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RESUMEN

Eficacia de PET CT en la deteccidn de recurrencia de cancer colo-rectal, en pacientes con
sospecha por antigeno carcino-embrionario elevado, y estudios convencionales de imagen
negativos.

INTRODUCCION.
El Céancer colo-rectal es la tercera neoplasia mas comin tanto en hombres, como en

mujeres en USA. EIl antigeno carcino-embrionario (ACE) es el marcador tumoral méas
utilizado, para detectar la recurrencia de cancer colo-rectal (CCR).

La sensibilidad para la deteccion temprana de CCR recurrente es de 59%, siendo poco
especifico, ya que se puede elevar ante una amplia variedad de condiciones no neoplasicas,
A menudo, sin embargo, una elevacion de los niveles de ACE ocurre en asociacion a
resultados negativos de examen clinico o estudios de imagen convencionales, lo que genera
incertidumbre con respecto a la presencia de enfermedad.

La Tomografia por emisién de positrones(PET) y PET CT(equipos hibridos de Tomografia
de alta resolucion y PET) son las modalidades de imagen no invasoras de mayor
sensibilidad, comparadas con el ultrasonido, tomografia axial computarizada, resonancia
magnética nuclear, en la deteccion de cancer colo-rectal recurrente.

Existen pocos trabajos que se enfoquen en el escenario en particular de detectar CCR
recurrente, en pacientes con elevacion sérica del ACE, pero con examenes radiol6gicos
convencionales normales, de hecho no existe ninguno en México o América Latina.
OBJETIVO.

Determinar el valor de PET CT en pacientes con sospecha de enfermedad recurrente de
CCR, por elevacion del ACE, con estudios convencionales de imagen normales.
MATERIAL Y METODOS.

Es un estudio retrospectivo, observacional y analitico, realizado en el HO CMN SXXI,
servicio de colon y recto, en el que fueron estudiados a los pacientes del servicio con
diagndstico de CCR, previamente tratados, a quienes por elevacion de ACE y con estudios
de imagen convencionales negativos, se les realizaron PET CT, durante el periodo
comprendido de enero de 2006 a Enero de 2008. Fueron correlacionados los resultados de
PET CT con los resultados histopatoldgicos, asi como con los datos clinicos derivados del
seguimiento posterior a la realizacion de PET CT durante al menos 6 meses de realizado el
estudio. Como corresponde a una prueba diagndstica, se calculd sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN).

RESULTADOS.

Se incluyeron en el estudio a 25 pacientes, siendo 13 hombres y 12, a quienes les fueron
identificadas concentraciones plasmaticas elevadas de ACE, con estudios de imagen
convencionales negativos, por lo que se les realiz6 PET CT. En nuestro estudio la
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN para la PET CT fueron de 100%, 66%, 96% y
100% respectivamente.

CONCLUSION.

Nuestros resultados sugieren que la PET CT es un método efectivo para la deteccion de
CCR recurrente en pacientes con ACE elevado y estudios convencionales de imagen
normales (VPP 96%). Un PET CT negativo indica que la recurrencia es improbable en este
escenario (VPN 100%).
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TITULO

Eficacia de PET CT en la deteccion de recurrencia de cancer
colo-rectal, en pacientes con sospecha por antigeno carcino-
embrionario elevado, y estudios convencionales de imagen

negativos.



) ANTECEDENTES

El Cancer colo-rectal es la tercera neoplasia mas comin tanto en hombres, como en
mujeres en USA, con un indice de supervivencia a 5 afios de 64%.(1). El
indice de recurrencia después del tratamiento inicial se estima en 40-50%, siendo la
mayoria de las recurrencias detectadas dentro de los 2 afios posteriores a la cirugia (2,3).
La vigilancia de los pacientes posterior a la reseccion curativa de cancer colo-rectal, es
realizada con la finalidad de detectar y tratar de forma temprana la enfermedad recurrente,
ya que es la Unica esperanza de prolongar la supervivencia (4).Consecuentemente, después
de la cirugia inicial, los pacientes periodicamente son sometidos a numerosos examenes

clinicos y radiolégicos (4,5).

El antigeno carcino-embrionario (ACE) es el marcador tumoral mas utilizado, para

detectar la recurrencia de cancer colo-rectal (5).

El uso de ACE como método de vigilancia en el seguimiento para pacientes tratados
por cancer colo-rectal, esta basado en la premisa de que concentraciones elevadas de ACE,
volveran a la normalidad después de una reseccién curativa, pero persistira si existe tumor
residual. En adicion, un incremento de ACE después de la cirugia curativa es indicador de
recurrencia del tumor (6). La disponibilidad de este Test es de relativamente bajo costo, y la
falta de mejores marcadores para predecir la recurrencia del tumor, contribuye a su

aceptacion en la practica clinica (6-8)

La sensibilidad para la deteccion temprana de cancer colo-rectal recurrente es de
59%, siendo poco especifico, ya que se puede elevar ante una amplia variedad de
condiciones no neoplasicas, como enfermedades gastrointestinales, hepéaticas o
tabaquismo, asi mismo, es mas efectivo en la deteccién de recurrencia hepatica, y

retroperitoneal, que para recurrencia local, pulmonar o peritoneal (9)

No existen publicados estudios aleatorizados, prospectivos que documenten
claramente los beneficios de la vigilancia con ACE, y el impacto de ésta practica en la
supervivencia ha sido cuestionada (6,9-12) A pesar de esto, el ACE es utilizado



ampliamente para la vigilancia y seguimiento de los pacientes con cancer colo-rectal; Se

estima que cerca de 500,000 pacientes en USA se vigilan con este método (7).

La combinacién de una concentracion serica elevada de ACE y el hallazgo anormal
de TC, USG, o RMN, puede ser usado para dirigir un procedimiento quirargico adicional.
A menudo, sin embargo, una elevacion de los niveles de ACE ocurre en asociacion a
resultados negativos de examen clinico o estudios de imagen convencionales, lo que genera
incertidumbre con respecto a la presencia de enfermedad, y resulta en estrés psicoldgico
para el paciente, que podria llevar al cirujano a decidir realizar Laparotomia de segunda
mirada. Si bien, la probabilidad de identificar enfermedad recurrente durante una cirugia
de segunda mirada es bastante alta (Cerca del 90% en la mayoria de las series) (13). Sélo el
25 % de estos pacientes son curables mediante cirugia, ya que aparece enfermedad no
resecable en el acto quirdrgico, que habia pasado inadvertida en las pruebas diagndsticas
(13,14)

Es necesario disponer de medios mas sensibles, para la identificacion, y localizacion
de focos de neoplasia en pacientes con sospecha de enfermedad recurrente, y que ademas
determine su resecabilidad, lo cual podria ayudar al manejo de tales pacientes.

La Tomografia por emision de positrones (PET) es un procedimiento de medicina
nuclear que permite obtener imégenes topogréficas en cuerpo entero, de la distribucion de
moléculas marcadas con radioisétopos de vida media muy corta, administrados por via

endovenosa.

PET es una técnica de imagen funcional, que identifica los cambios fisioldgicos o de
funcién metabolica para la deteccion de enfermedad. Esto contrasta con las técnicas de
imagen convencionales (ejemplo TC), las cuales demuestran cambios morfolégicos

asociados a enfermedad.

El radiofarmaco de mayor uso clinico es el Fluor-desoxi-glucosa (FDG), un analogo
de la glucosa el cual se acumula dentro de las células, en proporcién al indice de transporte
y metabolismo de la glucosa. ElI uso de FDG-PET en oncologia estd basado en la
observacion de que las células neoplasicas exhiben un incremento de la utilizacién de

glucosa, por lo que este método de imagen, ha llegado a ser una importante herramienta en



la evaluacion clinica de pacientes con tumores malignos. Se ha documentado el valor de
PET para la deteccion y etapificacion de diferentes tumores (15,16) .En adicion, PET ha
mostrado ser particularmente Gtil en distinguir entre tumores recurrentes de cambios post

terapéuticos (17,18).

PET es la modalidad de imagen no invasora de mayor sensibilidad, comparada con el
ultrasonido, tomografia axial computarizada, resonancia magnética nuclear, en la deteccion

de céncer colo-rectal recurrente (19-22).

La captacion tumoral de FDG puede determinarse mediante la observacion visual de
las imagenes o por la medicion de la captaciébn de FDG en una region de interés, en la
imagen de PET (denominada SUV por sus siglas en ingles: Standard uptake value). SUV es
una medicion semicuantitativa de la captacion del radiofarmaco en un punto de interés. Se
utiliza para definir areas malignas y benignas. EI SUV indica si en una lesion ha aumentado
o disminuido la captacion de FDG. El SUV compara y mide la respuesta tumoral del
tratamiento. Las neoplasias malignas tienen un SUV de 2.5 a 3. El SUV en un

tejido se calcula con la siguiente formula:

SUV= actividad de FDG en la region seleccionada (Tumor)/Dosis inyectada (mCi) x
peso del paciente en Kg. (23).

En los Gltimos afios se han introducido equipos hibridos los llamados PET CT, que
llevan acoplados un sistema de detectores PET y un sistema de rayos X para TC de alta
resolucidn, este sistema integrado permite adquirir en un mismo estudio una TC diagndstica
y un estudio PET en forma secuencial, logrando imégenes que combinan la informacién
morfoldgica de la TC con la funcional que brinda el estudio PET. Mejora la identificacion
de localizacién anatomica, aumenta la certeza diagnostica de la enfermedad metastasica, lo

cual ayuda a guiar la decision quirdrgica (24)

Varios trabajos han comparado a la PET Vs. PET CT, en la deteccion de cancer colo-
rectal recurrente, y han descrito mayor exactitud diagnostica en este ultimo, siendo la
sensibilidad, especificidad y exactitud global de PET de 80%, 69%, y 75%
respectivamente, comparada con 89%, 92%, y 90% respectivamente, para PET CT (24-28).



Los resultados de la PET-FDG conducen a un cambio en la actitud terapéutica en un
alto porcentaje de pacientes (22-68%), en algunos casos evitando la cirugia cuando la PET
detecta enfermedad irresecable (18-50% casos); por ejemplo, al detectar mas lesiones
hepéticas en casos en los que se suponia Unica, o al detectar lesiones a distancia no
sospechadas modificando la estadificacion tumoral, o, por el contrario, al indicar una
cirugia con intencion curativa (10-28% casos). Asi mismo, las cirugias innecesarias
evitadas por la PET-FDG podrian dar lugar a una reduccién en los costos de tratamiento,
ademas de reducir la morbilidad asociada y mejorar la calidad de vida de los pacientes (29-
33).

Si bien la PET CT esta en operacion en otros paises desde el inicio de la década de
los noventa, en nuestro pais la mayoria de ellos han sido instalados a partir del afio 2004.

Actualmente en el Distrito Federal existen seis Tomografos por emisién de
positrones, en centros de diagndstico privados, pero, en los hospitales del sector salud
todavia no se dispone de este recurso (23).

Como hemos visto, existen varios estudios que han reportado una alta exactitud
diagnostica del cancer colo-rectal recurrente, tanto para la PET, y recientemente para PET
CT, sin embargo la mayoria de estudios se enfocan en comparar estos ultimos con los
estudios de imagen convencionales, y hemos encontrado pocos trabajos que se enfoquen en
el escenario en particular de detectar cédncer colo-rectal recurrente, en pacientes con
elevacion sérica del ACE, pero con examenes radioldgicos convencionales normales(13,34-
37).

En México desde la introduccién en 2004 de PET CT, han sido publicados algunos
estudios de PET en pacientes con cancer, pero aun no existen estudios que aborden este
enfoque en particular, por lo que consideramos que este escenario no ha sido totalmente

explorado.



1) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se desconoce, cual es el beneficio que tiene PET CT para distinguir la enfermedad
recurrente de cancer colo-rectal (CCR) previamente tratado, y que durante su vigilancia,
presenta elevacion de nivel sérico de ACE vy con resultados negativos de estudios de
imagen convencionales, en el Servicio de Colon y Recto del Hospital de Oncologia.

¢Qué utilidad tiene en la toma de decisiones el PET CT, a los pacientes con CCR,
previamente tratados, en el servicio de Colon y Recto del Hospital de Oncologia, que
durante su vigilancia presentan nivel sérico elevado de ACE y con resultados negativos de

estudios de imagen convencionales?



111) JUSTIFICACION

En el &ambito mundial, existen pocos estudios publicados al respecto, y ni en nuestro

pais, ni en América latina existen trabajos que aborden este tema.

Planeamos por lo tanto, evaluar los posibles beneficios de PET CT en este escenario,
haciendo una revision retrospectiva de los registros de pacientes con cancer colo-rectal
previamente tratados, quienes hayan tenido una elevacion de niveles de ACE con resultados
normales de estudios convencionales de imagen, en el Hospital de Oncologia del CMN
Siglo XXI.



1VV) OBJETIVOS

*GENERAL

Determinar el valor de PET CT en pacientes con sospecha de enfermedad recurrente
de céancer colo-rectal, por elevacion del ACE, con estudios convencionales de imagen

normales.

*ESPECIFICOS

Determinar la sensibilidad y especificidad de PET CT, para identificar enfermedad
recurrente, en pacientes con cancer colo-rectal, con elevacion sérica de ACE, asintomaticos

y con estudios convencionales de imagen normales.

Determinar el valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de PET CT, para
identificar enfermedad recurrente, en pacientes con CCR, con elevacién sérica de ACE,

asintomaticos y con estudios convencionales de imagen normales.



V) MATERIAL Y METODOS

1) DISENO DEL ESTUDIO
Retrospectivo, Observacional, analitico.
2) UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes atendidos en el servicio de colon y recto del HO CMN SXXI, con
diagndstico de cancer colo-rectal, previamente tratados, a quienes por elevacion de
ACE y con estudios de imagen convencionales negativos, se les realizaron PET CT.

3) DESCRIPCION DE VARIABLES
*VARIABLE INDEPENDIENTE

A) Resultado de PET CT

-Definicion Conceptual.-

La captacion tumoral de FDG puede determinarse mediante la observacion
visual de las iméagenes o por la medicidn de la captacion de FDG en una region de
interés, en la imagen de PET (denominada SUV por sus siglas en ingles: standar

uptake value).

SUV es una medicién semi cuantitativa de la captaciéon del radiofarmaco en
un punto de interés. Se utiliza para definir &reas malignas y benignas. EI SUV indica
si en una lesion ha aumentado o disminuido la captacién de FDG. El SUV compara
y mide la respuesta tumoral del tratamiento. Las neoplasias malignas tienen un SUV
de 25a3.

El SUV en un tejido se calcula con la siguiente formula:

SUV= actividad de FDG en la regidn seleccionada (Tumor)




Dosis inyectada (mCi) x peso del paciente en Kg.

-Definicion Operacional.-

Se consideraron positivos los estudios interpretados por el radidélogo y/o

médico nuclear como concluyentes para enfermedad recurrente.

-Escala de Medicion.-

Categorica (Positivo o Negativo)

*VARIABLE DEPENDIENTE

A) Enfermedad Recurrente

-Definicion Conceptual.-

La enfermedad recurrente significa recaida después de haber sido tratado, en

la misma area en que se origind o a otra parte del cuerpo.

-Definicion Operacional.-

Evidencia histopatoldgica de la enfermedad, del mismo tipo histolégico que
el primario conocido, en el sitio sospechoso de recurrencia (identificado por PET
CT), producto de biopsia o tratamiento quirdrgico resectivo, o bien cuando la
enfermedad llegd a ser obvia (En la localizacién identificada como sospechosa por
PET CT) por algin estudio de imagen convencional, después de al menos 6 meses

de seguimiento.

-Escala de Medicion.-

Categorica (Si/No)



4) SELECCION DE LA MUESTRA

A) POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes atendidos en el servicio de colon y recto del HO CMN SXXI,
con diagndstico de céncer colo-rectal, previamente tratados, a quienes por
elevacion de ACE y con estudios de imagen convencionales negativos, se les
realizaron PET CT, durante el periodo comprendido de Enero de 2006 a Enero
de 2008.

B) CRITERIOS DE SELECCION
*Criterios de Inclusion
-Pacientes con tratamiento curativo de cancer colo-rectal
-Pacientes tratados en el servicio de Colon y Recto del HO CMN SXXI

-Pacientes con ACE elevado (>5ng/ml), posterior a la reseccién quirdrgica
(RO), de cancer colo-rectal.

-Pacientes con resultados negativos de colonoscopia, TC de torax, abdomen,

pelvis.
-Pacientes sometidos a PET CT

-Pacientes con seguimiento de al menos 6 meses posterior a la realizacion de
PET



CT.

*Criterios de no inclusién

-Pacientes con tratamiento no curativo de cancer colo-rectal

-Pacientes no tratados en el servicio de Colon y Recto

-Pacientes con seguimiento menor a 6 meses posterior a la realizacion de PET

-Pacientes con segundo tumor primario



5) PROCEDIMIENTO

Fueron elegidos los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién, y
revisados los registros de los mismos, tomando en cuenta caracteristicas generales como:
edad, sexo, localizacion del tumor primario, localizacion de la enfermedad recurrente, tipo
histologico del tumor, nivel de ACE, tiempo transcurrido entre la realizacion de los
estudios de gabinete y el PET CT, asi como, datos durante el seguimiento posterior a la
realizacion de PET CT tales como: Resultado histopatoldgico, Radioldgicos, tratamiento
empleado posterior a la deteccion de la recurrencia. Estos datos fueron recolectados en el
formato creado para ello.

-Fueron correlacionados los resultados de PET CT con los resultados histopatolégicos
(realizados por toma de biopsia 0 reseccion quirurgica curativa), asi como con los datos
clinicos derivados del seguimiento posterior a la realizacion de PET CT durante al menos
6 meses de realizado el estudio.

-Verdaderos Positivos.- Fueron considerados verdaderos positivos a los pacientes con
resultado de PET CT positivo y Resultado histopatoldgico positivo. Y en los casos en los
cuales no fueron sometidos a biopsia o reseccion quirurgica de la lesion sospechosa, se
consideraron positivos, cuando en al menos 6 meses de seguimiento, la enfermedad llegé a
ser obvia (en la localizacién identificada por PET CT), mediante estudios de gabinete

convencionales.

-Falsos Positivos.-Fueron considerados fasos positivos a los pacientes con resultado
de PET CT Positivo no corroborado por Histopatologia, y en los casos en que no fueron
sometidos a biopsia o0 reseccion quirdrgica de la lesion sospechosa, fueron considerados
falsos positivos, cuando estos focos de captacion (positivos en PET CT) no fueron
corroborados durante el seguimiento mediante estudios de gabinete convencionales, dentro

de al menos 6 meses, posteriores a la realizacion del PET CT.

-Verdadero Negativo.-Fueron considerados verdaderos negativos a los pacientes con
PET CT negativo y que durante la vigilancia de 6 0 mas meses no se observaron datos

anormales por estudios de imagen convencionales.



-Falso Negativo.-Fueron considerados falsos negativos a los pacientes con PET CT
negativo pero que durante el seguimiento de al menos 6 meses fueron identificados datos

anormales por estudios de imagen convencionales.



6) ANALISIS ESTADISTICO

A partir de la recopilacion de los datos en la hoja de captura electrénica se realizé el

analisis mediante estadistica descriptiva, utilizando frecuencias simples y proporciones para

variables cualitativas, mientras que para variables cuantitativas

mediana 6 promedio.

Como corresponde a una prueba diagndstica, se calculd sensibilidad, especificidad,

normalidad para definir

valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN). (Tabla 1)

TABLA 1
Paciente con Paciente sin TOTAL
enfermedad enfermedad
Positivo Verdaderos Falsos
Positivos Positivos
Resultado de la +
prueba i A B A+B
Negativo
Falsos Verdaderos
Negativos Negativos
C D C+D
TOTAL
A+C B+D A+B+C+D
Sensibilidad: A/A+C

Especificidad: D/B+D

VPP:

VPN:

A/A+B

D/C+D




7) CONSIDERACIONES ETICAS

La realizacion del presente estudio no gener6 ningun tipo de riesgo para los pacientes,

ya que fue un estudio retrospectivo.



VI) RESULTADOS

De Enero de 2006 a enero de 2008 fueron identificados e incluidos en nuestro estudio
a 25 pacientes con historia de cancer colo-rectal previamente tratados en nuestra
institucion, con rango de edad de entre 28-81 afios (media de 57.5), de los cuales 13 fueron
hombres y 12 mujeres, a quienes les fueron identificadas concentraciones plasmaticas
mayores a 5ng/ml. (media de 9.9), con estudios de imagen convencionales negativos, por lo
que a todos se les realizo PET CT. Las caracteristicas clinicas de los pacientes se muestran
en la tabla 2.

En el momento de la realizacién de la PET CT, el ACE de los pacientes estudiados se
encontraba en el rango de 6.4-74 ng/ml. Asi mismo, el intervalo de tiempo transcurrido
entre la realizacion de los estudios de gabinete convencionales y la PET CT fue de un mes
en 24% y de dos meses en 76% de los pacientes estudiados.

En 23(92%) de 25 pacientes fueron encontrados focos anormales de captacion de
FDG (PET CT positivo), de los cuales en 10 pacientes se identificaron focos maltiples y
en 13 uno solo.(Grafico1y 2)

Estos focos anormales de captacion de FDG fueron identificados en las siguientes
localizaciones: higado (10 pacientes), pulmén (7), retroperitoneo (3), peritoneo (3), psoas
(3), hueso (3), bazo (2), presacro(2), mediastino (2), cuello (1), vejiga (1), utero (1),
pancreas (1), rifion (1).( Grafico 3)

De los 23 pacientes con PET CT positivo, en 10 se obtuvieron muestras de los
tejidos identificados con focos anormales de captacion de FDG y en todos ellos se obtuvo
confirmacion histopatolégica de recurrencia, las caracteristicas patoldgicas se muestran en
la tabla 2.

7 pacientes fueron sometidos a tratamiento quirdrgico curativo (R0), y en 3, solo se
tomaron biopsias y fueron tratados con quimioterapia. En los 13 pacientes restantes no se
obtuvieron muestras de tejidos, ya que presentaron sitios maltiples de recurrencia, sitio
recurrente no susceptible a cirugia y no se consideraron candidatos a cirugia, pero durante

el seguimiento, en 12 pacientes, tanto por el curso clinico, como por hallazgos de estudios



convencionales fue confirmada la presencia de enfermedad extensa, y recibieron

tratamiento mediante quimioterapia. (Grafico 4 y 5)

Solo uno de los 23 pacientes con PET CT positivo (Tabla 2, paciente 9), en el cual
se identifico foco de captacion anormal localizado en pulmén derecho, y durante el
seguimiento no se logro corroborar la recurrencia mediante estudios convencionales y fue
considerado falso positivo, por lo que se dejo en vigilancia, este paciente esta vivo,
asintomatico y libre de enfermedad a 10 meses de la realizacion de la PET CT y con

concentraciones séricas de ACE normales.

En 2(8%) (Tabla 2, paciente 10 y 20) de los 25 pacientes estudiados, la PET CT
resultdé negativa, los cuales durante el seguimiento continuaron asintomaticos y con
estudios convencionales negativos, estos pacientes estan vivos y libres de enfermedad con
un seguimiento de 12 y 33 meses respectivamente, con niveles séricos de ACE dentro de la

normalidad.

En nuestro estudio la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo para la PET CT fueron de 100%, 66%, 96% y 100% respectivamente.
(Tabla 3)



TABLA.-2

SEGUIMIENTO
PACIENTE | EDAD SEXO TUMOR HISTOLOGIA 1 ACE(ng/mI) t*r;es'gf’r‘:ido PET ENFERMEDAD | CONFIRMA- ESTUDIOS TRATAMIENTO
(afios) PRIMARIO et s | CT | RECURRENTE | SO | CONVERCIONA- DE LA ENF.
Estudios +/-
convencionales / PETCT LOGICA DE GABINETE RECURRENTE
de GAB y PET (confirman
CcT recurrencia:
SI/NO)
1 80 Femenino | Sigmoides Adenocarcinoma | 12 2 Positivo | Higado Si Reseccion
2 40 Masculino | Recto Adenocarcinoma | 72 2 Positivo | Bazo, pancreas, rifon No Si Quimioterapia
3 70 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 9.9 1 Positivo | Retroperitoneo Si Si Reseccion
4 54 Femenino | Recto Adenocarcinoma | 8.3 1 Positivo | Higado Si Reseccion
5 51 Masculino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 7.3 2 Positivo | Higado, Peritoneo Si Reseccién
Mucinoso
6 69 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 11 2 Positivo | Hilio Heptico No Si Quimioterapia
7 28 Masculino | Recto Adenocarcinoma | 74 2 Positivo | Presacro, Pulmon No Si Quimioterapia
8 70 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma |8 1 Positivo | Utero Si Reseccion
9 42 Masculino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 7.4 2 Positivo | Pulmon No No Vigilancia
10 81 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 9 2 Negativo No No Vigilancia
11 70 Masculino | Sigmoides Adenocarcinoma | 6 2 Positivo | Higado, Retroperitoneo Si Si Biopsia/Quimioterapia
12 50 Masculino | Sigmoides Adenocarcinoma | 12 2 Positivo | Pulmon No Si Quimioterapia
13 65 Masculing | Colon Derecho Adenocarcinoma | 8.6 2 Positivo | Musculo psoas Si Reseccion
14 55 Femenino | Recto Adenocarcinoma |12 2 Positivo | Presacro Si Si Biopsia/Quimioterapia-
Radioterapia
15 57 Masculino | Recto Adenocarcinoma | 8.1 2 Positivo | Higado No Si Quimioterapia
16 56 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 40 1 Positivo | Higado, Pulmén No Si Quimioterapia
17 56 Masculino | Colon izquierdo Adenocarcinoma | 7 2 Positivo | Higado No Si Quimioterapia
18 73 Femenino | Recto Adenocarcinoma | 73 2 Positivo | Pulmon, Arcos costales No Si Quimioterapia
19 81 Masculing | Sigmoides Adenocarcinoma | 29 2 Positivo | Higado, peritoneo No Si Quimioterapia
20 59 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma |8 2 Negativo No No Vigilancia
21 41 Femenino | Recto Adenocarcinoma |8 2 Positivo | Veiiga presacro, pulmén | No Si Quimioterapia
22 56 Masculino | Sigmoides Adenocarcinoma |8 1 Positivo | Musculo Psoas Si Reseccion
23 65 Masculino | Colon Derecho Adenocarcinoma |32 2 Positivo | Peritoneo, pared costal, No Si Quimioterapia
bazo, pulmén,
mediastino, cuello
24 48 Femenino | Colon Derecho Adenocarcinoma | 26 1 Positivo | Higado, retroperitoneo, No Si Quimioterapia/Radioterapia
mediastino, humero
25 58 Masculino | Colon Derecho Adenocarciroma 12 2 Positivo | Musculo Psoas Si Biopsia/Quimioterapia

*Tiempo transcurrido en meses
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GRAFICO 4
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GRAFICO 5

PET CT +y Confirmacion por *RHP o *GAB
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*RHP: Confirmacién de la enfermedad recurrente por resultado histopatoldgico, producto de biopsia o cirugia (R0)

*GAB: Confirmacion de la enfermedad recurrente mediante estudios de gabinete convencionales



TABLA 3

Paciente con Paciente sin TOTAL
Enfermedad Enfermedad

Corroborado | Corroborado No No

con *RHP Con **Gab corroborado | Corroborado

(RHP +) (GAB +) (RHP -) (GAB -)

10 12 TOTALQO 1
DE POSITIVO [ Pacientes | Pacientes| A—=22 fPacientes | Paciente A+B=23

LA

PRUEBA 0 2
Pacientes Pacientes

A+B+C+D=
25

RESULTADOQPET CT

*RHP (+ 0 -): Confirmacion de la enfermedad por resultado histopatoldgico o no confirmacién con RHP.
**GAB (+ 0 -): Confirmacion de la enfermedad por estudios de gabinete convencionales o no confirmacion por GAB.

Sensibilidad: A/A+C: 22/22=1=100%
Especificidad: D/B+D: 2/3=0.66=66%
VPP: A/A+B: 22/23=0.956=96%

VPN: D/C+D: 2/2=1=100%



VII) DISCUSION

En afios recientes los equipos hibridos llamados PET CT, han emergido como una
herramienta extremadamente Gtil para valorar a pacientes con sospecha de enfermedad
recurrente, por la mayor exactitud en la identificacion de localizacion anatémica de focos

de captacién anormal de FDG (23).

PET CT tiene mayor sensibilidad en la deteccion de CCR recurrente comparado con
el USG, TC, RMN (19-22). Varios trabajos han comparado también a la PET Vs. PET CT
en la deteccion de CCR recurrente, y han descrito mayor exactitud diagndstica a favor de
este ultimo (24-28).

El rol potencial de PET CT en la deteccion de CCR recurrente en pacientes
asintomaticos con ACE elevado y estudios convencionales de imagen negativos, se ha
establecido de forma limitada como parte de conclusiones de otros estudios (19, 25-27,
30,34).

Huebner, et al (19) en su meta analisis determinaron una sensibilidad y especificidad
de 97% y 76% respectivamente para la deteccion de CCR recurrente mediante PET.

Vutrubova, et al (26) reportaron en su serie una sensibilidad, especificidad y
efectividad para la PET CT de 89%, 92% y 90% respectivamente. Sarikaya, et al (37)
reportaron resultados similares para PET CT en la deteccién de CCR recurrente, con una
efectividad, sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo de 76.9%, 81.4%, 66.6%, 84.6%, y 61.5% respectivamente, llamando la atencién
en este estudio el bajo VPN, sin embargo esto fue debido a que la mayoria de falsos
negativos fueron en pacientes con histologia de Adenocarcinoma mucinoso, hecho que ha
sido consistentemente reportado como causa de menor sensibilidad para el PET comparado
con la deteccién de carcinoma no mucinoso ( 58% y 92% respectivamente) (36).

En nuestro estudio mostramos que la PET CT resulto considerablemente util para la
deteccién de CCR recurrente en pacientes con ACE elevado y estudios convencionales de
imagen normales, ya que la PET CT identificé uno o mas focos de captacion anormal de



FDG en todos los 22 pacientes en quienes la enfermedad recurrente fue subsecuentemente
confirmada (verdaderos positivos), y obtuvimos un VPP de 96%.

La efectividad de PET CT disminuye en la deteccion de pacientes con
Adenocarcinoma mucinoso (36), sin embargo en nuestro estudio esta no se vio afectada, ya
que en nuestra serie, 4 pacientes tuvieron dicha histologia, en todos ellos el PET CT resulté

positivo y en todos la recurrencia fue confirmada.

Solo tuvimos un caso de falso positivo (paciente 9), pero este no generé mal manejo,

ya que en él, se optd por dejarlo en vigilancia con estudios convencionales.

PET CT resulté normal en 2 pacientes, en quienes no existio evidencia de enfermedad
recurrente durante la evaluacion del seguimiento (Verdaderos negativos), resultando un
VPN de 100%.

A pesar de que la PET CT no es un recurso con el que cuente nuestra institucion, el
intervalo de tiempo entre la realizacion de los estudios de gabinete convencionales y la PET
CT fue de dos meses o menos en el 100% de los pacientes estudiados, por lo que
consideramos que esta diferencia de tiempo es corta y no existio una diferencia importante

que influyera a favor de los resultados obtenidos por la PET CT.

En nuestro estudio la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo para la PET CT fueron de 100%, 66%, 96% y 100% respectivamente,
resultados que llaman la atencién ya que se encuentran por arriba de la efectividad

diagndstica de la mayoria de las series.

Incluso mas importante ain, es el impacto de la PET CT en el manejo de estos
pacientes, ya que los 22 pacientes que resultaron verdaderos positivos, todos ellos eran
potenciales candidatos a laparotomia de segunda mirada, y a consecuencia de los resultados
de la PET CT (ejemplo.- al detectar mas lesiones hepaticas cuando se suponia Unica
(paciente 16), detectar lesiones en multiples 6rganos: higado, pancreas, bazo, rifion
(paciente 2), detectar lesiones a distancia pulmdn, mediastino, himero (paciente 24) se
modifico la actitud terapéutica, siendo sometidos a tratamiento quirdrgico a solo 10
pacientes ( 48%) de 22 pacientes, si bien de estos solo en 7 fue posible realizar tratamiento



quirtrgico curativo. Observamos asi, un cambio en la actitud terapéutica en los 12
pacientes restantes (52%) ya que todos ellos fueron tratados con medios no quirdrgicos.
Como se ha reportado en algunas series, los cambios de actitud terapéutica influenciados
por la PET CT se observan en 22-68% (29-33).



VII1) CONCLUSION

Nuestros resultados sugieren que la PET CT es un método efectivo para la deteccion
de CCR recurrente en pacientes con ACE elevado y estudios convencionales de imagen
normales (VPP 96%). Un PET CT negativo indica que la recurrencia es improbable en este
escenario (VPN 100%). Asi mismo, PET CT tiene una alta sensibilidad para detectar focos
de captaciéon anormales de FDG resecables, asi como, para identificar a los pacientes que
no serian candidatos a tratamiento quirurgico, tanto por no tener enfermedad resecable,
como por la identificacion de lesiones multiples o a distancia, por lo que es probable que se

reduzca el namero de operaciones innecesarias realizadas en esta poblacion de pacientes.
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