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INTRODUCCION

Entre los avances mas recientes en la fusion de imagenes en Medicina Nuclear
son el SPECT (Tomografia de Emision de Foton Unico) fusionado con CT

(Tomografia Computada) o con CTA (Angiotomografia)®.

El éxito de las imagenes moleculares en la investigacion en medicina y
biomedicina, es el resultado de la diversidad de tecnologia para la adquisicién de

imagenes®.

Las imagenes para diagnostico aportan informacion requerida poco tiempo
después de su realizacion, lo que permite que los pacientes no tengan que
esperar por tiempo prolongados para su resultado definitivo, y asi tengan un
diagnéstico rapido y oportuno; ademas es un estudio que se puede adquirir de

forma rapida®.

El uso de la tecnologia que ofrece el SPECT-CT en el campo de la Medicina
Nuclear en los ultimos afios se ha integrado en la Oncologia para el diagnostico y
seguimiento de pacientes con patologias oncolégicas, ofreciéndose una

herramienta mas para su manejo.

!lise Zolle. Technetium-99m Pharmaceuticals Preparation and Quality Control in NM, Springer, Berlin 2007.
2 |bidem
% Ibidem
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MARCO TEORICO

1. ¥™Tc-Tetrofosmina

El ™ Tecnecio es un isotopo radioactivo con el que se pueden elaborar varios
radiotrazadores, (Los cuales son moléculas elaboradas a partir de una sustancia
unida a un isotopo radioactivo) y pueden ser utilizados dependiendo de la
estructura anatdmica que se desea investigar asi como su funcién, como es el
caso de la Tetrofosmina, el cual es un complejo cationico lipofilico difosforado®,
con una estructura bioquimica comprendida por un complejo hexacordinado en

forma de octaedro [Tc(V)O2 Tetrofosmina]:

Tc(V)O2[1,2bis(bis(2-etoxietil)fosfina)-Etanol]2, teniendo el nombre comercial de

Myoview®.

Estructura de la Fosfina ligada a Tetrofosmina: 1,2bis(bis(2-etoxietiI)fosfina)-EtanoI6

El Tecnecio-99m su forma de decaimiento es por transicion isomeérica, tiene una

vida fisica de seis horas, su energia fotonica principal es de 140KeV, con una

*lise Zolle

5 Arteaga Murphy, Ferro Flores. Compuestos de Tecnecio, INCMNSZ, Mex 2003. Y J. Duncan Kelly
Technetium-99m-Tetrofosmin as a New Radiopharmaceutical for Myocrdial Perfusion Imaging. J Nucl Med
1993;34,2:222-227

®J. Duncan Kelly, Technetium-99m-Tetrofosmin as a New Radiopharmaceutical for Myocrdial Perfusion
Imaging. J Nucl Med 1993;34,2:222-227.
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abundancia del 89%, su método de produccion es por generador de Molibdeno 99”.
Este radiotrazador no tiene efecto sobre la bioquimica o las funciones corporales

del paciente®.

Posterior a la administracién intravenosa la *°" Tc-Tetrofosmina presenta una
depuracién sanguinea rapida® (<5% en 10 minutos), es captada en mayor
proporcién y de forma rapida por el coraz6n'®, higado, bazo, rifién y musculo

esquelético™.

Su via de concentracion intracelular se presenta al cruzar la membrana celular y
mitocondrial, por potenciales negativos transmembrana aumentado asi su
retencién mitocondrial*?, siendo esto por difusién pasiva por lo cual se encuentra
en estrecha relacion con la actividad metabdlica celular, representada por el
aumento del ndmero mitocondrial, por lo cual tiene una captacibn aumentada en

células tumorales®®.

La captacion de la Tetrofosmina-"*"Tc también tiene un componente indirecto, que

esta dado por el flujo sanguineo y permeabilidad capilar**.

"lise Zolle.

8 lise Zolle

°J. Duncan Kelly

10 Ali S Arbab Uptake of Technetium-99m-Tetrofosmin, Technetium-99m-MIBI, and Thallium-201 in Tumor Cell
Lines. J Nucl Med 1996;37,9:1551-1556.

1! Garcfa-Reyna 99mTc Tetrofosmin en la evaluacién de tumores misculo esqueléticos Acta Ortopédica
Mexicana 2008; 22(6): Nov.-Dic: 390-396

2 Garcfa-Reyna

13 Ali S Arbab Uptake of Technetium-99m-Tetrofosmin, Technetium-99m-MIBI, and Thallium-201 in Tumor Cell
Lines. J Nucl Med 1996;37,9:1551-1556.

1 Garcia-Reyna y Chia-Hung Kao. Technetium-99m-Tetrofosmin SPECT Imaging of Lung Masses: A Negative
Study. J Nucl Med 1997;38,7:1015-1018.
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Se ha demostrado que tumores menores de un centimetro de didmetro pueden ser
causa de falsos-negativos, lo cual esta dado por la resolucion de la gamma
camara, asi como también por una cuenta celular baja, poca vascularidad y un
bajo metabolismo celular; también se pueden encontrar resultados falsos-positivos

en pacientes con lesiones benignas y en procesos inflamatorios o infecciosos™.

La retencién celular de la Tetrofosmina->*"Tc depende de la actividad de la
Glicoproteina-P, por lo tanto la captaciéon depende de la expresiéon de dicha

proteina ya que interviene en el lavado del radiotrazador™®.

Los radiotrazadores marcados con Tecnecio-99m son comercialmente faciles de
conseguir y son utilizados en mas del 80% de toda la investigacion en la Medicina
Nuclear ya que se obtiene a partir de un generador y no requiere de una obtencion

compleja y costosa. *

La ventaja de los trazadores de emision de foton unico, como es el Tecnhecio-99m
es que emite solamente fotones en vez de emision de positrones o de particulasd
negativas, lo que permite tener una menor exposicion de dosis en el paciente y
mantener un limite de dosis baja, también tiene la ventaja de tener una aceptable
exposicion baja de radiacion el paciente dado por su vida media bioologica y fisica

corta®®,

' Tiling, Reinhold Tissue effects on Uptake of *"Tc-Sestamibi by Breast Lesions: A Targeted Analysis of

False Scintigraphic Diagnoses. J Nucl Med 2004;45,11:1822-1828.
18 Garcfa-Reyna y Chia-Hung Kao

7ise Zolle.

8 bidem.
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Numerosos reportes avalan el uso de la Tetrofosmina-99mTc en la deteccion y
localizacion de neoplasias en: glandula mamaria, laringe, adenomas paratiroideos,
cerebro, piel, tejido 6seo vy linfatico, en pulmdén se ha reportado una sensibilidad,

especificidad y precisién diagndstica de hasta 98%, 90% y 97% respectivamente™.

Fue desarrollada en 1993 por el ingles Higley y colaboradores, como molécula de
uso alterno para estudios de perfusién miocardica®, en estudios posteriores se
demostré su utilidad para busqueda de neoplasias, asi como para predecir la
respuesta al tratamiento quimioterapéutico para cancer pulmonar de células
pequefias®’ y no pequefias, relacionandolo con la expresién del gen de drogo multi

resistencia y la glicoproteina P?.

Anteriormente se comparé al **Talio y %™Tc-Sestamibi (Radiotrazador
estructuralmente muy parecido a la **"Tc-Tetrofosmina y modo de fijacién celular)
en la modalidad de SPECT contra la tomografia computada y la resonancia
magnética, demostrando el **™Tc-Sestamibi mayor exactitud y valor predictivo
positivo con respecto a las otras técnicas de imagen para la deteccion de la
presencia de enfermedad residual y recurrencia de carcinoma nasofaringeo?.
También se ha estudiado a la *"Tc-Tetrofosmina para dar seguimiento a

pacientes con carcinoma diferenciado de tiroides, comentado los autores, que

® Garcfa-Reyna y Chia-Hung Kao

%0 |bidem

21 Chia-Hung Kao. Paclitaxel-Based Chemoteraphy for Non-Small Cell Lung Cancer: Predicting the Response
with %™ Tc-Tetrofosmin Chest Imaging. J Nucl Med 2001;42,1:17-20.

22 A. Kao. Technetium-99m Methoxyibutylisonitrile chest imaging for small-cell lung cancer Annals of Oncology
2001;12:1561-1566.

2 Lale Kostakoglu. Monitoring Response to Therapy with Thallium-201 and Technetium-99m-Sestamibi
SPECT in Nasopharyngeal Carcinoma. J Nucl Med 1997;38,7:1009-1014.
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tiene ventajas sobre el °"Tc-Sestamibi y el ?*Talio ya que ofrece menos
captacion de fondo comparado con los radiotrazadores antes mencionados®, se
ha demostrado que tiene una sensibilidad muy baja en pacientes con enfermedad

microscoépica y subclinica® .

Se ha demostrado que la **"Tc-Tetrofosmina comparada con la Tomografia
Computada (TC) en pacientes con cancer pulmonar tiene una sensibilidad del
100% y una especificidad del 97% en primario de pulmén y una especificidad del
83% para la deteccidbn de ganglios mediastinales metastasicos, tomando en
cuenta que se estudiaron lesiones malignas de varias estirpes histolégicas, de un
tamafio minimo de 1.2 centimetros, asi como lesiones benignas, se tenia el
objetivo de proporcionar la localizacion del tumor primario, hay que tener en
cuenta que logré detectarse metastasis a distancia siendo las principales a
cerebro, hueso, higado y glandulas suprarrenales, logrando asi poder ofrecer un
apoyo en la estadificacion TNM; asi como también observarse la respuesta al
tratamiento al presentarse disminucién de la captacion posterior al tratamiento,
tomando a la Tomografia Computada como el estudio estandar para la evaluacion

pre y postratamiento en pacientes con cancer pulmonar?.

Se realizaron dos estudios diferentes utilizando de SPECT con *™Tc-Sestamibi y

9MTc-Tetrofosmina, para determinar el involucro de ganglios mediastinales en

24 peter Lind Technetium-99m-Tetrofosmin Whole-Body Scintigraphy in the Follow-up of Differentiated Thyroid
Carcinoma. J Nucl Med 1997;38,3;348-352.

5 Omar Alonso Staging of Regional Lymph Nodes in Melanoma Patients by Means of **"Tc-MIBI Scintigraphy.
J Nucl Med 2003;44,10:1561-1565.

%% Gianfranco Buccheri **™Tc-Tetrofosmin Scintigraphy Lung Carcinoma Staging and Follow-Up Evaluations
CANCER 2002;94,6:1796-1807.
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cancer pulmonar, observandose al final una sensibilidad alta y ser una alternativa
de estudio no invasivo, en combinacion del uso de la Tomografia Computada (CT)
y de la Resonancia Magnética, para estatificar a los pacientes y tratar de evitar la
mediastinoscopia®’, llegando en los dos estudios a la conclusién que la fusién de
imagenes del SPECT y la CT pueden brindar la localizacion anatomica exacta de
los ganglios linfaticos metastaticos y asi mejorar la exactitud de estas técnicas de

imagen utilizando estos radiotrazadores?®.

Es muy importante conocer si un NPS (N6dulo Pulmonar Solitario) es de etiologia
benigna o maligna, en lo cual la *"Tc-Tetrofosmina en la modalidad de SPECT
puede ser un estudio de imagen complementario de la tomografia computada,
teniendo una sensibilidad del 91.7%, especificidad del 88.9%, exactitud del 91%,
valor predictivo positivo del 96.2% y valor predictivo negativo 77.4%, tomando en
cuenta que el PET (Tomografia por Emisiéon de Positrones) es superior que la
modalidad de SPECT con respecto a la resolucion espacial, diagnostico y

estadificaciéon al mismo tiempo?°.

Se han realizado multiples estudios demostrando la utilidad de la
9MTc-Tetrofosmina para predecir la respuesta de varios quimioterapéuticos en

pacientes con cancer pulmonar, demostrando su mayor eficacia comparandolo

2" Arturo Chiti Assessment of Mediastinal Involvement in Lung Cancer with Technetium-99m-Sestamibi SPECT
J Nucl Med 1996;37,6:938-942.

%8 Orazio Schillaci Mediastinal Lymph Node Involvement in Non-Small Cell Lung Cancer: Evaluation with
99mTc_Tetrofosmin SPECT and Comparison with CT. 2003;44,8:1219-1224.

2 Orazio Schillaci
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con *"Tc-Sestamibi y ?*Talio®’; determinando que a menor retencién de la
9MTc-Tetrofosmina intracelular mayor resistencia a la terapéutica y a mayor
retencion implica una favorable respuesta, en estudios in vitro se ha observado
que la *™Tc-Tetrofosmina ingresa a las células por un sustrato de la Glicoproteina
P; siendo que el **’-Talio no es un factor predicitivo en este caso>’, la realizacién
del SPECT e imagenes planares®, para predecir la respuesta a los agentes
quimioterapéuticos y esto tiene un impacto en los costos, relacionandolo con la
captacion del radiotrazador con la presencia de la Glicoproteina P y la Proteina 1
Multidrogo resistente **, reconociendo si el paciente respondera o no a la

quimioterapia>*.

% Angela Spanu %™

769.

* Yuka Yamamoto Comparative Study of Technetium-99m-Sestamibi and Thalluim-201 SPECT in Predicting
Chemotherapeutic Response in Small Cell Lung Cancer. J Nucl Med 1998;39,9:1626-1629.

% C.-M. Shih Using Technetium-99m Tetrofosmin Chest Imaging to Predict Taxol-Bases Chemotherapy
Response in Non-Small Cell Lung Cancer but Not Related to Lung Resistance Protein Expression.

% Mitsutaka Fukumoto Scintigraphic of Resistance to Radiation and Chemotherapy in Patients with Lung
Carcinoma. CANCER 1999;86,8:1470-1479.

% Yuka Yamamoto Comparative Study of Technetium-99m-Sestamibi and Thalluim-201 SPECT in Predicting
Chemotherapeutic Response in Small Cell Lung Cancer. J Nucl Med 1998;39,9:1626-1629.

Tc-Tetrofosmin SPECT in solitary pulmonary nodule evaluation. Oncology. 2006;15:763-
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2. Céancer Pulmonar

El cancer pulmonar de una de las principales causas de muerte en el mundo.
En México es una de las neoplasias malignas mas frecuentes, por lo que su
deteccién en etapas tempranas tiene una gran importancia y esto se puede

lograr a través de un diagndstico temprano por métodos no invasivos™°.

El cancer pulmonar fue considerado hasta mediados del siglo pasado como
una enfermedad poco frecuente, a partir de 1930 su frecuencia ha aumentado
drasticamente hasta llegar a ser el tumor maligno mas frecuente a nivel
mundial y en México también, encontrandose entre las tres principales causas
de muerte en personas mayores de 35 afios, siendo mas frecuente en el sexo
masculino, aunque se ha reportado in incremento mundial en el caso del sexo
femenino. Es importante resaltar que los estados de Sonora y Sinaloa son los

estados del pais con mayor tasa de mortalidad>®.

En Estados Unidos es el segundo tumor maligno mas frecuente en hombres y
mujeres y el primero en personas fumadoras, ya que se encuentra asociado al
consumo de tabaco, al estimarse que el 80% de los casos pueden atribuirse a

este habito®’.

% Moctezuma Velasco Cancer de Pulmén Anales de Radiologia, Articulo de revision. 2009
36 H
Ibidem
8" Anthony J. Alberg Epidemiology of Lung Cancer ACCP Evidence-Based Clinical Practice Guidelines (2nd
Edition)
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3 Anthony J. Alberg.
% Anthony J. Alberg.
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Los factores de riesgo para el cancer pulmonar son diversos, pero el principal
es el tabaco (tanto activo, como pasivo), exposicidbn a gas radon, la dieta,
exposicién a compuestos quimicos como el asbesto, arsénico, cloruro de vinilo,
cromato de niquel, clorometilo de éter, etc. El riesgo a enfermar o a morir por
cancer de pulmén aumenta considerablemente después de los 40 afios de
edad, pero después de abstinencia de 10 afios, el riesgo relativo a desarrollar
cancer pulmonar se reduce 50% en comparacion con la persistencia en el

habito*° 4!,

2.a FACTORES MOLECULARES

Los origenes moleculares del cancer pulmonar se encuentran en las complejas
interacciones entre el medio ambiente y la susceptibilidad genética. El cancer
de pulmdén evoluciona a través de cambios genéticos y epigenéticos,
incluyendo las vias de sefializacion no reguladas, que son los objetivos
potenciales para la quimioprevencion y la terapia, asi como las nuevas técnicas
genomicas, el estudio de la expresion genética, epigenética y de los perfiles
protedmicos, que podrian revolucionar los enfoques clinicos en todo el
espectro de los tipos y subtipos de cancer de pulmon mediante la identificacion
de marcadores moleculares de riesgo en lesiones premalignas, en la deteccion
temprana y el prondéstico (en las primeras etapas del cancer), y la sensibilidad

del tratamiento (en la etapa inicial y en estadios avanzados del cancer)*.

0 Anthony J. Alberg
! Moctezuma Velasco
“2Roy S. Herbst, Lung Cancer Molecular origins of cancer NEJM 2008;359(13):1367-1377.
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El genoma y otras evaluaciones moleculares estdn ayudando a aclarar las
variaciones de las lineas germinales que pueden contribuir al riesgo de cancer
de pulmén, el pronéstico y la sensibilidad al tratamiento, asi como a las
alteraciones somaticas o genéticas que se producen en los adenocarcinomas
de pulmoén y el tejido pulmonar de alto riesgo, asociados con tumores o con los
pacientes fumadores. La investigacibn molecular especifica ha producido
recientemente la Erlotinib y Bevacizumab avalados por la FDA, los cuales
actuan en el Receptor del Factor de Crecimiento Epitelial (EGFR) y en los
inhibidores de Factor de Crecimiento Vascular (VEGF), que modestamente han
mejorado los resultados en pacientes con cancer de pulmén de células no
pequefias. Se han iniciado en los ensayos clinicos de los perfiles moleculares y
se pretende seleccionar a los pacientes que tienen mas probabilidades de
beneficiarse con la terapia y para guiar el desarrollo de agentes mas eficaces

que personalizaran la medicina convencional para el cancer de pulmén®.

3 Roy S. Herbst, Lung
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ANOMALIAS GENETICAS ESPECIFICAS EN EL CANCER’DE PULMON DE CANCER PULMONAR DE CELULAS
NO PEQUENAS Y DE CELULAS PEQUENAS

Anomalia Cancer pulmonar de células no Cancer pulmonar de células pequefias
pequeiias
Carcinoma de Adenocarcinoma
células escamosas
Precursor
Lesion Conocida Probable (hiperplasia atipica Posible (campo neuroendocrino) *
(displasia) adenomatosa)
Cambio genético Mutacion de p53 Mutacion de KRAS (hiperplasia Sobreexpresion de c-MET
atipica adenomatosa en fumadores),
mutacién dominante en EGFR cinasa
(en no fumadores)
Cancer
KRAS mutacion Muy raro 10 to 30%% Muy raro
BRAF mutacion 3% 2% Muy raro
EGFR
Mutacion Muy raro 10 to 40%% Muy raro
dominante de cinasa 30% 15% Muy raro
Amplificacion§ 5% 9 Muy raro Muy raro

Mutacidén variante
1

Muy raro
HER2 2% 4% Muy raro
Mutacién 6% Desconocido
dominante de cinasa Muy raro 7%
Amplificacién Desconocido
ALK fusion|| 12% 14% 13%
21% 20% Desconocido
MET
Mutacidon 15% 15% Muy raro
Amplificacion 60 % a 70% 50 to 70%% 75%
19% 34% Muy raro
TITF-1 amplification
p53 mutation 2% 2% Muy raro
LKB1 mutation 33% 6% 4%
PIK3CA
Mutacidon

Amplificacion

* Cancer de pulmodn de células no pequefias, incluye de células escamosas y adenocarcinoma.

T Campos neuroendocrinos han sido detectados solamente en tejido circundante a tumores y han sido caracterizados por tasas
extremadamente altas de pérdida por la sobreexpresion de c-MET.

¥ Las variaciones se basan en parte en perfiles de fumadores.

§ Los porcentajes incluyen el aumento de nimero de nimero de copias de genes de amplificacion o polisomia y representan
porcentajes de cancer resecado.

Los porcentajes son mas elevados en los tumores primarios de pacientes con enfermedad metastasica. El aumento de nimero de
copias se han reportado en lesiones escamosas displasicas pero no en precursores de adenocarcinoma.

9 Mutaciones gendmicas de EGFR variante Ill han sido detectadas solamente en carcinoma de pulmon de células escamosas y estos
tumores son sensibles preclinicamente a inhibidores de EGFR tirosin cinasa irreversible. La incidencia del 5% es sustancialmente
menor que el de 30 a 40% para la deteccién de carcinoma de células escamosas o adenocarcinoma por analisis inmunohistoquimico u
otras técnicas.

|| La fusion genética (envuelve al cromosoma 2p) del linfoma anapldsico cinasa (ALK), que consiste de partes de EML4 y ALK, se
transforma en fibroblastos y ocurre en adenocarcionoma pero no en otros tipos de cancer de pulmén de células no pequefias y otros
canceres que no sean de pulmén.

Roy S. Herbst,Lung Cancer Molecular origins of cancer, NEJM
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EVOLUCION MOLECULAR DEL CANCER PULMONAR

Normal Precancer Early-stage cancer Advanced cancer

Smoking-related ——

Not smoking-related =

\
( Ti i Clonal h i
ssue injury —— Clonal patches Invasion, angiogenesis Metastatic spread
Molecular— Comrmon Genetic, Dysregulated
T germ-line epigenetic pathways,
S genetic changes proliferation,
variations apoptosis
\ J
Treatment Prevention l | Definitive local therapy with or | Systemic therapy with or
approaches without adjuvant therapy without radiation therapy
Roles for
molecular Cancer risk Prognostic, predictive Predictive
markers

Roy S. Herbst,Lung Cancer Molecular origins of cancer, NEJM
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2.b. EVOLUCION MOLECULAR DEL CANCER PULMONAR
Factores ambientales como el humo de tabaco y la susceptibilidad genética

interactlian para la influencia de la carcinogénesis**.

Hay factores que no estan relacionados con el tabaquismo incluyendo factores

genéticos, hormonales y virales (ej. Virus del Papiloma humano).

Pueden ocurrir mutaciones, pérdida de células heterocigéticas y promover la
metilacion de estas, asi como cambios globales de trascripcion (ej. inflamacién
y apoptosis patologica). Estos cambios pueden persistir por mucho tiempo y
eventualmente ir favoreciendo la activacion de caminos aberrantes de la
funcidn celular (proliferacion no regulada y apoptosis) para producir cambios
premalignos, incluyendo displasia y parches clonales. Adicionalmente pueden
resultar cambios en la angiogénesis, invasidon en estadios tempranos,
avanzados y en metastasis, esto se refiere a muchos cambios moleculares

desde estadios tempranos hasta en enfermedades avanzadas®.

Las lesiones premalignas contienen clones y subclones que pueden involucrar
la pérdida heterogotocidad de las células pulmonares, inestabiliadad
microsatelital y mutaciones (ej en P53 y Receptor de Factor de Crecimiento

Epidermoide (EGFR))*.

* Roy S. Herbst, Lung.
* Ibidem.
% Roy S. Herbst, Lung
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El Cancer pulmonar puede estar relacionado a diferentes perfiles moleculares

incluyendo la mutacién en P53, KRAS, EGFR y HER2*',

El tabaquismo esta muy relacionado a lesiones de vias aéreas centrales®.

Los marcadores moleculares, pueden ser Utiles en personas sin cancer ya que
demuestran que se encuentran libres de enfermedad y para determinar en el
pronéstico de pacientes con cancer (Independiente del resultado del
tratamiento), y puede predecirse la sensibilidad al tratamiento a través de estos
marcadores, también son utiles en el estadiaje ayudando a definir los

mecanismos de resistencia al tratamiento®.

2.c. TIPOS HISTOLOGICOS

El cancer pulmonar es una neoplasia maligna que se desarrolla a partir de
células pulmonares como las bronquiales, existen dos categorias del cancer
pulmonar clinicamente importantes considerado el origen y el comportamiento

celular:

Cancer Pulmonar de Células Pequeiias (CPCP)

Cancer Pulmonar de Células No Pequefias (CPCNP)

47 lbidem.
8 |hidem
9 |bidem
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El CPCP representa aproximadamente el 25% del total, tiene un
comportamiento muy agresivo, proliferando rapidamente, se encuentra mas
relacionado al tabaco, ya que el 98% de los pacientes que lo presentan

cuentan con el antecedente de tabaquismo°.

El CPCNP constituye aproximadamente el 75% del total, siendo el
adenocarcinoma el que tiene el primer lugar en frecuencia epidemioldgica y

también es frecuente relacionarlo con el habito tabaquico>".

2.d. CLASIFICACION DE LA OMS PARA TUMORES DE PULMON 2004

El sistema de clasificacion de tumores se revisa periddicamente en base a la
clinica, epidemiologia, aspectos moleculares e histogenéticos de varios

tumores.

La dltima revision fue en 1994 por la asociacion internacional del panel de
patologia para el estudio de cancer de pulmon y la OMS, la cual se realiz6 en
Francia, las ultimas modificaciones que se publicaron en el 2004. El desarrollo
de esta clasificacion se adhiere a los principios de reproductibilidad,
significancia clinica, tratando de eliminar el nUmero de lesiones inclasificables.

La mayoria de los cambios son propuestos en base a nuevas publicaciones

* Moctezuma Velasco Cancer
*! |bidem
%2 Clasificacién Internacional de la OMS, para Tumores de Pulmén 2004
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aunque en algunos casos la decisibn es hecha en base a la experiencia

colectiva de los miembros del panel.

2.d.1 Lesiones Preinvasoras

En adicién a las categorias de displasia escamosa y carcinoma in situ, dos
lesiones adicionales fueron adheridas en 1999 como lesiones preinvasoras: La
hiperplasia adenomatosa atipica y la hiperplasia difusa de las células
neuroendocrinas y estas se preservaron en la clasificacion del 2004, muchas
publicaciones sugieren que la hiperplasia adenomatosa atipica es precursora
del adenocarcinoma, multiples términos han sido usados para esta entidad
como: hiperplasia de células alveolares, hiperplasia alveolar atipica
bronquiloalveolar, etc. Sin embargo mas estudios has examinado estas
lesiones y han descubierto hallazgos incidentales en especimenes de pulmon
resecados por cancer pulmonar, por lo tanto, la oportunidad de investigar la
biologia de estas lesiones ha sido limitada ya que se han encontrado en areas
de adenocarcinoma pero no se afecta el prondstico con la coexistencia de la
misma. La hiperplasia difusa de células neuroendocrinas (NE) es una lesion
muy rara que puede estar asociada con tumores carcinoides multiples. Mas de
dos tercios de los pacientes con carcinoides periféricos tienen hiperplasia de

células NE en el bronquio adyacente.
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2.d.2 ADENOCARCINOMAS

Es el subtipo histologico mas predominante en muchos lugares. La
subclasificacion de estas lesiones fue una de las mas dificiles. Uno de los mas
grandes problemas con el adenocarcinoma de pulmén es la frecuente
heterogeneidad histolégica que presenta, las mezclas de los subtipos
histol6gicos del adenocarcinoma son mas frecuentes que los que tienen un
solo patrén ya sea acinar, papilar, bronquioalveolar y sélido con mucina, otro
de los problemas ha sido la imprecision de los criterios para diagnosticar el
carcinoma bronquioalveolar, observando que se aplica a tumores solitarios
menores de 2 cm la posible curacion, esto se ha restringido a solamente a los

tumores no invasivos.

En 1995 Shimosato reporté una serie de 236 tumores periféricos menores de 2
cm, tuvieron una sobrevida del 100% a cinco afos, en contraste las lesiones
infiltrantes en pacientes que tienen una sobrevida reducida por lo que se llego
al acuerdo que los tumores bronquioalveolares que tienen invasion al estroma,
vascular o pleural deben ser llamados: adenocarcinoma subtipo mixto con
patron bronquioalveolar predominante, con patron focal acinar, papilar o el
componente que represente menor porcentaje. Algunas variantes de
adenocarcinoma fueron conocidos en esta clasificacion incluyendo:
Adenocarcinoma fetal bien diferenciado, adenocarcinoma mucinoso,
cistadenocarcinoma mucinoso, adenocarcinoma de células en anillo de sello y

adenocarcinoma de células claras.
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2.d.3 CARCINOMA DE CELULAS ESCAMOSAS
Variantes: Papilar

Células claras

Células pequenas

Basaloide

2.d.4 CARCINOMA DE CELULAS PEQUENAS
Variante: De células pequefias combinado
ADENOCARCINOMA
De subtipos mixtos
Acinar
Papilar
Broquioalveolar: No mucinoso
Mucinoso
Mixto
Variantes: Adenocarcinoma fetal
Carcinoma mucinoso (Colide)
Cistadenocarcinoma mucinoso
Adenocarcinoma de células en anillo de sello

Adenocarcinoma de células claras (Mas 50%)
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2.d.5 CARCINOMA DE CELULAS GRANDES

Variantes: Carcinoma neuroenddcrino de células grandes
Carcinoma basaloide
Carcinoma linfoepitelioma-like
Carcinoma de células claras

Con fenotipo rabdoide

2.d.6 CARCINOMA ADENOESCAMOSO

2.d.7 CARCINOMA SARCOMATOIDE
Carcinoma pleomoérfico
Carcinoma de células fusiformes
Carcinoma de células gigantes
Carcinosarcoma

Blastoma pulmonar

2.d.8 TUMOR CARCINOIDE
Tipico

Atipico

2.d.9 TUMORES TIPO GLANDULA SALIVAL
Mucoepidermoide
Carcinoma adenoideo quistico

Carcinoma epitelial-mioepitelial
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2.d.10 LESIONES PREINVASORAS
Carcinoma escamoso in situ
Hiperplasia adenomatosa atipica

Hiperplasia difusa idiopatica de células NE

2.d.11 TUMORES MESENQUIMATOSOS
Hemangioendotelioma epiteliode
Angiosarcoma
Blastoma pleuropulmonar
Condroma
Tumor miofibroblastico peribronquial congénito
Linfangiomatosis pulmonar difusa
Tumor miofibroblastico inflamatorio
Linfangioleiomiomatosis
Sarcoma sinovial: Monofasico-Bifasico
Sarcoma arterial pulmonar

Sarcoma de vena pulmonar

2.d.12 TUMORES EPITELIALES BENIGNOS
PAPILOMAS de células escamosas: Invertido-Exofitico
Glandular
Mixto
ADENOMAS

Alveolares
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Papilar
Tipo glandula salival

Cistadenoma mucinoso

2.d.13 TUMORES LINFOPROLIFERATIVOS
Linfoma tipo MALT
Difuso de células B grandes
Granulomatosis linfomatoide

Histiocitosis de células de Langerhans

2.d.14 TUMORES MISCELANEOS
Hamartoma
Hemangioma esclerosante
Tumor de células claras
De células germinales
Timoma intrapulmonar

Melanoma

2.d.15 TUMORES METASTASICOS

2.d.16 TUMORES INCLASIFICABLES
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2.d.17 TUMOR NEUROENDOCRINO
Hiperplasia de células neuroenddécrinas
Asociado a fibrosis e inflamacion
Adyacente a tumor carcinoide
Idiopética difusa con o sin obstruccién
Tumores con morfologia neuroenddcrina
Carcinoide tipico
Carcinoide atipico
Carcinoma neuroenddcrino de células grandes
Carcinoma neuroenddcrino de células pequefas
Carcinoma de células no pequefias con diferenciacion neuroendocrina
(Mixtos)
Otros tumores con caracteristicas neuroenddécrinas
Blastoma pulmonar
Tumor neuroectodérmico primitivo
Tumor de células redondas displasico
Carcinoma con fenotipo rabdoide

Paraganglioma
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2.d.18 CARCINOMA DE CELULAS PEQUENAS
Células pequefias generalmente menores que el didmetro de un linfocito,
cromatina granular, alto grado de mitosis mayor de 11X10CSF, areas de

necrosis.

2.e.1 CLASIFICACION TNM®3

Clasificacion DESCRIPCION

T (Tumor primario)

T0 No evidencia de tumor primario

TX Tumor primario que no puede ser

evaluado, o tumor certificado por la
presencia de células malignas en el
esputo o lavado bronquial pero no
visualizado  por imagenes o
broncoscopia.

Tis Carcinoma In situ

T1 T1 Tumor des 3 cm en diametro
mayor, rodeado de parénquima
pulmonar o pleura visceral intacta,
sin evidencia broncoscopica de
invasion mas proximal ylo
incluyendo un orificio bronquial
lobar. Tumores superficiales de
cualquier tamafio sin invasion a la
pared bronquial se clasifica con
tumor T1, localizado cerca del
bronquio principal o0 a 2 cm de la
carina.

T2 T2 Tumor de cualquiera de los
siguientes: > 3cm en diametro
mayor que invade la pleura visceral
0 presencia de atelectasia o
neumonia obstructiva,
extendiéndose al hilio pero no
involucra a todo el pulmén. La
extension proximal del tumor incluye
un orificio bronquial lobar, bronquio

% Mountain CF. Revisién in the International System for Staging Lung Cancer. CHEST 1997;111(6):1710-1017.
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intermedio, 0= 2 cm dis &l a la
carina.

T3 Tumor de cualquier tamafo que
invade directamente cualquiera de
los siguientes: Pared toracica
(Incluyendo tumores en del sulcus
superior), diafragma, pleura
mediastinal, pericardio parietal; o
tumor en bronquio principal < 2 cm
distal de Ila carina pero sin
compromiso esta; o0 atelectasia
asociada o neumonia obstructiva del
pulmén entero.

T4 Tumor de cualquier tamafio que
invade cualquiera de los siguientes:
mediastino, corazon, grandes vasos,
traquea, esoéfago, cuerpos
vertebrales, carina; o tumor con
derrame pleural o pericérdico
maligno, o] con ganglio(s)
tumoral(es) satélite(s) dentro del
|6bulo tumoral primario ipsilateral del

pulmén.

N Ganglios Linfaticos

NX Ganglios linfaticos regionales que
no pueden ser evaluados

NO No metastasis en ganglios linfaticos
regionales.

N1 Metastasis en ganglios linfaticos

peribronquiales ipsilaterales  y/o
hiliares ipsilaterales, y compromiso
de ganglios pulmonares por
extension directa del tumor primario

N2 Metastasis de ganglio(s) linfatico(s)
ipsilateral mediastinal y/o
subcarinales

N3 Metéastasis de ganglio(s) linfatico(s)

mediastinal(es) contralateral, hiliar
contralateral, escaleno ipsilateral o
contra laterales o supraclaviculares.

M Metastasis Distal

MX Presencia de metastasis a distancia
no pueden ser evaluadas
MO No metastasis a distancia

M1 Presencia de metastasis a distancia
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2.e.2 Novedades en la séptima edicion de la clasificacién TNM del cancer de
pulmén®*

COMPONENTE DE LA NOVEDADES INTRODUCIDAS
CLASIFICACION

T T1 se subclasifica en:
Tla: Tumor < 2cm
T1b: Tumor > 2cmy < 3cm
T2 se subclasifica en:
T2a: Tumor > 3cm y < 5cm (o tumor
con
cualquiera de los descriptores de T2,
pero < 5¢cm)
T2b: Tumor de >5cmy < 7cm
T2 > 7cm se reclasifica como T3
T4 por noddulo/s adicionall/es en el
mismo Iébulo del tumor primario se
reclasifica como T3
M1 por nédulo/s adicional/es en el
I6bulo homolateral diferente de aquél
del tumor primario se reclasifica como
T4
T4 por derrame pleural maligno se
reclasifica como Mla

N Sin cambios

M M1 se subclasifica en:
M1la: noédulo/s tumoral/es separado/s
en un
I6bulo contralateral; tumor con nédulos
pleurales
derrame pleural (o pericardico)
maligno
M1b: Metastasis distantes

% Ramon Rami Porta Nueva clasificacién TNM del cancer de pulmén Archivos de Bronconeumologia.
2009;45(4):159-161
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REVISION DE LA ESTADIFICACION POR GRUPOS DEL TNM®®

ESTADIO DESCRIPCION Sobrevidaa 5 Sobrevidaa 5
TNM afos afos
Estadio Estadio
Clinico Quirdrgico-
Patologico

A T1NOMO 61 67

B T2NOMO 38 57

A T1N1MO 34 55

1B T2N1MO 24 39

1B T3NOMO 22 38

A T3N1IMO 9 25

A T1-2-3N2MO 13 23

B T4NO-1-2MO 4 <5

B T1-2-3-4N3MO 3 <3

A\ Cualquier T 1 <1

cualquier N M1

% Deslauries, Jean Clinical and Surgical Staging of Non-Small Cell Lung Cancer. CHEST 2000;117(4):96S-
103S.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Al paciente que ingresa al INER para que se le determine si la
tumoracién que presenta es maligna, se somete a estudios invasivos con los
cuales a veces no se logra dilucidar su etiologia, por lo que se le realizan
estudios de alta mortalidad o se requiere del acto quirargico para poder determinar
el diagnostico definitivo, estos pacientes también acuden para continuar con su

tratamiento y seguimiento a su padecimiento.

La Gammagrafia en la modalidad de SPECT-CT con *™Tc-Tetrofosmina nos
permite contar con un estudio de imagen no invasivo de alta sensibilidad y
especificidad para determinar la naturaleza de una tumoracién pulmonar, asi como
para poder proporcionar la estadificacion, seguimiento y reestadificacion de

pacientes con diagnostico definitivo de cancer de origen pulmonar.

¢La Gammagrafia en la modalidad de SPECT-CT con *"Tc-Tetrofosmina es util
para el diagnostico y seguimiento de pacientes con cancer pulmonar comparado
con el resultado de histopatologia obtenido a partir de diversos métodos de

diagnéstico invasivos?
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JUSTIFICACION

La Gammagrafia en la modalidad de SPECT-CT con *™Tc-Tetrofosmina puede
ser un estudio no invasivo para determinar la naturaleza de una tumoracion
pulmonar, al proporcionar informacion de su actividad metabdlica (proporcionada
por el SPECT), asi como su localizacion precisa (dada por la tomografia

computada).

Este estudio es relativamente rapido de realizar, reproducible, accesible en costo,

y con una buena disponibilidad tanto para el médico como para el paciente.

Es un estudio que hasta ahora no se ha realizado en México, con la finalidad de

obtener un diagndstico no invasivo en pacientes con cancer pulmonar.

La trascendencia que podria incluir esta modalidad diagnéstica en la secuencia o
algoritmo del diagnéstico del cancer pulmonar es grande, como ya se ha hecho en
otros tipos de cancer; tanto para la estadificacion inicial, seguimiento a la
respuesta al tratamiento y reestadificacion en pacientes con diagnostico de cancer

primario de pulmén.

Se puede disminuir el tiempo de estancia hospitalaria y con esto un ahorro para la
Institucién, al acelerar las decisiones quirdrgicas y terapéuticas, ya que con la
fusion de las imagenes funcionales del SPECT con las imagenes anatomicas del
CT pueden orientar para los estudios histopatolégicos, proporcionando el sitio

exacto para la toma de biopsia.
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HIPOTESIS

Hipétesis Nula: La gammagrafia con “™Tc-Tetrofosmina en la modalidad de
SPECT-CT, es dutil para el diagnéstico de cancer pulmonar, estadificaciéon y
reestadificacion, teniendo una sensibilidad del 90% y especificidad del 80%, asi
como un valor predictivo positivo y negativo altos, con respecto al estandar de oro

gue en este caso es el resultado histopatoldgico definitivo.

Hipotesis Alterna: La gammagrafia en la modalidad de SPECT-CT con *™Tc-
Tetrofosmina, no es un método adecuado para el diagndstico de cancer primario
de pulmén, ademas de no ser una prueba diagndstica indispensable para

pacientes con esta patologia.

OBJETIVO

Determinar la utilidad de la Gammagrafia con *™Tc-Tetrofosmina en la modalidad
de SPECT-CT para proporcionar el diagndéstico veraz y no invasivo de cancer
pulmonar en pacientes con sospecha de esta patologia y para el seguimiento de
pacientes que son tratados médica y quirdrgicamente en el Instituto Nacional de

Enfermedades Respiratorias.
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MATERIAL y METODOS

a. TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO:

Observacional, transversal y retrospectivo

c. UNIVERSO DEL TRABAJO (POBLACION DEL ESTUDIO)
Pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afos, atendidos en el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER), durante el periodo comprendido

del 03 de Marzo del 2008 al 09 de Julio del 2009.

d. CRITERIOS DE SELECCION

1) Criterios de Inclusion

Pacientes de ambos sexos, mayores de 18 afos, enviados al servicio de Medicina
Nuclear del INER con diagnéstico de sospecha cancer pulmonar, estadificacion,
en pacientes que ya cuentan con diagnoéstico de cancer pulmonar a los cuales se

les da seguimiento a su tratamiento médico o quirurgico.

2) Criterios de Exclusion

Pacientes con diagnostico confirmado o probable de cancer pulmonar de primario
extrapulmonar.

Pacientes con diagnéstico confirmado o probable Mesotelioma y tumores
primarios en mediastino.

Pacientes con expedientes incompleto o que no se pudo recabar el expediente.

Pacientes sin diagndstico definitivo concluyente por histopatologia.
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f. TIPO DE MUESTREO

No probabilistico.

g. METODOLOGIA OPERACIONAL

1. Captacion de Pacientes

Se revisaron 555 expedientes clinicos y propios del Servicio de Medicina Nuclear,

gue fueron referidos por los diversos servicios de Neumologia de adultos y cirugia

cardiotoracica del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias, de los cuales

se seleccionaron 282 pacientes que cumplen con los criterios de inclusion y

exclusion.

Se obtuvieron datos de los expedientes acerca de:

VI.

VII.

VIII.

Sexo

NUumero de expediente

Fecha de estudio

Médico solicitante

Diagndstico

Motivo de envio al Servicio de Medicina Nuclear
Hallazgos gammagraficos y tomogréaficos
Resultados definitivos de histopatologia

Tratamiento y seguimiento clinico
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2. Procedimiento

2.a. ADQUISICION DEL SPECT

Se utilizé un equipo hibrido compuesto por una gammacamara de doble detector y
un tomégrafo de 2 cortes de baja dosis, marca Siemens (SYMBIA T2, True point).
Se administran 30mCi de *™Tc-Tetrofosmina, via endovenosa por vena periférica,
de preferencia del lado contralateral a la lesion pulmonar.

Se inicia la adquisicion de las imagenes 5 minutos después de inyectado el

radiofarmaco, con el siguiente protocolo para el SPECT:

Tamafio de matriz 128X128

Zoom 1

Programacion de Cadmara SC-Tc99m-NMG
Detectores Ambos Detectores
Orientacion del Paciente Cabeza afuera
Posiciéon del Paciente Supina

Angulo inicial 0°

Grado de Rotacion 180°

Tiempo por imagen 20 segundos
NuUmero de proyecciones 32 por cada detector
Orbita No circular

Numero de Exploraciones 3 (Cabeza, Torax y Abdomen)

Direccion de Exploracion Exploracién hacia afuera
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Colimador Baja energia y propdsitos generales
Analizador de altura de pulsos con ventana de 20%, centrada en el fotopico de

140KeV.

TABLA DE ESTIMACION DE DOSIS ABSORBIDA DE RADICACION DE *mTC-

TETROFOSMINA

ORGANO mGy/1110MBq rads/30mCi
Cuerpo Total 3.0 0.30
Bazo 22 2.2
Vesicular biliar 4.8 0.48
Testiculos 2.2 0.22
Ovarios 3.2 0.32
Sangre 8.0 0.80
Médula 6sea 3.0 0.30
Pared del corazén 20 2.0
Higado 5.8 0.58
Superficie 6sea 4.8 0.48

2.b. ADQUISICION DE LA TOMOGRAFIA COMPUTADA

El paciente debe continuar en la misma posicion de la adquisicién del SPECT,

evitando moverlo.

Se realiza topograma craneo-pélvico

Se realiza espiral basal desde base de craneo hasta tercio medio de muslos, con
un grosor de corte de 8mm, movimiento de mesa de 16mm, reconstruccién de

3mm.
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PARAMETROS TECNICOS PARA LA TOMOGRAFIA EN LOS ESTUDIOS DE

SPECT-CT CON **mTC-TETROFOSMINA

ESTUDIO REGIONES *Kvs *mAS
SPECT-CT Cuatro 140 80
(Craneo, Cuello,

Torax y Abdomen)

*Estos valores varian de acuerdo al peso y talla del paciente

3. Comparacién

Se realiz6 la comparacion de los resultados de la técnica de la gammagrafia con

los resultados de la histopatologia de cada paciente.
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ANALISIS ESTADISTICO y RESULTADOS

De los 282 pacientes seleccionados se encontroé:

Sexo de los pacientes

Sexo Pacientes

Masculino 167

Femenino 115

Total 282

Sexo de los pacientes
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En cuanto al motivo de envio de pacientes al INER se tiene:

NUumero Motivo Pacientes

1 Extension o estadificacion 113
2 Seguimiento o respuesta al tratamiento 35
3 Progresion 6
4 Localizacion de primario 3
5 Descartar otro primario 3
6 Sitio de biopsia 6
7 Hallazgo 4
8 Nédulo pulmonar solitario 12
9 Probable cancer pulmonar 97
10 Descartar infeccion vs Cancer pulmonar 3

Total 282

Motivo de envio

120 —=

97

100 -~

48]
ygn

12
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Para el diagndstico definitivo, se tiene

Numero Diagnéstico definitivo Pacientes
1 Céncer pulmonar 212
2 Etiologia no maligna a7
3 Primario no pulmonar 17
4 Diagnostico no confirmado 5
5 Falso positivo 1
Total 282
“\
Diagnostico definitivo
250
200
150
100
50 r
0
Cancer  Etiologiano Primariono Diagndstico Falso
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El tratamiento se consideré como:

NUumero Tratamiento Pacientes
1 Inicio tratamiento en el INER pero no concluyo 53
2 Inicio tratamiento en el INER vy fue referido a otra

Institucion de salud para concluir tratamiento 39
3 Tratamiento no oncoldgico 7
4 No inici6 tratamiento en el INER 114
5 En seguimiento sin tratamiento oncolégico 3
6 Inicié tratamiento en el INER y fallecié 11
7 Inicio tratamiento en el INER, continud con el
tratamiento y tuvo buena evolucién 55
Total 282
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La captacion del radiotrazador

Numero | Captacion de Tetrofosmina Pacientes
1 Captacién en tumoracion conocida 164
2 Sin captacién en tumoracién conocida 24
Captacion en otro sitio (ganglios mediastinales,

3 consolidacion pulmonar y nédulo pulmonar) 91
4 Estudios de seguimiento 3

Total 282

/ N

Captacion del Radiotrazador

200 -~
150 A
100 A
50 o
—
0 1
Captacion Sin captacion Captacidn en otro Estudios de
tumoracion sitio seguimiento




Utilidad del SPECT- CT con 99Tc-Tetrofosmina en Cancer Pulmonar [

RESULTADOS

Se realizé el andlisis estadistico de Chi cuadrada con a = 0.05 encontrando que:
Para la sensibilidad se considera Ho = 95%, con alfa = 0.05 presenta valor de Chi

cuadrada de 3.8415, encontrando:

Diagnéstico PMTc-Tetrofosmina Observados Esperados
Céancer Capta 199 201.4
No capta 13 10.6
Total 212 212

Que dan valor de Chi cuadrada = 0.5719 que es menor que la Chi cuadrada
anterior por lo tanto se acepta la Ho que dice que es sensible con el 95% de

confianza.

De los que no presentan cancer se tiene:

Diagnostico PMTc-Tetrofosmina Observados Esperados
No cancer Capta 59 66.5
No capta 11 3.5
Total 70 70

Que dan valor de Chi cuadrada = 16.9173 que es mayor que la Chi cuadrada
anterior por lo tanto no se acepta la Ho porque los pacientes que no presentan

cancer no captan adecuadamente la *™Tc-Tetrofosmina.
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En cuanto a la especificidad se tiene que la Ho se considera del 95% dividida

entre los que captan en el pulmén (70%) y los que lo captan en otro sitio (25%),

con alfa = 0.05 presenta valor de Chi cuadrada de 5.9914, se tiene:

Diagnéstico PMTc_Tetrofosmina Observados Esperados
Céancer Capta 148 148.4
No capta 13 10.6
Capta otro sitio 51 53
Total 212 212

Que dan valor de Chi cuadrada = 0.6199 que es menor que la Chi cuadrada

anterior por lo tanto se acepta la Ho que dice que es especifica con el 70% de

confianza.

De los que no presentan cancer se tiene:

Diagnéstico | *™Tc-Tetrofosmina | Observados Esperados
No cancer Capta 19 21
No capta 11 3.5
Capta otro sitio 40 45.5
Total 70 70

Que dan valor de Chi cuadrada = 16.9267 que es mayor que la Chi cuadrada

anterior por lo tanto se acepta la Ho porque los pacientes que no presentan cancer

no captan adecuadamente la *™Tc-Tetrofosmina.
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CONCLUSIONES

La gammagrafia con *™Tc-Tetrofosmina en la modalidad de SPECT-CT, demostré
tener una sensibilidad del 95% y una especificidad del 70%, siendo esto dado por
la captacion del radiotrazador en sitios no propios de la neoplasia o de los sitios
metastasicos, como por ejemplo en lugares donde se presenta una patologia
inflamatoria o infecciosa al momento de realizar el estudio, aunque la
histopatologia continua siendo el estdndar de oro para el diagndstico de cancer

pulmonar.

La fusibn de imagenes anatdmicas y funcionales incrementa la exactitud
diagnéstica de ambos métodos, mejorando aun mas el diagnostico oportuno y la

evaluacion subsecuente no invasiva del paciente con cancer de pulmon.

Es un estudio accesible, reproducible, de bajo costo y con una baja dosis de
radiacion para el paciente y para el personal, pero lo mas importante es que el
radiotrazador nos proporciona informacién funcional o fisiolégica y la tomografia
computada ofrece informacion anatdmica, localizacion exacta de la lesién a si

como poder obtener sus dimensiones.

Al presentar una alta Sensibilidad y Especificidad este estudio podria ser incluido
dentro de los protocolos o algoritmos de diagnostico de pacientes con sospecha
clinica y radiologica de cancer pulmonar, pudiéndose obviar la tomografia

computada al contar en nuestro estudio con esta y asi evitar radiar al paciente en
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dos ocasiones, contando también con la ventaja de poder demostrar metastasis

locorregionales o a distancia.

También con la gammagrafia con *™Tc-Tetrofosmina en la modalidad de SPECT,
demostrd tener aplicacién en el seguimiento de pacientes los cuales ya cuentan
con el diagnéstico de cancer pulmonar y que se encuentran en tratamiento,
seguimiento o vigilancia, al observarse progresion, disminucién de la neoplasia o
recurrencia de la misma, por lo tanto es un estudio confiable y con ventajas sobre
otras técnicas radiol6gicas como es la telerradiografia de térax o la tomografia

computada sola.

La gammagrafia con *"Tc-Tetrofosmina en la modalidad de SPECT tiene la

ventaja de demostrar metastasis a distancia.
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ANEXOS

Presentacion de imagenes representativas de pacientes atendidos en el Servicio

de Medicina Nuclear del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias.

Paciente Femenino de 58 afios con Diagnodstico de Adenocarcinoma con diseminacion linfangitica de Pulmén, enviado para
estadificacion. En la imagen se observa aumento de la captacion del radiotrazador en hemitorax derecho secundario a

colapso pulmonar segmento posterior y en resto de parénquima no colapsado por diseminacion linfangitica.

Paciente masculino de 76 afios con diagndstico de Adenocarcinoma pulmonar estadio clinico IV. En la imagen de
tomografia en ventana para abdomen y hueso con multiples imagenes en higado por metastasis y en cresta iliaca, fémur y

columna lumbar (Imégenes obtenidas a partir de SPECT-CT).
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Paciente masculino de 67 afios, con diagndstico de probable cancer pulmonar. En las imagenes se observa tumoracién
apical con aumento importante de la captacion en la periferia, se sugiere al médico tratante sitio para realizar biopsia guiada

por TC en dicho sitio, con resultado de histopatologia de Adenocarcinoma.

Paciente femenino de 49 afios con diagndstico de Adenocarcinoma pulmonar enviada para estadificacion. En las imagenes

se observa metéstasis cerebral en region occipital con aumento de la captacién y pos TC se observa edema perilesional.
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Paciente femenino de 33 afios con diagnostico de probable cancer pulmonar, es enviada para estadificacion. En las
imagenes se observa aumento de la captacion del radiotrazador en la periferia de dos cavernas pulmonares en hemitorax

izquierdo, paciente diagnosticada posteriormente como Tuberculosis Pulmonar activa. (Estudio Falso positivo).
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Paciente femenino de 38 afios la cual cuenta con el diagnéstico Sarcoma pulmonar de alto grado en tratamiento con 6
ciclos quimioterapia (Cisplatino y Paclitaxel), la cual es enviada para seguimiento al tratamiento. En las imagenes se
observa derrame pleural masivo derecho y captacion del radiotrazador de forma heterogénea en regién parahiliar derecha,

(flechas blancas) obteniéndose las medidas exactas gracias a la TC (99.9 x 66.8 x 45.8 mm).

Seis meses después se realiza nuevamente el estudio, ya que la paciente termino su tratamiento, la paciente se refiere

asintomatica. En el segundo se observa disminucién de tamafio por TC (32.2 x 47.4 x 47.6 mm) y de la captacion del

radiotrazador en la lesion previamente mencionada del estudio anterior.
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