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Evaluacion de la eficacia y el impacto clinico de la tomografia
de emisién de positrones con F-FDG en pacientes con sospecha
de recurrencias locales y metastasis de carcinomas de cabeza

y cuello

R.M. ALVAREZ PEREZ, I. BORREGO DORADO, J.V. Ruiz FRANCO-BAUX Y R.J. VAZQUEZ ALBERTINO

Servicio de Medicina Nuclear. Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla. Esparia.

Resumen.—Objetivo. Evaluar la eficacia y el impacto clinico
de la tomografia por emision de positrones (PET) con®F fluo-
ro-desoxiglucosa (FDG) en pacientes con sospecha de recidi-
va 0 metastasis a distancia de tumores de cabeza y cuello.

Material y métodos. Se estudiaron de forma retrospectiva
60 pacientes (12 mujeres y 48 hombres), diagnosticados his-
topatolégicamente de carcinomas de cabeza y cuello, en los
gue se sospechaba recurrencia de enfermedad o que presen-
taban técnicas morfologicas convencionales equivocas. A to-
dos ellos se les realizé una PET (ECAT HR+), entre enero de
2001 y enero de 2004, tras la inyeccion de 370 MBq de
18-FDG, previa determinacion de la glucemia y tras la admi-
nistraciéon de Myolastan®, Furosemida® e hidratacion. Los re-
sultados de la PET fueron analizados de forma independiente
por tres médicos nucleares cualitativa y semicuantitativamen-
te, y se confirmaron por histologia o por evolucion clinica (pe-
riodo de seguimiento > 12 meses) y técnicas morfoldgicas.

Resultados. Obtuvimos 39 verdaderos positivos, 18 verda-
deros negativos, dos falsos positivos y un falso negativo. Con
estos resultados la sensibilidad fue del 97,5 %, la especificidad
del 90 %, el valor predictivo positivo 95,12 %, el valor predictivo
negativo 94,7 % y una exactitud diagndstica del 95 %.

Gracias a la PET se modifico la actitud terapéutica en
34 pacientes de los 60, obteniéndose un impacto clinico del
56,6 %.

Conclusiones. La PET FDG tiene una alta eficacia e impac-
to clinico en pacientes con sospecha de recurrencia de tumo-
res de cabeza y cuello, debiéndose incorporar de forma ruti-
naria a los protocolos diagnésticos de esos pacientes, previo a
la decision terapéutica.
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EVALUATION OF EFFICACY AND CLINICAL IMPACT
OF POSITRON EMISSION TOMOGRAPHY WITH

8F FLUORO-DEOXYGLUCOSE IN PATIENTS

WITH SUSPICION OF RECURRENT HEAD AND NECK
CANCER OR DISTANT METASTASES

Summary.—Aims. To evaluate the efficacy and clinical im-
pact of Positron Emission Tomography with FDG (FDG-PET) in
patients with suspected recurrent head and neck cancer or dis-
tant metastases.

Materials and methods. Sixty patients (12 women and
48 men) with suspicion of recurrent head and neck cancer and
ambiguous conventional imaging modalities. In all patients a
whole body scan was performed with FDG-PET in fasting pa-
tients following i.v. administration of 370-444 MBq FDG. The
results were confirmed by histology and clinical evolution (fol-
low-up period > 12 months) and imaging test.

Results. Prevalence of recurrence was 66.6 %. FDG-PET
was positive in 40/60 patients, with confirmation in 39 cases,
and 18 were true negative (TN). We have found 2 false positive
and 1 false negative. Overall sensitivity, specificity, PPV, NPV
and accuracy were 97.5 %, 90 %, 95.12 %, 94.7 % and 95 %,
respectively.

FDG-PET changed the modality of treatment in 34 patients
(clinical impact 56.6 %)

Conclusions. FDG-PET has high clinical impact in patients
with suspicion of recurrent head and neck cancer, and should
be incorporated in the diagnostic protocols before making a
therapy decision.

KEY WORDS: '8FDG-PET, recurrent head and neck can-
cer, clinical impact.

INTRODUCCION

Los tumores de cabeza y cuello son un grupo he-
terogéneo de tumores, que representan el 3-5 % de to-
dos los canceres de la poblacion adulta en EE.UU.!.
Cuando hablamos de los tumores de cabeza y cuello
excluimos los intracraneales, del tiroides y cutdneos.
Histol6gicamente el 90 % son carcinomas epidermoi-
des y las localizaciones més frecuentes son la naso-
faringe, orofaringe, cavidad bucal y laringe.
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Tienen una incidencia de 15/100.000 habitantes, y
representan el 5 % de neoplasias en varones y el 1 %
en mujeres, con una supervivencia a los 5 afios del
44 % y del 55 % respectivamente en nuestro medio?.

La importancia de estos tumores radica en que son
clinicamente muy agresivos, mutilantes y de dificil
control local y regional. El prondstico de estos pa-
cientes y su tratamiento depende de su localizacidn,
tamafio y extension.

En pacientes diagnosticados en estadios precoces
(estadios I-1I) la cirugia y la radioterapia (RT) pueden
ser curativas, sin embargo en aquellos que se diag-
nostican en estadios avanzados (estadios III-IV), la
supervivencia es tan s6lo del 40 %3.

El fracaso terapéutico se produce generalmente por
la irresecabilidad del tumor, por la imposibilidad del
control local y las frecuentes recurrencias, que apa-
recen normalmente antes de los dos afios. Sélo el
20 % de los pacientes con recurrencia local sobrevi-
ven al primer afo, aunque esto puede ser variable si
se aplica el tratamiento adecuado. Existirdn metdsta-
sis a distancia hasta en el 60 % de los casos y hasta el
10-30 % desarrollardn un segundo tumor primario an-
tes de los 5 afios.

La tomografia axial computarizada (TAC) y la re-
sonancia magnética (RM)* son técnicas de imagen
estdndares usadas para la evaluacion de los pacientes
con carcinomas de cabeza y cuello. Estas proporcio-
nan una informacién estructural con alta resolucién
espacial y se usan rutinariamente para el estadiaje ini-
cial>%. Por otro lado, dichas técnicas no son muy es-
pecificas: la TAC tiene aproximadamente una espe-
cificidad del 39 % y la RM del 48 %.

Poseen un valor limitado en los pacientes con carci-
noma de cabeza y cuello, y han demostrado su baja es-
pecificidad, fundamentalmente en los casos en los que
hay evidentes cambios morfolégicos postquirtrgicos,
y pueden tener baja sensibilidad debido a la limitacién
del drea de examen’. Particularmente, en estos pacien-
tes, hay dificultades en la diferenciacion entre el tejido
cicatricial y la recurrencia local, y también entre el au-
mento inespecifico del tamafio de los ganglios linfati-
cos locales y las adenopatias metastasicas.

Ademads el tamafio del tumor después de la terapia
no es directamente proporcional a la viabilidad tumo-
ral®. La RT y quimioterapia (QT) neoadyuvante pue-
den producir severa mucositis, edema y tejido de gra-
nulacién, lo que puede interferir en la deteccién de
enfermedad persistente cuando utilizamos métodos
de diagnéstico convencionales.

La tomografia por emision de positrones (PET)
con ®F fluoro-desoxiglucosa (FDG) es un método no
invasivo que nos proporciona una imagen diagndstica
sobre la glucogénesis tumoral. La FDG es un andlogo
de la glucosa, y la acumulacién de ésta en las células
es proporcional al consumo de glucosa. El incremen-
to de la captacién de la FDG asociado con un au-
mento en la actividad glicolitica, puede ser visualiza-
do y cuantificado con la PET. La PET-FDG tiene una
gran ventaja sobre el resto de las modalidades diag-
ndsticas, ya que detecta cambios en el metabolismo
de la glucosa que estdn relacionados directamente
con la viabilidad de las células tumorales.

La PET-FDG ha sido aceptada y ampliamente uti-
lizada para el estadiaje y seguimiento de los pacientes
con tumores de cabeza y cuello’®. En comparacién con
otras técnicas de imagen morfoldgicas, la PET tiene
una seguridad diagndstica superior para la deteccion
de recurrencia local, metastasis linfaticas, metdstasis
a distancia y para la deteccién de tumores de origen
desconocido en pacientes con metdstasis linfaticas
cervicales. En los pacientes con recurrencia de carci-
nomas de cabeza y cuello la PET tiene también valor
prondstico.

El objetivo de este estudio es valorar la utilidad de
la PET-FDG en aquellos pacientes que presentan sos-
pecha de enfermedad residual o metastdsica con prue-
bas de imagen morfolégicas convencionales equivo-
cas en nuestro medio.

MATERIAL Y METODOS
Pacientes

Hemos estudiado de forma retrospectiva 60 pa-
cientes (12 mujeres y 48 hombres) con edades com-
prendidas entre 37-83 afios (media de 55 afos), con
antecedentes de tumores de cabeza y cuello, a los que
se les realiz6 una PET-FDG entre enero de 2001 y
enero del 2004 por sospecha de recurrencia local, me-
tastasis a distancia o por la existencia de pruebas mor-
folégicas convencionales equivocas.

Todos los pacientes habian sido diagnosticados de
tumores de cabeza y cuello mediante confirmacién
histopatoldgica tras la reseccién quirdrgica de la le-
sién primaria, o por biopsia en aquellos casos en los
que no se intervino quirdrgicamente. Histolégica-
mente 55 casos eran carcinomas epidermoides, tres
adenoides quisticos o pleomérficos y dos neuroecto-
dérmicos.
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La lesion primaria se localizaba en 17 casos en la
laringe, una en nasofaringe, 4 en labios, dos en senos
paranasales, 5 en gldndulas salivares, 7 dseos (ma-
xilar o etmoidal) y 24 en la cavidad bucal (suelo de
boca, lengua, etc.).

Ademas, tras el tratamiento quirdrgico algunos pa-
cientes habian recibido RT y/o QT dependiendo del
estadio inicial de la enfermedad. Veintitrés casos ha-
bian sido sometidos a cirugia radical sin recibir trata-
miento adyuvante y 6 pacientes habian sido tratados
tan sélo con RT; veinticinco fueron tratados con ci-
rugia y RT o cirugia, RT y QT y a 6 no se les trat
quirdrgicamente y recibieron s6lo RT y QT (tabla 1).

El tiempo transcurrido desde la finalizacién del tra-
tamiento y la PET fue como minimo de 12 semanas.

La indicacién clinica de la realizaciéon de la
FDG-PET en estos pacientes fue evaluada por una
comision que constatd que las solicitudes se adecua-
ban a la indicacidn clinica autorizada en la Resolu-
cién 18/2001 de la Direccion General del Servicio
Andaluz de Salud (SAS)'?. Dicha resolucion autori-

Tabla 1
CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES

Caracteristicas clinicas N°

Edad

Media 55

Rango 37-83
Sexo

Hombres 48

Mujeres 12
Histologia

Carcinoma epidermoide 55

Adenoide quistico 3

Neuroectodérmicos 2
Localizacién del tumor primario

Nasofaringe 1

Senos paranasales 2

Glandulas salivares 5

Oseos (maxilar o etmoides) 7

Cavidad bucal (lengua, suelo de boca, etc.) 24

Labios 4

Laringe 17
Tratamiento recibido

Cirugia 23

RT 6

Cirugia + RT/ cirugia + RT + QT 25

RT + QT 6
Motivo solicitud PET sospecha:

Recidiva /fibrosis 15

Recurrencia locorregional 33

Metastasis a distancia 12

RT: radioterapia; QT: quimioterapia; PET: tomografia por emisién de
positrones

za la realizacién de la FDG-PET en el caso de pa-
cientes con clinica y/o exploracién sugestivas de reci-
diva, cuando el paciente se pueda beneficiar de ciru-
gia radical, siempre y cuando presenten exploracion
fisica y analitica completa, con radiografia de térax
normal y citologia negativa.

Los criterios de inclusion en el estudio fueron:

1. Pacientes con antecedentes de carcinoma de ca-
beza y cuello confirmados histolégicamente.

2. Habian sido tratados con intencién curativa ya
fuera con cirugia y/o RT y/o QT.

3. Durante el seguimiento evolutivo presentaban
pruebas morfoldgicas convencionales equivocas.

El motivo de la solicitud de la PET fue en 15 ca-
sos para realizar el diagnéstico diferencial entre reci-
diva y fibrosis postcirugia o postradioterapia, en
33 por sospecha de recurrencia locorregional y en
12 por sospecha de metastasis a distancia.

Tomografia por emisién de positrones

La PET-FDG fue realizada a los 50-60 minutos
después de la inyeccion de 370-444 MBq (10-12 mCi)
de FDG (previo ayuno de 6 horas) en un tomégrafo
ECAT HR+ (SIEMENS®) de alta resolucion y cuerpo
completo. El estudio se realiz6 previa determinacion
de la glucemia y la administracién de 50 mg de tetra-
zepan (Myolastan®), Furosemida® (0,25 mg/kg de
peso) e hidratacion (250 c/c de suero fisiol6gico).

A todos los pacientes se les realizé estudio corpo-
ral que inclufa desde la base del craneo hasta el ter-
cio superior de los miembros inferiores, adquiriendo
el estudio a 10 minutos por paso de camilla, de los
cuales el 70 % corresponde a la adquisicion de la ima-
gen de emisidn y el resto al tiempo aceptado para la
obtencién de las imdgenes de transmisién. Se obtu-
vieron imagenes de emision en 2D con y sin correc-
cidén de la atenuacién por transmision. Se realizo re-
construccion iterativa (2 It/8 subsets) en planos
coronal, transversal y sagital.

En el caso de los pacientes en los que el motivo de
solicitud de la PET fue para realizar el diagndstico di-
ferencial entre recidiva y fibrosis, y en los que se sos-
pechaba recurrencia local, ademads se adquiri6 una
imagen en 3D del drea anatdmica donde existia la
sospecha, con correccion de la atenuacion por trans-
mision y reconstruccion iterativa en los tres planos
(49 pacientes).
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Interpretacion de las imagenes

El estudio PET fue evaluado por tres médicos nu-
cleares, incluyendo las imagenes de emision sin co-
rreccion de atenuacion, mediante anélisis visual y
semicuantitativo (determinacion del SUV: standar-
dized uptake value, indice semicuantitativo de proli-
feracion celular) con conocimiento de los datos cli-
nicopatolégicos que motivaron la solicitud de la
exploracién. Se interpretaron como patolégicos
aquellos estudios que presentaban depdsitos del tra-
zador que no se correspondieran con procesos fisio-
16gicos o inflamatorios.

Métodos de diagnésticos convencionales

Un requisito ineludible para la solicitud de la ex-
ploracién PET fue la existencia de sospecha fun-
damentada de recurrencia del tumor primario. Por lo
tanto, previamente todos los pacientes fueron revisa-
dos clinicamente por el médico solicitante, y en to-
dos se valoraron los métodos de diagndstico conven-
cionales (TAC o RM). Dado que los pacientes son
remitidos de diferentes centros de referencia, el mé-
todo de andlisis y las caracteristicas de los equipos
no son idénticos.

Confirmacion de los resultados

Los hallazgos de la PET fueron comparados con
los de los métodos de diagndstico convencionales y
los datos fueron evaluados como minimo a los 12 me-
ses tras la realizacién de la PET. Dicha evaluacion se
realiz6 mediante revision de las historias clinicas, o
bien mediante cuestionarios que se enviaron a los mé-
dicos solicitantes de la PET. La comprobacion de los
resultados fue mediante confirmacion histolégica en
15 casos y mediante seguimiento clinico en el resto
(periodo de seguimiento > 12 meses).

RESULTADOS
Eficacia clinica

La prevalencia de la recurrencia de la enfermedad
fue del 66,6 % (40 de los 60 pacientes). La PET-FDG
detectd lesiones patoldgicas en 41 de los 60 pacien-
tes, de los cuales se confirmo la enfermedad en 39,
obteniendo dos falsos positivos (FP) (tabla 2). Estos
pacientes se confirmaron por histologia (nueva ciru-

Tabla 2
RESULTADOS

Confirmacion de la enfermedad ~ Libre de enfermedad  Total

PET + 39 2 41
PET - 1 18 19
Total 40 20 60
Tabla 3
RESULTADOS

Valor Valor Exactitud

Sensibilidad  Especificidad predictivo  predictivo . P
.. . diagndstica
positivo negativo
97,5 % 90 % 95,12 % 94,7 % 95 %

gia de rescate o por biopsia de la lesién) o mediante
seguimiento clinico superior a 12 meses.

Los dos casos de FP correspondian a dos pacien-
tes varones, el primero de ellos con un carcinoma epi-
dermoide moderadamente diferenciado, ulcerado e
infiltrante de lengua y el segundo de cavidad oral, tra-
tados ambos con cirugia y RT, a los que se les solici-
t6 la PET para realizar el diagnéstico diferencial entre
recidiva o fibrosis. La PET se informé en ambos ca-
sos como recidiva locorregional, con lesiones hiper-
metabdlicas de pequeiio tamafio y SUV de 2,4-2,8 y
3, respectivamente.

En 18 casos en los que la PET era negativa no hubo
evidencia de enfermedad clinicamente ni por otras téc-
nicas diagndsticas. El tnico caso falso negativo (FN)
correspondi6 a un paciente varén con antecedentes de
un tumor neuroectodérmico del seno maxilar izquierdo,
intervenido quirdrgicamente en 1995 (maxilectomia),
e irradiado posteriormente, al que se solicité una
PET-FDG por sospecha clinica de recidiva locorregio-
nal y en la que no se observaron signos de recidiva.
A las pocas semanas desarroll6 un tumor extenso de 6r-
bita y senos paranasales que se traté de nuevo con RT.

La sensibilidad, especificidad y exactitud global
fueron del 97,5 %, 90 %, y 95 % respectivamente. El
valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo ne-
gativo (VPN) global eran de 95,12 % y 94,7 %, res-
pectivamente (tabla 3).

En la figura 1 observamos un caso de un paciente
varon de 60 anos, con antecedentes de carcinoma de
lengua y orofaringe, intervenido quirdrgicamente,
que presentaba sospecha clinica de recidiva locorre-
gional por dolor y tumefaccién. La exploracién fisi-
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FiG. 1.—Corte coronal. Paciente de 60 afios, varon, intervenido qui-
riirgicamente de carcinoma de lengua y orofaringe. Sospecha clini-
ca de recidiva locorregional con pruebas morfologicas convencio-
nales equivocas. La PET mostro recurrencia locorregional con
afectacion linfdtica cervical y metdstasis pulmonares, hepdticas y

oseas. La PET evito el tratamiento con radioterapia y se trato fi-
nalmente con quimioterapia paliativa.

ca era normal y en la RM realizada existian dudas
sobre si la imagen que se observaba era secundaria a
la cirugia, o por el contrario era recidiva tumoral. Se
le realizé la PET-FDG en la que se apreciaba recu-
rrencia locorregional con afectacidn linfética cervical
y metdstasis pulmonares, hepdticas y éseas. Tras la
PET se le realiz6 ecografia abdominal, TAC de térax
y radiografias de columna en las que se confirmaron
los hallazgos. Este paciente finalmente fue tratado
con QT paliativa en vez de la RT curativa.

El segundo caso corresponde a un paciente varén,
tratado con RT por carcinoma epidermoide de len-
gua (6 meses antes de la realizacién de la PET). En
la RM se sospechaba la existencia de recidiva lo-
corregional. En la PET se confirma dicha recidiva
(4,5 x 4,5 cm SUV [standar uptake value] 10) y apare-
cen metdstasis pulmonares en mediastino e hilio pul-
monar derecho (SUV 2,4-0,9). En la TAC de térax
que se realiz6 con posterioridad se confirmo la sospe-

cha de metéstasis a distancia, y el paciente se tratd
con RT y QT (fig. 2).

Impacto clinico

La PET modifico la actitud terapéutica en 34 de los
60 pacientes (56,6 %) e introdujo un cambio en la re-
estadificacion de la enfermedad en 26 de ellos
(43,33 %); en 15 casos aumento el estadio y en 11 lo
disminuy® tras su realizacion.

En 8 casos, susceptibles de tratamiento local, la
PET indujo la sustitucién de la cirugia por la RT, sin
que existieran modificaciones en el estadio (tabla 4).

Se diagnosticaron dos casos de segundos tumores
primarios, ambos de pulmoén.

La PET-FDG indic6 la cirugia en 17 pacientes en
los que la exploracion era positiva con enfermedad li-
mitada y resecable.

En 20 pacientes en los que inicialmente estaba pla-
neada la cirugia curativa permiti6 seleccionar el trata-
miento mds adecuado (QT y/o RT), ya fuera por la
extension local de la enfermedad, o por la aparicion
de metastasis a distancia (en 8 casos se modifico el
tratamiento quirdrgico por la RT paliativay en 12 ca-
sos por QT).

Hubo dos pacientes con intencién de tratamiento
con RT local en los que tras la realizacién de la PET
se modifico la actitud terapéutica hacia la QT por la
aparicién de metdstasis a distancia.

Un caso de un paciente con baja probabilidad de
recidiva local (panendoscopia negativa) y pruebas
morfoldgicas convencionales equivocas, en el que la
PET fue positiva para la recurrencia local, finalmen-
te fue intervenido quirdrgicamente confirmandose los
hallazgos de la PET.

En 4 de los 12 pacientes en los que el motivo de so-
licitud de la PET fue por la sospecha de metéstasis a
distancia y estaba programado el tratamiento con
RT + QT, la PET fue negativa para la presencia de
metdstasis a distancia y se requirid tratamiento qui-
rirgico de la recurrencia locorregional.

Hubo 7 pacientes con alta sospecha de recurrencia
local en los que la PET fue negativa y se realiz6 se-
guimiento clinico, que confirm¢ la certeza de los re-
sultados.

En los 18 verdaderos negativos (VIN) se evit6 la
cirugia, ya fuera porque la imagen equivoca fuera hi-
pometabdlica en la PET o porque la recurrencia local
o la metéstasis a distancia no se confirmaron por se-
guimiento clinico.
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FiG. 2.—A) corte coronal; B) cortes transaxiales en 3D; C) cortes coronales. Paciente varon, tratado con radioterapia por carcinoma epider-

moide de lengua. En la RM se sospechaba la existencia de recidiva locorregional. En la PET se confirma la recidiva locorregional (4,5 x 4,5 cm

SUV 10) y aparecen metdstasis pulmonares en mediastino e hilio pulmonar derecho (SUV 2,4-0,9). El paciente fue tratado con radioterapia y
quimioterapia.

En la figura 3 presentamos un caso de un paciente
varén de 56 afios, intervenido en multiples ocasiones
de recurrencia local de un cilindroma, con sospecha en
la RM de nueva recurrencia y en el que se planteaba la
exéresis ampliada de la lesién con incluso eventracion
del globo ocular. Se le realiz6 la PET-FDG, en la que se
evidenci6 la recidiva locorregional sospechada en la
RM (SUYV 5,5-2), con probables metdstasis pulmona-
res bilaterales y mediastinicas (SUV 3-2,5). Tras la rea-
lizacién de una radiografia de térax se confirmaron las
metastasis y el paciente fue tratado finalmente con QT.

La PET indujo el cambio de manejo terapéutico
en 34 de los 60 pacientes estudiados, siendo el im-
pacto clinico global del 56,6 %.

DISCUSION

La PET con "®F-FDG nos proporciona una imagen
metabdlica del organismo, por lo que puede evaluar el
metabolismo tumoral. Esta informacion obtenida es

Tabla 4
RESULTADOS DEL IMPACTO CLINICO

No modifica el tratamiento 26 pacientes

Si modifica el tratamiento: 34 pacientes

— Cambio del estadio: ~ Aumenta de estadio: 15 pacientes
Disminuye de estadio: 11 pacientes

— Sin cambio de estadio: 8 pacientes

esencial e independiente de la localizacién tumoral y
del tamafio de la lesién. Por esta razén la PET-FDG
ha sido usada de forma satisfactoria para la detec-
cién de enfermedad recurrente o residual en tumores
de cabeza y cuello. En comparacién con otras técni-
cas de imagen morfoldgicas la PET tiene una seguri-
dad diagndstica superior.

Con respecto a los resultados obtenidos sobre la
eficacia clinica de la PET-FDG en los pacientes con
sospecha de recurrencia de carcinomas de cabeza y
cuello, debemos interpretarlos teniendo en cuenta que
nuestro estudio es retrospectivo y puede haber existi-
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FiG. 3.—A) corte coronal; B) corte transaxial en 3D. Paciente varon de 50 afios, intervenido en miiltiples ocasiones de recurrencia local de un

cilindroma, con sospecha en la resonancia magnética (RM) de nueva recurrencia y que planteaba la exéresis ampliada de la lesion con incluso

eventracion del globo ocular. Se le realizo PET-FDG, en la que se evidencio la recidiva locorregional sospechada en la RM (SUV 5,5-2), con
probables metdstasis pulmonares bilaterales y mediastinicas (SUV 3-2,5). Al paciente se le trato con QT.

do un sesgo de seleccidn de los pacientes, ya que to-
dos se adecuaban a las indicaciones autorizadas del
SAS (RC 18/2001)'°,

En nuestra poblacién de 60 pacientes con sospecha
de recurrencia de enfermedad, obtuvimos 39 verda-
deros positivos (VP) (la prevalencia de la enfermedad
fue del 66,6 %), con un FN, obteniendo una sensibi-
lidad del 97,5 %. La especificidad fue del 90 %, ya
que tuvimos dos FP y 18 VN. El VPP y VPN fueron
de 95,12 y 94,7 %, respectivamente.

Estos excelentes resultados se correlacionan con los
publicados en la literatura cientifica; asi Kitagawa® en
un estudio prospectivo de 23 pacientes observo que en
4 de ellos persistia enfermedad residual tras el trata-
miento. La PET y la RM obtuvieron una sensibilidad
del 100 % mientras que la TAC del 75 %. La especifi-
cidad de la PET fue del 89,5 %, de la TAC del 58,8 % y
de laRM del 41,2 %. Tanto la TAC como la RM tuvie-
ron una alta tasa de FP,1a TAC 7/17 y 1laRM 10/17. Asi
pues, este autor concluye que la TAC y la RM no son
realmente utiles para realizar el diagnéstico diferencial
entre cambios postratamiento y tumor residual.

Lonneux!' compara la PET frente a la TAC y RM
en la deteccidn de recurrencias de tumores de ca-
beza y cuello en pacientes sintomdticos. Obtiene
resultados de sensibilidad de 93y 73 % de la PET y
TAC + RM respectivamente, exactitud diagndstica
del 81 % frente al 64 % y especificidad del 61 %
frente al 50 %, con un VPN de la PET del 92 % fren-
te a la TAC + RM del 56 %.

Dado que en el momento de la realizacién de la
PET en nuestro estudio, el médico nuclear conocia
los hallazgos de los métodos diagndsticos convencio-
nales, no podemos realizar una comparacion de la efi-
cacia clinica entre éstos y la PET. El objetivo de nues-
tro estudio era conocer la utilidad de la PET cuando
ya existia sospecha de recurrencia en pacientes con
carcinomas de cabeza y cuello, y sobre todo saber su
impacto clinico, basado en la induccién del cambio
en la actitud terapéutica cuando introducimos la PET
en el 4rbol diagndstico de la recurrencia de éstos.

Otros autores como Rege, Laubenbacher, Wong
y Keyes obtienen resultados similares en la sensibili-
dad de la PET-FDG (78-100 %) y de la TAC y la RM
(57-82 %) para la deteccion de recurrencias !>,

Lowe!¢ realiz6 un estudio con 28 pacientes con tu-
mores de cabeza y cuello en estadios IIl y IV, y valo-
r6 la utilidad de la PET tras el tratamiento con QT ob-
teniendo una sensibilidad y especificidad del 90 y
83 % respectivamente para el diagndstico de recu-
rrencias.

Otros estudios han demostrado que la PET-FDG
tiene una sensibilidad del 88-100 % y especificidad
del 64-100 % para detectar recurrencias de tumores
de cabeza y cuello'+!718,

Nuestros criterios de seleccidon permiten obtener
unos resultados muy fiables sobre el impacto clinico
de la PET en el manejo terapéutico de los pacientes.

En 34 de los 60 pacientes se modific6 la actitud
terapéutica a seguir.
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En nuestro trabajo se ha considerado que el resul-
tado de la PET tenia impacto clinico sobre el manejo
de los pacientes en las siguientes condiciones:

1. Cuando evité un tratamiento local con intencién
curativa, bien porque permitia detectar enfermedad
metastdsica diseminada, bien porque la lesién no era
maligna.

2. Siindujo un tratamiento con intencién curativa,
ya que no se confirmaron las lesiones metastésicas.

3. Cuando modificé el tipo de tratamiento local a
realizar, ya fuera cirugia o RT.

El impacto clinico global obtenido en nuestra po-
blacién fue del 56,6 % de los pacientes.

Si comparamos estos resultados con los que apa-
recen en la literatura cientifica podemos observar
como el estudio realizado por Kitagawa® obtuvo un
impacto clinico del 50 % en tumores de cabeza y cue-
llo. Lonneux!! indica que la PET-FDG modificé la
actitud terapéutica en el 79 % de los pacientes (30/38)
con sospecha clinica de recurrencia de carcinomas
de cabeza y cuello frente al 50 % (19/38) de la com-
binacién de la TAC + RM. Goerres', con 34 pacien-
tes diagnosticados de tumores de la cavidad oral, mo-
dific6 la actitud terapéutica en 5 pacientes (15 %) por
la aparicion de metéstasis a distancia o de un segundo
tumor primario. Schmid?’ evalda la utilidad de la
PET-FDG en 48 pacientes diagnosticados de tumo-
res de cabeza y cuello y obtiene un cambio en el ma-
nejo terapéutico en el 23 %; en tres casos por la apari-
cién de afectacion linfatica contralateral, en 6 por
metdstasis a distancia y en dos por la aparicién de se-
gundo tumor primario. Estos dos dltimos autores va-
loran el impacto clinico de la PET-FDG en la estadi-
ficacién inicial de tumores de cabeza y cuello, no en
la recurrencia, por ello el impacto clinico es menor.

La PET? es superior al resto de las pruebas morfo-
16gicas, ya que al ser un estudio de cuerpo completo
es muy util para detectar las posibles metastasis linfa-
ticas cervicales, las metdstasis a distancia que no ha-
bian sido sospechadas previamente y la aparicion de
segundas neoplasias, y asi realizar un tratamiento in-
dividualizado de cada paciente.

Una limitacién de los estudios PET con '8F-FDG
es la inespecificidad del radiofdrmaco que se acumu-
la en los leucocitos y macrofagos, por lo que pueden
aparecer ciimulos focales de FDG en procesos infla-
matorios activos. Existe captacion fisiologica de baja
a moderada actividad en el tejido linfético del anillo

de Waldeyer, en la base de la lengua y en las glandu-
las salivares; también en la musculatura de la parte
anterior del suelo de la boca (geniogloso), masticado-
res, musculatura facial, cervical y en la laringe?!. El
suelo de la boca, el espacio parafaringeo, la base de la
lengua y las mejillas son dreas especialmente dificiles
de valorar con imdgenes morfoldgicas, ya que pueden
aparecer areas de fibrosis, edema y tejido de granula-
cioén postratamiento que a veces es dificil de diferen-
ciar de una recurrencia local. La PET-FDG puede
identificar correctamente tumores residuales, inde-
pendientemente del tamaio y su localizacién, siendo
superior a las otras modalidades diagndsticas.

En nuestro estudio hemos encontrado dos casos
de FP secundarios a procesos inflamatorios-infeccio-
sos. Es importante en todo estudio PET-FDG realizar
una adecuada historia clinica, insistiendo en el inte-
rrogatorio sobre la existencia de procesos inflamato-
rios o infecciosos conocidos; en estos dos pacientes
FP se realiz6 el estudio a las 12 semanas de finaliza-
do el tratamiento, y en ambos casos existi6é una im-
portante respuesta inflamatoria tras el mismo.

Porceddu?? evalua la deteccion de metdstasis a dis-
tancia en 39 pacientes diagnosticados de tumores de
cabeza y cuello, tras al menos 8 semanas después de
haber recibido el tratamiento adecuado, y obtiene un
VPN del 97 % (31VN y 1FN) y un VPP del 71 % (5VP
y 2FP). Esta alta tasa de FP se debe a la baja prevalen-
cia de la enfermedad en esta serie.

También tenemos que tener en cuenta que tras el
tratamiento quirdrgico o la RT existe una importante
respuesta inflamatoria como consecuencia del trata-
miento agresivo, por lo que estos autores recomien-
dan realizar el estudio PET al menos 12 semanas des-
pués de la finalizacién del tratamiento.

Por otra parte, debemos tener en cuenta la limi-
tacion de la resolucién espacial del tomégrafo, que
puede dar lugar a FN en lesiones pequefias®. Es por
esto por lo que también es importante conocer el dia-
metro y la localizacidn exacta de las lesiones detec-
tadas en las técnicas morfoldgicas, y si es posible
realizar la comparacién entre ambos estudios. Este
problema puede resolverse parcialmente realizando
fusién de imdgenes o utilizando tomdgrafos hibridos
PET-TAC.

En nuestro estudio obtuvimos un FN probable-
mente debido a la baja actividad metabdlica del mis-
mo, ya que era un tumor neuroectodérmico.

Al ser un estudio metabdlico, existe una importan-
te dificultad en la interpretacién anatémica de las
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imdgenes?, por ello el incorporar estudios con tomé-
grafos hibridos que combinan PET/TAC (en los que
se obtienen imdgenes simultdneas anatémicas y me-
tabdlicas) se facilita la localizacion anatémica de las
imagenes del PET, reduciendo asi el nimero de inter-
pretaciones equivocas?*. Debido a la compleja anato-
mia de la cabeza y cuello y a las estructuras que cap-
tan FDG de forma fisiol6gica en esta drea, se espera
que con dicha técnica se pueda avanzar en la interpre-
tacion de las imagenes.

Schoder?, en un articulo publicado en el 2004,
compara la utilidad de la PET/TAC frente a la PET en
68 pacientes con tumores de cabeza y cuello. Coteja
157 focos hipermetabdlicos que se visualizaban en
las dos técnicas y los clasifica en benignos, malignos
y equivocos. Como resultado obtiene que, utilizando
PET/TAC, localiza mejor las lesiones anatémicamen-
te y disminuye en el 53 % los focos hipermetabdlicos
que se clasifican como equivocos.

A pesar de las limitaciones expuestas en nuestro es-
tudio, no sélo se pone de manifiesto el alto valor diag-
néstico afladido de la FDG-PET cuando las pruebas
morfoldgicas son negativas o equivocas en pacientes
con sospecha de recurrencia de tumores de cabeza y
cuello, sino también el impacto que estos resultados
tienen sobre el manejo terapéutico del paciente.

En la literatura cientifica estd ampliamente demos-
trada la utilidad de la PET-FDG tanto para la estadifi-
cacion inicial, como para la monitorizacion de la res-
puesta al tratamiento, pero donde el impacto clinico es
mayor y la técnica es més efectiva es ante la sospecha
de recurrencia con pruebas morfoldgicas convencio-
nales equivocas?.

Hoy en dia con la aparicién de equipos hibridos
PET-TAC podremos minimizar las limitaciones ana-
téomicas de la PET y disminuir el nimero de lesiones
equivocas y de FP.

CONCLUSIONES

La PET-FDG tiene una alta eficacia para detectar tan-
to la recurrencia local como metastdsica en pacientes
con sospecha de recidiva de carcinoma de cabeza y cue-
llo, obteniendo un elevado impacto clinico en estos pa-
cientes, debiendo incorporarse a los protocolos diagnds-
ticos de forma previa a la toma de decision terapéutica,
ya que permite la seleccidn de los pacientes susceptibles
de cirugia de rescate curativa, facilitando la adopcién de
la conducta clinica idénea en los citados casos.

BIBLIOGRAFIA

10.

11.

12.

13.

15.

16.

Kostakoglu L, Goldsmith SJ. PET in the assessment of therapy
response in patients with carcinoma of the head and neck and of
the esophagus. J Nucl Med. 2004;45:56-68.

Garcia L, Balsa MA, Mitjavila M. PET en tumores de cabeza y
cuello. En: Carreras JL, Lapefa L, Asensio C, editores. PET en
Oncologia. Madrid: Nova Sidonia Oncologia Hematoldgica;
2002. p. 171-87.

Parker SL, Tong T, Bolden S, Wingo PA. Cancer statistics. CA
Cancer J Clin. 1997:47:5-27.

Curtin H, Ishwararn H, Mancuso H, Dalley B, Caudry D, Mc-
Neil B. Comparison of CT and MRI imaging in staging of neck
metastases. Radiology. 1998;207:123-30.

Ojiri H, Mendenhall WM, Mancuso AA. CT findings at the pri-
mary site of oropharyngeal squamous cell carcinoma within
6-8 weeks after definitive radiotherapy as predictors of primary
site control. Int J Radiat Oncol BiolPhys. 2002;52:748-54.

Kao CH, ChanglLai SP, Chieng PU, Yen RF, Yen TC. Detection
of recurrent or persistent nasopharyngeal carcinomas after ra-
diotherapy with 18-fluoro-2-deoxyglucose positron emission to-
mography and comparison with computed tomography. J Clin
Oncol. 1998;16:3550-5.

Anzai Y, Carroll WR, Quint DJ, Bradford CR, Minoshima S,
Wolf GT, et al. Recurrence of head and neck cancer after surgery
or irradiation: prospective comparison of 2-deoxy-2-[F-18]fluo-
ro-D-glucose PET and MR imaging diagnoses. Radiology.
1996;200:135-41.

Kitagawa Y, Nishizawa S, Sano K, Ogasawara T, Nakamura M,
Sadato N, et al. Prospective Comparison of '*F-FDG PET with
Conventional Imaging Modalities (MRI, CT, and 67Ga Scintig-
raphy) in Assessment of Combined Intraarterial Chemotherapy
and Radiotherapy for Head and Neck Carcinoma. J Nucl Med.
2003;44:198-206.

Schoder H, Yeung HW, Gonen M, Kraus D, Larson SM. Head
and neck cancer: clinical usefulness and accuracy of PET/CT
image fusion. Radiology. 2004;231:65-72.

BOJA. Resolucién 18/2001 de la Direccién General del Sistema
Andaluz de Salud.

Lonneux M, Lawson G, Ide C, Bausart R, Remacle M, Pauwels
S. Positron emission tomography with fluorodeoxyglucose for
suspected head and neck tumor recurrence in the symptomatic
patient. Laryngoscope. 2000;110:1493-7.

Rege S, Maass A, Chaiken L, Hoh CK, Choi Y, Lutkin R, et al.
Use of positron emission tomography with fluorodeoxyglucose
in patients with extracranial head and neck cancers. Cancer.
1994;73:3047-58.

Laubenbacher C, Saumweber D, Wagner-Manslau C, Kau RJ,
Herz M, Avril N, et al. Comparison of fluorine-18-fluorodeoxy-
glucose PET, MRI and endoscopy for staging head and neck
squamous-cell carcinomas. J Nucl Med. 1995;36:1747-57.
Wong WL, Chevretton EB, McGurk M, Hussain K, Davis J,
Beaney R, et al. A prospective study of PET-FDG imaging for
the assessment of head and neck squamous cell carcinoma. Clin
Otolaryngol. 1997;22:209-14.

Keyes JW Jr, Watson NE Jr, Williams DW 3rd, Greven KM,
McGuirt WFE. FDG PET in head and neck cancer. AJR. 1997,
169:1663-9.

Lowe VJ, Dunphy FR, Varvares M, Kim H, Wittry M, Dunphy
CH, et al. Evaluation of chemotherapy response in patients with
advanced head and neck cancer using [F-18]fluorodeoxyglucose
positron emission tomography. Head Neck. 1997;19:666-74.
Fischbein NJ, AAssar OS, Caputo GR, Kaplan MJ, Singer MI,
Price DC, et al. Clinical utility of positron emission tomography

38 Rev Esp Med Nucl. 2007;26(1):30-9



18.

19.

20.

21.

Alvarez Pérez RM et al. Evaluacion de la eficacia y el impacto clinico de la tomografia de emision de positrones
con '8F fluoro-desoxiglucosa en pacientes con sospecha de recurrencias locales y metdstasis de carcinomas de cabeza y cuello

with "®F-fluoro-deoxyglucose in detecting residual/recurrent squa-
mous cell carcinoma of head and neck. AJNR. 1998;19:1189-96.
Sercarz JA, Bailet JW, Abemayor E, Anzai Y, Hoh CK, Lufkin
RB, et al. Computer coregistration of positron emission tomog-
raphy and magnetic resonance images in head and neck cancer.
Am J Otolaryngol. 1998;19:130-5.

Goerres GW, Schmid DT, Gratz KW, von Schulthess GK, Eyrich
GK. Impact of whole body positron emission tomography on
initial staging and therapy in patients with squamous cell carci-
noma of the oral cavity. Oral Oncol. 2003;39:547-51.

Schmid DT, Stoeckli SJ, Bandhauer F, Huguenin P, Schmid S,
von Schulthess GK, et al. Impact of positron emission tomogra-
phy on the initial staging and therapy in locoregional advanced
squamous cell carcinoma of the head and neck. Laryngoscope.
2003;113:888-91.

Goerres GW, Von Schulthess GK, Hany TF. Positron emission
tomography and PET CT of the head and neck: FDG uptake in

22.

23.

24.

25.

normal anatomy, in benign lesions, and in changes resulting
from treatment. AJR Am J Roentgenol. 2002;179:1337-43.
Porceddu SV, Jarmolowski E, Hicks RJ, Ware R, Weih L, Rischin
D, et al. Utility of positron emission tomography for the detection
of disease in residual neck nodes after (chemo)radiotherapy in
head and neck cancer. Head Neck. 2005;27:175-81.

Kitagawa Y, Nishizawa S, Sano K, Sadato N, Maruta Y, Oga-
sawara T, et al. Whole-body (18)F-fluorodeoxyglucose positron
emission tomography in patients with head and neck cancer.
Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod. 2002;93:
202-7.

Kostakoglu L, Hardoff R, Mirtcheva R, Goldsmith SJ. PET-CT
fusion imaging in differentiating physiologic from pathologic
FDG uptake. Radiographics. 2004;24:1411-31.

Dietl B, Marienhagen J. The therapeutic impact of (18)F-FDG
whole body PET. A radiooncologist’s view. Nuklearmedizin.
2005;44:8-14.

Rev Esp Med Nucl. 2007;26(1):30-9 39



