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Chilean experience with the use of
18F-deoxyglucose positron emission
tomography

Background: Clinical oncology is the main application of 18F-
deoxyglucose (FDG) positron emission tomography (PET). Aim: To evaluate the first 1,000
patients studied with FDG PET in Chile. Material and methods: Retrospective analysis of
1,000 patients (aged between 1 and 94 years, 550 females) studied with FDG PET, since 2003.
All studies were performed in a high resolution Siemens Ecat-Exact HR (+). All reports were
based on the visual analysis of three plane and three-dimensional images. Results: Ninety
seven percent of exams were done for oncological indications, mainly lung lesions, lymphoma,
colorectal and gastroesophageal, cancer and breast tumors. Only 1% of patients had brain
tumors. Non tumor neurological indications corresponded to 1.7%. Cardiac studies were only
0.3% and inflammatory process corresponded to 1%. The 5.6% corresponded to pediatric
population. Six percent of patients were aged less than 18 years and in 50% of them, the
indication was oncological, mainly lymphomas, brain tumors, endocrine cancers and
sarcomas. The remaining 50% had a neurological indications, mainly for refractory epilepsy.
Conclusions: PET FDG imaging was effective in the management of diverse diseases of
children and adults (Rev Méd Chile 2007; 135: 375-83).
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a principal aplicacion de las imagenes metab6-

licas con tomografia de positrones (PET) es
oncologica. La mayoria de los tumores invasivos o
de alto grado tienen avidez por la 18F-deoxigluco-
sa (FDG). Su uso esta demostrado para caracteri-
zar lesiones pulmonares, en tumores de es6fago,
mama, linfomas, colorrectales, cabeza y cuello,
melanoma y tiroides. Los renales, ginecoldgicos y
de origen desconocido son otras indicaciones. Los
poco agresivos no son adecuados para evaluacion
con FDG (prostatico, linfomas de bajo grado o
testiculares diferenciados). En general, en tumores
metabdlicamente activos la sensibilidad y especifi-
cidad es alrededor o sobre 90%. Los falsos
negativos se asocian a lesiones bajo la resolucion
del equipo, a tumores de bajo grado 0 mucinosos;
los falsos positivos, a proceso inflamatorio activo,
por lo que deben considerarse cuidadosamente
todos los antecedentes: quimioterapia o radiotera-
pia recientes, cirugfas y cuadros infecciosos!™.

El PET-FDG tiene un claro papel demostrado
en la etapificacién, reetapificacion, evaluacion de
actividad tumoral en masa residual y control
precoz o al término de terapia, ademas del valor
pronoéstico. Con equipos hibridos PET-Tomografia
Computada (TC) es posible localizar mejor las
alteraciones y definir campos de radioterapia.

Aunque la mayor experiencia ha sido en
poblacién adulta, la FDG tiene utilidad en tumo-
res pediatricos prevalentes: sistema nervioso cen-
tral, linfomas y sarcomas?:2:8-10,

El objetivo fue analizar el grupo inicial de
pacientes estudiados con FDG en nuestro pais,
enfatizando indicaciones en adultos y pediatricas.

MATERIAL Y METODO

Poblacion. Se analizaron, retrospectivamente, los
primeros 1.000 casos consecutivos desde el afio
2003 incluyendo todas las solicitudes de diversos
especialistas, principalmente, onc6logos y cirujanos
de clinicas y centros hospitalarios chilenos, con 5%
latinoamericanos. La edad del grupo varid entre 1y
94 anos; 94,4% correspondié a mayores de 18 afios
con 55% de sexo femenino. La glicemia en ayunas
preinyeccién de FDG fue <160 mg/dl en 99% de
los casos. El 7% era diabético, la mayoria tipo II, en
control. Se requiri6 insulina cristalina en 24%
(glicemia preinyeccion: 111+26 mg/dl). En los

pacientes cardiolégicos se indicd colacion (150 g
de hidratos de carbono) y acipimox.

Radiofarmaco. FDG producto de ciclotréon IBA
Cyclone 18/9 (Comisién Chilena de Energia Nu-
clear). Dosis promedio: 13+3 mCi; en nifos,
promedio: 8+4 mCi (rango: 1-15 mCi).

Equipo y adquisicién. PET dedicado de alta resolu-
cién Siemens Ecat-Exact HR(+); imagenes con mlti-
ples campos de emision y transmisién de cuerpo
entero desde craneo a tercio proximal de muslos y
segmentarias complementarias, seguin necesidad.

Interpretacién. Informes consensuados basados en
analisis visual de imégenes en 3 planos y tridimen-
sionales. La cuantificacién SUV (Standardized Up-
take Value) se usO para seguimiento. Se realizaron
imagenes fusionadas con TC o resonancia magnéti-
ca disponibles, que permiti6 mejor correlacion
anatomica, especialmente, en térax.

Analisis. Se determinaron las caracteristicas de la
poblacién y sus indicaciones, algunos detalles
técnicos, resultados histologicos, seguimiento y
cambios de conducta, en los subgrupos en que
estuvieron disponibles.

ResuLTADOS

A. Generales. En solo 1,1% de los casos se requirio
sedacion o anestesia: en sindromes convulsivos
pediatricos o en claustrofobia. Se debi6 repetir el
examen en 2 diabéticos mal controlados, a pesar
de uso de insulina, por captacion muscular eleva-
da y en 1 caso por presencia de grasa parda. El
16% de los estudios correspondié a seguimiento
en patologia colorrectal (21%), linfomas (18%) y
cancer pulmonar (16%). Se confirmaron histolégi-
camente 7 segundos tumores primarios no conaoci-
dos, 5 de ellos malignos (Figura 1).

En los pacientes oncolégicos, la FDG fue
positiva en 59% para tumor maligno; se planted
efectuar correlacion con imagenes anatomicas o
histologia en 8% de todos los informes.

B. Experiencia de iméagenes con PET-FDG en
adultos. Las principales indicaciones estan descri-
tas en Tabla 1. Los pacientes oncoldgicos corres-
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Figura 1. Paciente de sexo femenino de 60 afios
con antecedente de cancer cervicouterino y mela-
noma. Se desea reetapificacion. PET FDG: foco
hipermetabdlico rectal (flecha, en imagenes coro-
nal y sagital). La histologia confirma adenocarci-
noma, que corresponde a hallazgo de tumor
primario rectal.

pondieron a 97%. En tumores cerebrales, la
solicitud fue evaluaciéon de recidiva y, en la
neuroldgica no tumoral (1,7%) para trastornos del
animo, cognitivos o epilepsia. La solicitud cardio-
légica, para confirmar viabilidad miocardica por
eventual revascularizacion coronaria fue 0,3%.

Ademas, hubo examenes por screening de cancer
y sindromes paraneoplasicos. En 2 casos con
fiebre prolongada de origen desconocido se en-
contrd hipermetabolismo ganglionar hiliar y me-
diastinico, con histologia de tipo granulomatoso,
compatible con sarcoidosis (Figura 2).

Tabla 1. Causa de solicitud de PET FDG en patologia de adultos

Solicitud Patologia n Subtotal (%) Total (%)
Oncoldgica Cancer pulmonares y NPS 201 22

Céncer colorrectal 96

Gastroesofagico 26

Otros digestivos 31 17

Hepatoma 3

Hematolégicos 115 13

Genito-urinarios 109 12

Melanomas 81 9

Mamaria 63 7 97

Tiroideos/Neuroendocrinos 58 6

Primarios desconocidos 38 4

Sarcomas 33 3

Tumores cabeza y cuello 26 3

Otros tumores 14 2

Tumores cerebrales 9 1

Screening tumoral 5 1

S. paraneoplasicos 5
Neurolégica Demencia, epilepsia y trastornos animo 16 1,7
Cardioldgica Viabilidad miocardica 3 0,3
Otras causas Tumores benignos 6

Inflamaciones vy fiebre 4 1
Total 944 100
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Figura 2. Hombre de 65 afios, en evaluacion por nodulos pulmonares bilaterales, mediastinicos e hiliares
encontrados en TC, se requeria descartar sarcoidosis versus proceso neoplasico. PET FDG: mltiples focos de
moderada intensidad con aspecto de linfonodos en mediastino, hilios pulmonares, pleurocostal, supraclavicu-
lar izquierdo y lumboadrticos que sugieren compromiso inflamatorio como primera posibilidad. Puncion

biopsia bajo TC: alteracidn linfatica tipo sarcoidosis.

= Lesiones pulmonares: Fue la principal indicacion
en adultos con 22%: evaluacion de cancer pulmo-
nar conocido en 63% y nédulos pulmonares
solitarios (NPS) en 37%. El seguimiento se obtuvo
en 47 pacientes; 80% de 35 estudiados por
sospecha de recidiva o reetapificacién de cancer
conocido tuvo FDG positivo, los que recibieron
nuevos tratamientos. En 4 casos, sometidos a
cirugia posterior, se confirmé resultado del PET.
En 49% de 39 pacientes, con NPS 0 masa
pulmonar, que tenian FDG negativo, la conducta
ha sido seguimiento con TC. En pacientes con
FDG positivo, la histologia confirmd el resultado
del PET en 88%: con sélo 2 falsos positivos: un
schwannoma abscedado y un gran hamartoma.
Un paciente con cancer gastrico y nédulos pulmo-
nares de hasta 8 mm no demostré6 captacion
anormal; sin embargo, la histologia fue positiva
para metastasis.
= Tumores digestivos y hepaticos: Correspondieron
a 17% de los pacientes oncolégicos adultos: 44%
cancer colonico, 17% rectal, 10% gastrico, 8%
pancreético, 6% esofagico y 15% restante a otros
tipos, que incluian de via biliar y estromales (GIST).
El 74% de los estudios fue positivo con FDG.

En cancer colorrectal, 57% fue enviado por
sospecha de recidiva, elevaciébn de CEA con

imagenes anatdmicas negativas. En 75% se encon-
traron focos hipermetabolicos tumorales. En 31%,
la indicacion fue reetapificacion; 68% fueron
positivos, 60% en higado, con lesiones confirma-
das; la mayoria inicié nuevos esquemas de qui-
mioterapia.

En pancreas, 38% fue referido para caracteriza-
cioén de lesion; se confirmo actividad maligna en 4/6.
Asimismo, 44% fue referido por sospecha de recidi-
va en imagenes o elevacion de CA 19-9, observan-
dose 85% con hipermetabolismo, especialmente
hepatico y abdominal, confirmados en 57%.

En estbmago y es6fago fueron positivos para
tumor en 85% y 89%, respectivamente. Las indica-
ciones fueron etapificacion, reetapificacion, sos-
pecha de recurrencia y control terapéutico.

En los canceres biliares referidos por sospecha
de recidiva, 67% mostré nuevos focos de actividad
maligna. En hepatocarcinomas, referidos por sos-
pecha de recidiva y elevacién de alfa-fetoprotei-
nas, hubo nuevos focos en 75%. Los 9 tumores
GIST estudiados correspondieron a 8 casos opera-
dos; 6/9 para evaluar terapia con Imatinib y el
resto para reetapificacion y eventual uso de éste:
67% fueron positivos (Figura 3).
= Patologia hematoldgica: Correspondié a 13% de
las indicaciones oncoldgicas en adultos. Los linfo-
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mas fueron 96% vy el resto plasmocitoma solitario
y leucemia crénica. En los linfomas, 37% fue de
tipo Hodgkin. Las indicaciones fueron etapifica-
cién (19%), reetapificacion incluyendo evaluacion
pretrasplante de médula 6sea (36%), evaluacién
de masa residual (12%) y control de terapia (34%).
El 68% de los estudios fueron positivos para
actividad tumoral maligna. En control de terapia,
55% fue positivo, lo que apoyd continuar o
modificar esquemas. Los con seguimiento en 85%
fueron linfoma no Hodgkin (LNH), para reetapifi-
cacion, control de masa residual y evaluacion
terapéutica. Varios LNH, a pesar de ser de bajo
grado, mostraron focos hipermetabdlicos; 5/7 lin-
fomas foliculares fueron positivos multifocales y
uno negativo con FDG anormal previo correspon-
di6é a buena respuesta terapéutica. En uno de los
casos iniciales, se informo actividad a nivel timico
gue correspondio histologicamente a hiperplasia.

LE |

Figura 3. Paciente de sexo masculino de 72 afios, con
antecedente de GIST irresecable diagnosticado y
tratado con Glivec® por 3 meses con respuesta
>50%. Operado posteriormente con enfermedad pe-
ritoneal. Continda con tratamiento; el FDG de control
demuestra 3 focos compatibles con actividad meta-
bolica en implantes peritoneales (flechas).

« Melanoma: Fue 9% del total oncolégico adulto
enviados principalmente para reetapificacion. El
39% tuvo FDG positivo para actividad maligna,
58% con multiples focos hipermetabdlicos. En
seguimiento de un subgrupo, se confirmé tumor
histol6gicamente en 7/11 casos; en los restantes,
hubo concordancia con clinica e imagenes anato-
micas. El PET demostré lesiones no sospechadas
por otros estudios (no confirmadas). Hubo 2
falsos positivos: hematoma organizado y adenopa-
tia inflamatoria. Se estudiaron 4 pacientes con
melanoma ocular, 3 negativos a pesar del tumor
in situ y otro con lesiones hepéticas compatibles
con hemangiomas en ecografia y RM, captantes
con FDG, considerandose como diseminacion.

= Cancer de mama: Correspondié a 7% del grupo
oncoldgico adulto, todos de sexo femenino. Las
indicaciones fueron: reetapificacion (47%), sospecha
de recidiva (27%), control de tratamiento (17%),
diagnostico (5%) y etapificacion postcirugia mamaria
(3%). En reetapificacion, 61% tuvo FDG negativo con
buena evolucién con seguimiento de hasta 24 meses.
El 63% de los estudios positivos presentaron focos no
sospechados; hubo buena correlacion en lesiones
conacidas. La mayoria continudé con quimioterapia u
hormonoterapia. Las sospechas de recidiva fueron
por: noédulos pulmonares (31%), alteraciones mamo-
gréficas (25%) o aumento del CA 15-3 (19%). El FDG
fue positivo en 56%, con nuevas lesiones en 67% y
recidivas locales en 33%, confirmadas. Del grupo de
control terapéutico, el FDG fue negativo en 10%, las
pacientes con regresion parcial o progresion, conti-
nuaron tratamiento. En 66% de las pacientes referidas
para diagnéstico, se confirmé el foco primario.

= Tumores génito-urinarios: Correspondieron a 13%
del total de tumores del adulto. De ellos, en
conjunto: 28% ovaricos, 31% cervicouterinos y solo
3% de endometrio, 17% testiculares, 8% prostatico,
8% renales, 6% vesicales y 2% restante a trompa de
Falopio, vulvar, vaginal y uretral. Se obtuvo segui-
miento en 32 pacientes con patologia ovarica y
uterina, 81% con FDG positivo. En 96%, existio
buena correlacién con imégenes, laboratorio, explo-
racion quirdrgica o manejo clinico referente a
presencia de neoplasia. De las con examen negati-
vo, hubo correlacion con la evolucion en 83%.

En tumores testiculares, s6lo 11% tuvo FDG
positivo, a pesar de masas sugerentes de actividad,
probablemente diferenciadas. En cambio, de los
tumores prostaticos, 56% tenian lesiones hiperme-
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tabdlicas concordantes con otras imagenes respecto
a diseminacion o6sea, linfatica y pulmonar. En 2
casos se visualizd tumor prostatico in situ.

Los tumores renales fueron 8 casos, 2 reciente-
mente operados, para etapificacion, con FDG negati-
vo, Yy los demas para reetapificacion o control de
terapia: 4 fueron positivos, 3 sospechosos de lesiones
pulmonares y esqueléticas observadas con FDG y uno
con lesiones no conocidas confirmadas (Figura 5).
= Tumores endocrinolégicos: Correspondieron a 6%
del total oncolégico adulto (excluyendo pancreati-
cos y gonadales). Los canceres tiroideos diferencia-
dos tratados fueron 81%: 71% papilares, 11%
foliculares y 13% mixtos. La indicacién del FDG fue
la reetapificacién por elevacion de tiroglobulinas
en 55%, de anticuerpos anti-tiroglobulina en 8% o
nodos cervicales u otras lesiones sospechosas en
32%; la mitad de ellos con antecedentes de explo-
racion sistémica con 13| negativa reciente; hubo 4
casos con 131| positivo (2 en lecho tiroideo). El 50%
de los estudios con FDG fue positivo en cancer
tiroideo diferenciado, 3 tenian exploracién sistémi-
ca positiva. En los canceres medulares tratados
(19% de los tiroideos) la indicacién fue reetapifica-
cién (calcitonina elevada o sospecha de lesion
cervical u 6sea); el FDG fue positivo en 67%.

Entre los tumores neuroendocrinos, 57% carci-
noides, el FDG fue positivo en 57% de ellos. En

un carcinoma paratiroideo, hallazgo poscirugia de
nédulo tiroideo con PTH elevada, el FDG fue
negativo, concordante con imagenes anatémicas y
estudio con 9MTc-sestamibi; se completd cirugia
oncoldgica, con buena evolucion.

C. Experiencia con PET-FDG en patologia pediatri-
ca. La poblacién pediatrica correspondio solo a 6%
de la poblacion total y la patologia oncolégica fue
50% (Tabla 2). El grupo de linfomas fue el mayor,
con 29% del total oncoldgico, 6/8 LNH estudiados
para reetapificacion y control. El 75% de los
linfomas tuvo FDG negativo, con buena evolucion.
En los 2 casos con FDG positivo, se cambi6
esquema de quimioterapia (Figuras 4a y 4b).

El 18% fue cancer tiroideo, al igual, que en
adultos, la mayoria presentaba tiroglobulina eleva-
da y exploracion sistémica negativa. El FDG
mostré focos cervicales en 3 de 5 casos, uno
confirmado histolégicamente.

Los sarcomas de partes blandas fueron estudia-
dos para reetapificacion, al igual que los tumores
neuroendocrinos (neuroblastomas y ganglioneu-
roma). Se estudiaron para etapificacion dos mela-
nomas y un sarcoma de Ewing, que resultaron
negativos y con buena evolucién posterior.

Casos interesantes correspondieron a un carci-
noma de parétida con histologia de adenoma
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Figura 5. Mujer de 48 afios con cancer renal izquierdo (carcinoma transicional invasor de pelvis renal, con compromiso
linfonodos hiliares y grasa perinodal). Operada y tratada con quimio y radioterapia. Doce meses posterapia, TC tdrax,
abdomen y pelvis sin recidiva tumoral. Se reetapifica con FDG al afio siguiente: actividad hipermetabdlica tumoral en
linfonodos supra e infraclaviculares izquierdos, sin otras alteraciones. Biopsia ganglionar supraclavicular: metastasis. En
vaciamiento ganglionar de 12 linfonodos, se demostré metastasis de cancer de células transicionales renales. Sometida
a quimioterapia posterior. Seguimiento clinico y con PET negativos.

380

ARTicuLO

DE REVISION




W ANALISIS DE CASOS DE ESTUDIOS METABOLICOS CON PET FDG - T Massardo et al

pleomorfo, con FDG positivo que requirié cirugia
cervical adicional; un tumor de Wilms y una
neurofibromatosis, ambos con FDG positivo.

Los tumores de sistema nervioso central fueron
14% de los canceres pediatricos, todos solicitados
para evaluar viabilidad posradioterapia (3/4 casos
positivos con FDG fallecieron).

La solicitud de tipo neurolégico no tumoral
correspondid a 50%, para evaluacion de epilepsia

refractaria en 86% y por causa neuropsiquiatrica
en 14%.

Discusion
El rendimiento del PET-FDG es excelente, confir-

mado en las revisiones de Gambhir y cols. y
Rohren y cols'2, que incluyen canceres inicial-

Tabla 2. Causa de solicitud de PET FDG en patologia pediatrica

Solicitud Patologia n Subtotal (%) Total (%)
Oncoldgica Linfomas 8 29

Tumores tiroideos 5 18

Tumores cerebrales 4 14

Neuroendocrinos 3 11 50

Sarcomas 3 11

Melanoma 2 7

Otros tumores 3 11
Neurolégica Epilepsia refractaria 24 86

Neuropsiquiatricas 4 14 50
Total 56 100
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Figura 4a. Nifia de 6 afios, con linfoma linfoblastico de tibia derecha en quimioterapia de induccién. Las
imagenes de FDG muestran compromiso supraclavicular, en hilios pulmonares y, multiple, en esqueleto con
intensa actividad tibial derecha (flecha) asi como en bazo (cabeza de flecha).

Figura 4b. La misma paciente tuvo cambio de esquema de quimioterapia. Se efectda control a los 3,5 meses,
pretrasplante de médula ésea. Se observa mejoria significativa y s6lo leve actividad residual en esqueleto, en
extremidades inferiores, probablemente secundaria a terapia y trastornos de deambulacion.
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mente aceptados por Medicare en Estados Unidos
de Norteamérica (mama, melanoma, colorrectal,
pulmoén, linfoma, etc.). Esas indicaciones son
también utilizadas en nuestro pafs!!l4. En esta
casuistica se aprecia que, en adultos, los canceres
pulmonares y digestivos son preponderantes y, en
nifios, las indicaciones oncolégicas y neurologicas
tienen similar importancia por la mayor prevalen-
cia de tumores cerebrales y epilepsia refractaria®°.

En revision de cancer pulmonarl®, se muestra
que el PET-FDG es mas seguro que las imagenes
anatémicas convencionales en etapificacién gene-
ral y del mediastino en candidatos quirurgicos, util
en planificacion de radioterapia y que la etapifica-
cién predice con mayor seguridad la sobrevida de
pacientes con radioterapia. La tasa de deteccién de
metastasis no sospechadas fue sobre 20%.

Debe mencionarse un metaanalisis en linfomas
que demostr6 una mediana de sensibilidad de
90,3% y especificidad de 91,1%%.

En deteccion de cancer colorrectal recurrente, el
metaandlisis de Huebner y cols!’, la sensibilidad
global fue 97%, con especificidad de 76%. El cambio
de manejo inducido por PET FDG ocurrié en 29%. En
cancer gastrico, el FDG tiene buena especificidad en
evaluacion nodal, incluso en casos avanzados!8:19,
Respecto a cancer mamario, otro metaanalisis de Isasi
y cols, mostré que el FDG-PET es (til para detectar
recurrencia y metéstasis; la sensibilidad promedio fue
90% y con 11% de falsos positivos, mediana de
sensibilidad 92,7% y de especificidad 81,6%%.

La FDG también ayuda a evitar toxicidad
innecesaria posterior a quimio o radioterapia a
pacientes con sobrevida prolongada que puedan
presentar otros procesos primarios posteriores,
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limitando campos de radiacién o con quimiotera-
pia abreviada?!, especialmente vélido en linfomas
de pacientes jovenes, por los excelentes resulta-
dos terapéuticos y buen rendimiento de la técni-
ca?2:23_ Las dosis de irradiacién a cuerpo entero en
nifios también pueden ser menores en seguimien-
to a largo plazo utilizdndose imagenes metaboli-
cas en vez de anatémicas, considerando que las
dosis de FDG son bajas y la vida media cortal924,

La buena relacion costo beneficio obtenida
con PET-FDG se mide no sélo en términos de
sobrevida, sino también en menor requerimiento
de exdmenes anatémicos, cirugias o quimio-
radioterapias, con reduccion de morbilidad aso-
ciada, optimizando el manejo de enfermedad?4-25,

En esta casuistica, no hubo dificultades en la
adquisicién ni procesamiento del PET-FDG, que no
tiene contraindicaciones salvo embarazo sin interfe-
rir con otros examenes. Observamos que después
de analizar los 250 casos iniciales* existieron menos
dificultades en la interpretacion debido a mayor
experiencia individual y grupal de los médicos,
especialmente, con las variantes normales causadas
por la excrecion urinaria y captacion intestinal.
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