. En
este sentido, la determinacién del SUV (valor de la cap-
tacion estandar), que relaciona la captacién de la lesion
y la captacién media corporal corregida en funcién de
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los niveles de glucosa) mejora la especificidad de la téc-
nica. Lesiones que no captan FDG de modo significati-
vo, 0 que captan FDG con valores de SUV < 2,5, tienen
una alta probabilidad de ser benignas; mientras que né-
dulos que captan FDG con valores de SUV > 2.5 tienen
alta probabilidad de ser malignos. Quiz4, la posibilidad
de diferenciar la naturaleza benigna o maligna de un
NPS sea una de las indicaciones de la PET mejor docu-
mentadas en la actualidad.

En cuanto a la estadificacion del cdncer de pulmon
ya diagnosticado por otros medios, numerosos estudios
han evaluado este aspecto. Estos trabajos pueden divi-
dirse basicamente en dos grupos. Aquellos trabajos que
se han centrado en el valor de la PET en la estadifica-
cién locorregional (pulmonar y mediastinica)'™"%, y
aquellos que ademds de la extension locorregional eva-
ldan la posible existencia de metdstasis a distancia’®'’.
Estos estudios comunican una sensibilidad en la estadi-
ficacién linfoganglionar locorregional que varfa entre el
82 y el 100%, y una especificidad entre el 73-100%.
Bury et al' estudiaron prospectivamente 50 pacientes
comparando los hallazgos preoperatorios del CT y de la
PET, encontrando una prevalencia de afectacién tumo-
ral linfatica hiliar o mediastinica del 58%, obteniendo
para la PET una sensibilidad del 85% y una especifici-
dad del 81%, resultados claramente superiores a los ob-
tenidos por el CT (sensibilidad: 64%, especificidad:
68%). Similares resultados han sido recientemente co-
municados por Steinert et al.'’

Por lo tanto, en esta indicacién la PET parece sumi-
nistrar una informacion que en la actualidad sélo es par-
cialmente proporcionada antes de la intervencién por la
mediastinoscopia. En consecuencia, dada la alta sensi-
bilidad de la PET para la estadificacién mediastinica, un
resultado negativo de la PET preoperatorio permitirfa al
cirujano proceder a operar al paciente sin mediastinos-
copia; pero, dado el indice de falsos positivos (15-20%),
ante una PET positiva de afectacion ganglionar seria
obligado la realizacion de una mediastinoscopia preope-
ratoria que confirmara o descartara la afectacién tumo-
ral ganglionar. Probablemente, los resultados en la esta-
dificacién preoperatoria del cdncer de pulmén no
microcitico alcance niveles éptimos con el empleo si-
nérgico de CT espiral y PET, que permite la fusion de
imégenes y la correlacién entre dreas hipermetabdlicas
y estructuras mediastinicas. Esto podria mejorar la fia-
bilidad que por separado tienen ambas técnicas'?.

Asf, aunque la PET se ha mostrado claramente su-
perior a otras técnicas de imagen en la estadificacién
ganglionar hiliar y mediastinica, quizd sean necesarios
mds estudios que analicen con mayor precision el ver-
dadero papel que la PET frente a la mediastinoscopia
desempenan en el estudio de pacientes con CPNM. Una
atractiva estrategia preliminar serfa operar directamente
a aquellos pacientes con PET negativo, y realizar me-
diastinoscopia/mediastinotomia o biopsia transbron-
quial/transtraqueal en aquellos con hallazgos gangliona-
res positivos en la PET.

La PET también ha detectado lesiones metastasicas a
distancia no sospechadas previamente'®! sin incidencia
de falsos negativos, pero con algunos falsos positivos
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debidos a hiperactividad metabdlica en tejidos con com-
ponente inflamatorio. En este sentido los estudios con
PET pueden ser extremadamente ttiles, pues con una
sola exploracién pueden detectarse posibles focos me-
tastasicos.

La capacidad para diferenciar benignidad de maligni-
dad es conceptualmente de extrema utilidad cuando se
evaliian cambios morfologicos tras tratamientos com-
plementarios quimio y/o radioterdpicos. Las imdgenes
obtenidas por CT y RM no permiten generalmente dife-
renciar una recurrencia tumoral de un tejido cicatricial o
de granulacién. La PET también ha sido empleada en la
evaluacion de la respuesta a determinados tratamientos
neo y coadyuvantes, asi como en la deteccién de recidi-
vas tras tratamientos inicialmente exitosos. Knopp et
al®® concluyen que los resultados de la PET fueron los
indicadores mas fiables en la estimacion del prondstico
de los pacientes cuando eran comparados con pardme-
tros clinicos y diversos marcadores tumorales. Otros au-
tores han referido una alta eficacia diagndstica de la
FDG-PET en la deteccién de recidiva tumoral®-**. No
obstante, se requiere mayor experiencia en este aparta-
do antes de establecer definitivamente la utilidad de la
PET en el seguimiento de pacientes afectados de cancer
de pulmén microcitico y no microcitico.

Como se ha comentado previamente la PET, aunque
constituye una exploracién de gran ayuda en la evalua-
ci6n de pacientes con cancer de pulmon, al igual que el
resto de téenicas de diagndstico por imagen, no es un
método exento de problemas y posibles errores en su in-
terpretacién. Uno de ellos, ya referido con antelacion es
la inespecificidad del radiotrazador mds profusamente
empleado (la "F-FDG), cuya acumulacién puede refle-
jar tanto una actividad hipermetabdlica de tejido tumo-
ral como de tejido inflamatorio. Otro problema a la hora
de la interpretacidn de las imdgenes es la captacion fi-
sioldgica de la ®F-FDG por otros 6rganos: cerebro, hi-
gado, aparato urinario y corazon. Estos problemas po-
drian ser superados, por una parte, identificando agentes
metabdlicos més especificos que la ""F-FDG implicados
en el metabolismo de la célula neoplasica y, por otra
parte, mejorando los pardmetros de cuantificacion de
las imdgenes obtenidas con la PET, que permitan au-
mentar la especificidad y los valores predictivos positi-
vOs y negativos™33.

Otro aspecto importante a la hora de evaluar la im-
plementacién de una nueva técnica es el coste. Aunque
aparentemente se trata de una exploracidn cara, Gupta
et al*® han sugerido un importante beneficio econémico
si la PET fucra utilizada en la evaluacion de pacientes
con nddulos pulmonares solitarios; estimando un ahorro
de 250 millones de délares al aio en funcién de ahorrar
entre 20-30.000 toracotom{as innecesarias al aiio.

En resumen, aunque globalmente el beneficio de la
PET no es compartido en la actualidad por todos los cli-
nicos que atienden pacientes con cancer de pulmon, los
resultados de numerosos estudios, fundamentalmente en
CPNM, proporcionan clara evidencia de su utilidad en la
atencién de pacientes con cédncer de pulmén evaluando
diversos aspectos que incluyen: el diagnéstico diferen-
cial del nédulo pulmonar solitario; la estadificacion pre-
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operatoria locorregional y a distancia; la identificacién
de recidivas; y el andlisis del seguimiento de los enfer-
mos tras diversos tratamientos. Sin duda, préximos estu-
dios lograran identificar el lugar que la PET ocupa en la
evaluacidn de pacientes afectados de cancer de pulmén.
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