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Resumen

El auxiliar de diagnostico PET/CT es el método de eleccion para la
evaluacion integral de un paciente con cancer. Ya que proporciona una
imagen anatémica (TC) y molecular (PET). Lo que permite realizar la
cuantificacion, de forma segura y confiable, del estado funcional vy
metabalico de los 6rganos.

Los linfomas son un grupo heterogéneo de neoplasias del tejido linfoide que
se forman como resultado de mutaciones somaticas progenitoras de
linfocitos.

Los LNH y LH muestran una marcada captacion de ®FDG por lo tanto el
PET/CT se esta convirtiendo en un procedimiento estdndar para estos
pacientes, tanto en la estadificacion como en la valoracion de respuesta al

tratamiento.

Objetivo:
Determinar que el PET-CT es un método auxiliar para realizar el correcto

estadiaje en pacientes con linfoma.

Resultados:

De los 2870 pacientes recibidos en el 2008, el 7.4% pertenece a los
Linfomas.

El estadio més frecuente es el IV de acuerdo a la clasificacion de Costwolds,
de acuerdo a la AJCC las cadenas ganglionares mas afectadas se
encuentran en el nivel Il, la zona anatomica mas afectada es el cuello, la
tiroides, la glandula submandibular, etc.

El 54% de estos pacientes afectados son mujeres, el 46% hombres, con una

edad media de 41 anos.
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Conclusiones:

De acuerdo a los resultados obtenidos la mayoria de los pacientes se
encuentran en una etapa avanzada presentando manifestaciones en cabeza
y cuello. Por lo que se debe estandarizar la revisién clinica para realizar un

diagndstico temprano y que el prondstico del paciente no sea malo.
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INTRODUCCION

La PET/CT es un método auxiliar de diagnéstico de eleccion en la
evaluacion integral de un paciente con Linfoma no Hodgkin, Linfoma de

Hodgkin y todo tipo de cancer para la poblacion en general.

Las imagenes PET utilizando FDG proporcionan informacion mas sensible y
especifica sobre la extension de la enfermedad, por lo tanto se ha convertido
en el procedimiento de imagen de referencia para el diagnéstico de

extension de muchos tipos de cancer.

La estadificacion indica el nUmero de datos tomograficos que presenta el
paciente, se utiliza la clasificacion de Cotswolds para indicar el estadio en el

gue se encuentra el paciente.

El estudio PET/CT se caracteriza porque no es invasivo, es comodo y facil
de realizar, tiene una gran sensibilidad, y su caracteristica principal es que
permite realizar la cuantificacion, de forma segura y confiable del estado

funcional y metabdlico del cuerpo humano.

UNAM



Imagen 1.-Toma del estudio en el equipo PET/CT 2

En la cavidad bucal se pueden detectar manifestaciones de Linfoma no
Hodgkin y Linfoma Hodgkin, por esta razén es de gran importancia realizar
una buena historia médica que permita valorar el estado de salud de cada
paciente y asi poder dar un diagndstico oportuno, y de esta forma prevenir o
llevar a cabo el tratamiento adecuado.

Las manifestaciones en el area de cabeza y cuello de Linfoma no Hodgkin y
Linfoma Hodgkin la mayoria de las veces son metastasis. Por eso se
recomienda el uso del PET/CT como método de diagndstico de eleccién

para valorar el estadio del paciente oncoldgico.

E‘&ﬂj PET/CT para estadiaje de Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin
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ANTECEDENTES

La historia del desarrollo de la tecnologia de la tomografia por emision de
positrones (PET) es rica y extensa. Varias disciplinas estan involucradas en
este desarrollo como son Fisica, Matematicas, Quimica, Medicina, Biologia,
guienes juegan un papel importante en las diferentes etapas del desarrollo

de esta técnica.

Radioactividad y radioisotopos:

La medicina nuclear nacié con el descubrimiento de la radiactividad por
Antoine Henri Becquerel, en 1896.

En 1903, Ernest Rutherford identificdé la emision radiactiva y describi6 tres
tipos de radiaciones a las que denomino alfa, beta y gamma. Y en 1911

descubri6 el proton.

Marie CurieMarja Sktodowska, conocida también como Maria Curie en 1911
gano el premio Nobel de quimica, por aislar el radio puro, siendo esta la
primera vez que se aislaba un radioisétopo natural. Hasta el afio de 1935,
Frederic Joliot e Irene Curie recibieron el premio Nobel de Quimica por la
produccion de los primeros radioisétopos no naturales, lo que significo el
descubrimiento de la radiactividad artificial.

A las variantes de cada elemento, que contienen el mismo numero de
protones y distinto de neutrones Frederick Soddy en 1913 propuso llamarles
isotopos.

En 1943 se le concedio el premio Nobel a Von Hevesy por sus estudios
realizados mediante la aplicacion de radioisotopos, y se pusieron de
manifiesto el dinamismo de la quimica bioldgica y su relacién con el estado

salud-enfermedad.*?
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Entre los afios cincuenta y sesenta, la medicina nuclear utilizd los
radioisotopos artificiales para estudios morfologicos y estudios de funcion

con gammagrafos lineales, especialmente en la glandula tiroides.>*

Positron:

Uno de los puntos importantes de la historia de la PET comienza con el
descubrimiento tedrico y experimental del positréon. Esta particula es
claramente la parte central de la tomografia por emisién de positrones. En
1932 Carl David Anderson fue el primero en descubrir positrones en los
rayos césmicos. El positron es la antiparticula del electrén, el cual posee su

misma masa y carga pero de signo positivo.

Ciclotrén:

Ciclotrén (destructor de atomos) se compone de dos electrodos ubicados a
los polos de un electroiman, donde el campo magnético causa que la
trayectoria de las particulas cargadas tome una curvatura de 180 grados.
Este proceso repetido esta en sincronia con el movimiento de las particulas,
las cuales se aceleran en la trayectoria en espiral y por ultimo emergen por
un hueco de salida orientado de manera tal que el haz incida sobre los
atomos del blanco.

El primer ciclotron fue propuesto por Ernest Orlando Lawrence y Milton
Stanely Livingston en 1930, haciendo uso de este ciclotron se produjeron
nuevos emisores de positrones (**C 'y '*N). En 1938 Ernest Orlando
Lawrence disefio un ciclotrén de 60 pulgadas llamado “ciclotron médico”, la
madre de Lawrence es la primera paciente de cancer tratada con éxito con

el ciclotron. 3456

UNAM



i,

P
F"&L“"ﬁ PET/CT para estadiaje de Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin

Radionuclido y Radiofarmaco:

En 1953, Gordon Brownell y Wililam Sweet del Hospital General de
Massachussets (MGH) crearon un sistema de deteccion mdultiple para

localizar tumores de cerebro usando radiondclidos emisores de positrones.

Todos los radiondclidos utilizados en medicina nuclear son artificiales y se
producen en reactores nucleares o en aceleradores de particulas,
especialmente en ciclotrones.

Un nucleido se presenta por el simbolo quimico del elemento
correspondiente, con un superindice y un subindice en el lado izquierdo que
indican el numero masico y el numero atdmico respectivamente, un nucleido
tiende a desintegrarse emitiendo radicacion nuclear de tipo alfa, beta o
gamma se conocen como (radionucleidos, radionuclidos, o is6topos
radiactivos) y son el elemento basico sobre el que se fundamenta la

medicina nuclear.

Tanto en las exploraciones diagndsticas como en las aplicaciones
terapéuticas, se utiliza un preparado mas complejo que se denomina
radiofarmaco (RF).

El radionucleido sirve como trazador para detectar y seguir el radiofarmaco
en el organismo o fuera de él y representar su distribucibn mediante

sistemas de deteccion apropiados.

Toda sustancia radiactiva que puede ser administrada con fines diagnésticos
o terapéuticos se denomina radiofarmaco o radiotrazador. Para su uso
terapéutico se utilizan radionuclidos emisores de particulas beta y gamma.
Deben de cumplir con una serie de caracteristicas, como periodo de
desintegracion corto, elevada fijacion en el 6rgano que se va a explorar,

estabilidad y facil disponibilidad.’
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Los radiondclidos utilizados en PET son el *°0, 3N, *C y *®F; presentan un

periodo de semidesintegracion ultracorto de 2 a 110 minutos.

Radiontclidos | ©®F BN 5o e 82 RDb
Desintegracion | Emision B* Emision | Emision | Emisidon | Emision
B* B* B* B*
Emision Gamma Gamma | Gamma | Gamma | Gamma
Energia 511 KeV 511 KeV | 511 KeV | 511 KeV | 511 KeV
T% 110min 10min 2,07min | 20,4min | 75s
Procedencia Ciclotron Ciclotron | Ciclotron | Ciclotron | Generador
828r_82Rb
Radiofarmaco | ® F-Fluor-2- | *N- 50- . 8Rb-
deoxiglucosa | amonio | agua acetato | cloruro
TABLA.1.- Radionuclidos mas utilizados en PET/CT
La via de administracibn mas utilizada es la intravenosa, pero en algunas

ocasiones se usan la inhalatoria, la oral y la intersticial.

La dnica limitacion en el uso de las exploraciones isotdpicas es en las

mujeres embarazadas, principalmente al principio de la gestacion.*

La tomografia por emisién de positrones (PET) permite marcar con **C y *8F

analogos de neurotransmisores dopaminérgicos, opiaceos, muscarinicos y

benzodiacepinicos, por ejemplo:

Trazadores marcados con *F:

Haloperidol: potente antagonista del neurotransmisor dopamina y actda en

receptores de dopamina D..
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I6n fldor: radiotrazador que se emplea en estudios de hueso.

Fluorodeoxiglucosa (FDG): se emplea para valorar el metabolismo
neurolégico, cardiologico, y oncoldgico. Actualmente es el radiofarmaco mas
utilizado en oncoldgica, su vida media es de 110min.

Trazadores marcados con *C:

Acetato: se usa para medir la oxidacion del metabolismo. Es el principal
combustible metabdlico para el miocardio y acidos grasos, por consiguiente

este trazador es muy usado para la evaluacion del corazén.

Otras moléculas marcadas con 'C son: deprenyl, methionina, N-
methylspiperona, raclopride. Estas moléculas son de interés en

investigacion.?>
Camara PET:

La primera camara PET usada para estudios en humanos fue con la PETT
lIl (Tomografia Transaxial por emisién de positrones) a finales de 1974.

En 1976, dos importantes miembros del grupo Ter- Pogossian, Michael
Phelps y Edward Hoffman produjeron la primera camara PET comercial

llamada “ECAT” en asociacion con Ortec Electronics.
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Imagen

2.- Sistema de SPECT de doble cabezal y angulo variable®

Un sistema PET consta de tres subsistemas: ciclotron, laboratorio de

radioquimica y cAmara de positrones.
Ciclotrén

Es un acelerador circular de particulas cargadas. Los radiois6topos emisores
de positrones tienen una emision radiactiva de energia constante. Los
positrones que emiten, tras un corto recorrido, se unen inmediatamente a un
electron (anihilacién) generando dos fotones de 511Kev de energia que son
emitidos en sentido contrario con 180grados de separacion entre ellos y con
una vida media corta (**C, 20min; **0, 2min; **F, 110min; etc.).
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Imagen 3.-Cuarto de ciclotrén 2

Laboratorio de radioquimica

La primera molécula que se marcé con este tipo de isétopos fue la 18F-
desoxiglucosa, que se utilizo para obtener imagenes del metabolismo
cerebral de la glucosa. Actualmente se marca glucosa, aminoécidos,

hormonas, enzimas, gigantes de receptores, farmacos, etc.*

Imagen 4.-Dispositivos para preparar la FDG 2
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Camara de positrones

Tras su introduccion en el organismo, las moléculas marcadas pueden ser
seguidas mediante camaras de positrones. Estas constan de varios anillos

circulares de detectores de cristal de centelleo.

La camara de positrones va equipada con un ordenador que selecciona las
sefales que llegan de forma simultanea, y que presumiblemente procede del
mismo suceso de anihilacién, a dos detectores dispuestos en oposicion y
conectados a un circuito de coincidencia. Existe un tiempo de coincidencia

de 12ns, dentro del cual se aceptan las sefiales como simultaneas.

A partir de los datos recogidos, se hace la reconstruccién de las imagenes
topograficas, obteniendo la distribucion del trazador en diversos planos

transversales.

Los sistemas PET tienen una gran resolucion espacial, que permiten
visualizar estructuras menores de un centimetro dependiendo del equipo con
gue se cuente, y una elevada eficiencia de deteccién. La colimacion es
electrénica, y ello es lo que determina si ha habido o no coincidencia de

deteccion.

En la actualidad, la gran mayoria de las exploraciones que se realizan estan
dirigidas al estudio de la patologia cardiaca y del sistema nervioso central,

asi como del paciente oncoldgico.

La ventaja de la PET sobre las otras técnicas de medicina nuclear es que es

muy sensible y tiene una gran especificidad.*
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Por otro lado, el periodo de semidesintegracion tan corto de los is6topos
permite reducir la exposicion a las radiaciones y obtener imagenes de
superior calidad. La caracteristica principal es que permite realizar la
cuantificacion, de forma segura y confiable, del estado funcional y
metabdlico de los érganos que estudia y de numerosos procesos fisiol6gicos
y bioquimicos regionales en el interior del cuerpo humano vivo, sano o
enfermo. Ademas, la posibilidad de marcar, con radionuclidos emisores de
positrones, practicamente cualquier molécula o farmaco sin alterar su
comportamiento biolégico abre un nuevo universo a la investigacién

bioldgica.*

La PET es la Unica modalidad que permite estudiar cambios metabdlicos y
de este modo profundizar en los mecanismos fisiopatol6gicos causantes de

las alteraciones.

En cuanto a las ventajas son exploraciones no invasivas, seguras y de baja
morbilidad. Son comodas y faciles de realizar, tienen una gran sensibilidad y
buena reproductibilidad, y son muy Uutiles para realizar el control evolutivo y

postratamiento. Y, por ultimo, ofrece informacion morfofuncional.

Los inconvenientes son el uso de radiaciones, aunque la exposicién del
paciente a la radiacibn es igual o menor que en otras técnicas de

radiodiagnéstico.

Cuando a un paciente se le inyecta un radiofarmaco por via intravenosa,
este se convierte en una fuente de radiacion, es decir, de su cuerpo

emergen los fotones los cuales son detectados y registrados por el PET.!
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Principales indicaciones

--Sistema Nervioso Central

Sospecha de tumor primitivo 0 metastasico
Sospecha de malformaciones vasculares
Estudio de accidentes cerebrovasculares
Confirmacion de muerte cerebral

Estudio de epilepsia

Diagnostico diferencial de las demencias
Estudio de receptores del SNC

--Patologia Cardiaca

Diagnostico y prondéstico de infarto agudo de miocardio
Diagnostico y prondstico de la cardiopatia isquémica
Estudio de viabilidad miocéardica

Estudio de las cardiopatias congénitas

Deteccion y cuantificacién de shunt

Estudio de la funcion ventricular*>

--Patologia Tumoral

Diagnéstico diferencial

Diagnostico de extension

Diagnostico precoz de recurrencias

Seleccion del lugar de biopsia

Diagnostico diferencial entre recidiva y cambios postratamientos
(radionecrosis, fibrosis, edema)

Valoracion precoz de la respuesta al tratamiento.

Cuando se utiliza *®F- FDG, al paciente se le administra mediante una

inyeccion intravenosa una cantidad de radiofarmaco cuya actividad en el
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caso de adultos estd comprendida entre 185 y 555MBq, siendo el valor mas
usual 555MBq.”

Cuando se trata de nifios las cantidades suministradas son inferiores, entre
37MBq a 370MBg. De hecho existen expresiones matematicas para estimar

la actividad que deberéa aplicarse a un nifio:

Dosis pediéatrica = (peso del paciente x dosis adulto)/ 70kg

Tabla.2 Dosis absorbida en 6rganos®

La 2-D-18-Flior-2-deoxi-glucosa (**FDG) es un andlogo de la glucosa, la
valoracion de su metabolismo en las imagenes de PET se puede realizar de
varias maneras: analisis visual, analisis semicuantitativo y medida indirecta
de la tasa metabdlica local de glucosa.

Una de las caracteristicas de las células cancerosas es el incremento del

metabolismo de la glucosa.

En diversas investigaciones se ha encontrado que la captacién de '®FDG
esta determinada también por el nimero de células tumorales viables en una
lesion y que se reduce cuando existe tejido necrotico o fibroso; cuando la

proliferacion celular se incrementa, también se incrementa la captacion de
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BEDG, aunque no se considera como un indice directo de la capacidad
proliferativa; los tumores con mayor crecimiento, mas diferenciados y mas

agresivos, por lo general presentan mayor captacién de **FDG .

Con respecto a la competencia entre **FDG vy la glucosa, la captacién de la

primera por el tumor es pobre en casos de hiperglucemia.

La captacion de *FDG en la médula 6sea normalmente se aprecia de forma
uniforme, en algunas ocasiones la quimioterapia puede causar que la

captacion sea mayor que lo esperado.

Con respecto a los musculos, la captacién de la **FDG puede ser mayor
cuando el paciente se ha movido al momento de la inyeccién, o ha realizado
ejercicio previamente. Puede apreciarse el aumento en musculos de las
piernas, brazos, diafragma o paravertebrales por temblor o tensién del
paciente; asi como en los musculos laringeos y en la base de la lengua por
hablar.

La concentracion de las glandulas salivales tanto submaxilares como en las
parétidas es de minima a moderada. La captacion de la tiroides puede
presentarse en tan solo 2% de los pacientes y su distribucion es uniforme;
cuando es difusa puede ser ocasionada por una tiroiditis, cuando se aprecia
un nodulo hipercaptante, puede ser un ndédulo hiperfuncionante y debera

estudiarse consecuentemente.

En los pacientes pediatricos y adolescentes se puede visualizar el timo y los
cartilagos de crecimiento.

La grasa parda en muchos pacientes presenta captacion de forma bilateral,

simétrica y generalmente multifocal.”
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El metabolismo del cerebro estad basado exclusivamente en el de la glucosa,
ya que esta es su principal aporte de energia y la captacién de *®FDG ocurre
en un tiempo promedio de 8minutos, y el 95% de su captacidén ocurre a los
30 minutos; se conoce que el cerebro humano de sujetos promedio capta
4% de la dosis administrada IV de 'FDG, observandose corteza y

estructuras cerebrales normales.

La ®FDG no es un agente especifico para detectar cancer; su captacién ha

sido descrita también en procesos inflamatorios o infecciosos.

La rapidez con que se elimine el radiofarmaco del organismo (orina, sudor,

etc.) se define por la vida media bioldgica.

El valor estandarizado de captacion maximo (SUVmax por sus siglas en
ingles) o la relacion estandarizada de captacion (SUR) es el indice
semicuantitativo mas ampliamente utilizado. Se define por el cociente entre
la concentracién de ®FDG en el tumor en Bg/ml y la dosis inyectada en Bq
multiplicada por un factor de normalizacion (peso corporal en Kg). Con la
semicuantificacion del SUV se pretende obtener una ayuda para discriminar
lesiones benignas de malignas y para valorar el grado de malignidad, siendo
el nivel de corte mas aceptado de 2.5 a 3.0 en tejidos blandos y de 2.0 a 2.5
en tejido 6seo.’

SUV =°FDG (Bg/ml) x 1000
1BEDG (Bq inyectada) x Peso (Kg)

Actualmente se utiliza la fusion de imagenes ya que la interpretacion visual
de las imagenes PET se enriquece con la comparacién directa con
imagenes anatdmicas, como resonancia magnética (IRM) y tomografia

computada (TC). Ambas imagenes pueden visualizarse simultdineamente
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colocando una junto a la otra. Sin embargo, se obtiene un analisis mas

exacto cuando se sobreponen.

La fusion de imagen incrementa la habilidad de identificar la estructura
anatémica asociada con la incorporacion del radiotrazador, sugiriendo el
punto exacto donde tomar la biopsia, y de igual manera sirve de apoyo para

las planeaciones de radioterapia.

Con el desarrollo de la tecnologia actualmente existen camaras PET/CT,
qgue facilitan la fusion de imagenes. Con estos dispositivos se adquiere la
imagen anatémica (CT) y la imagen molecular (PET), sin la necesidad de
gue el paciente se mueva, ya que los detectores son capaces de crear una

seccion de 64 imagenes tomograficas obtenidas simultaneamente.”

Imagen 5.-Estudio PET/CT®
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Imagen 6.-Estudio PET/CT &P

Imagen 7.- Estudio PET/CT &2
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Preparacion del paciente:

*Historia clinica

*El paciente debe de tener por lo menos un ayuno de 6horas, para disminuir
los niveles de glucosa en sangre.

*Mantener una adecuada hidratacion

*Es necesaria la canalizacibn de una vena periférica para reducir las
posibilidades de extravasacion de la **FDG

*Es importante que el paciente esté tranquilo y relajado para disminuir la
captacion en los musculos del cuello

*Si es necesario administrar diazepam de 5-10mg via oral, 60minutos antes
del estudio, siempre y cuando no existan contraindicaciones.

*En caso de pacientes diabéticos, es necesario que acudan con la glucemia
controlada (maximo 110 mg/dl).

*Antes de la prueba, el paciente puede seguir con su medicacion habitual.
*En los centros hospitalarios en los que se decida administrar insulina, es
necesario esperar de 2 a 3 horas para aplicar la **FDG y evitar la intensa
captacion muscular.

*Preguntar si el paciente es alérgico al yodo.”
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LINFOMA

El término linfoma, define a un grupo heterogéneo de neoplasias del tejido
linfoide que comparten las caracteristicas de formarse como resultado de

mutaciones somaticas progenitoras de linfocitos.

Cualquier sitio del sistema linfatico puede ser su sitio primario de origen y
cualquier 6rgano puede verse afectado.

Por sus diferencias en el curso clinico, en prondéstico y en tratamiento, se
identifican dos grupos de linfomas: Linfoma no Hodgkin y Linfoma o

enfermedad de Hodgkin.
El diagnéstico de los linfomas se basa en el examen histoldgico del

espécimen de la biopsia, apoyado en inmunofenotipaje de la misma y en el

analisis molecular para la determinacién del origen clonal.”

Imagen 8.- Anatomia de los ganglios linfaticos *°
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En 1846 Rudolf Virchow separo el linfoma de la leucemia y acufié los

términos linfoma y linfosarcoma.

En 1871 Theodore Billroth fue el primero en utilizar el nombre de linfoma

maligno.

En 1916 Ghon y Roman reconocieron al grupo de linfomas foliculares.

En 1925 Brill-Symmers describieron con mayor detalle los linfomas
foliculares y juzgaron que no eran procesos malignos. En pocos afos
Symmers se convencio de que la enfermedad era de crecimiento maligno

aunqgue no presentaba sintomatologia.

En 1942, E. Gall y T. Mallory introdujeron una clasificacion de linfoma

basada en criterios clinico-patoldgicos fue el primer ensayo sistematico.

En 1956 Rappaport, presento una clasificacion de facil aplicacion y que era
atil para el prondstico. En ese sistema se empleaban dos criterios para
diferenciar los subgrupos de linfoma; presencia o ausencia de nodularidad y

tamano de la célula (células linfoides pequenias, intermedias y grandes).

En 1960 se demostr6 que la quimioterapia combinada podria curar la

enfermedad de Hodgkin avanzada.

En 1964, Epstein, Barr y Achong encontraron particulas virales en las lineas
de células tumorales de pacientes con Burkitt.

Aunque después se demostré que el virus de Epstein-Barr (EBV) era tréfico
para las células B, inducia proliferaciéon y diferenciacion de células B y era el

agente etiolégico de la Mononucleosis infecciosa.'”
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Imagen 9.-Mononucleosis infecciosa P
Linfoma no Hodgkin:

Las dos variables méas importantes para determinar el pronéstico de Linfoma
no Hodgkin son la arquitectura ganglionar (folicular y difusa) y el tipo celular

predominante (linfocito pequefio o grande).

La arquitectura folicular y los linfocitos pequefos caracterizan a los Linfoma
no Hodgkin de bajo grado y predicen una evolucion favorable, mientras que
los linfomas difusos de células grandes son de grado intermedio o alto y

tienen un peor prondstico.

Imagen 10.- Linfoma no Hodgkin de patrén nodular**
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Suelen desarrollarse en los ganglios linfaticos, sin embargo a veces se
observa afectacion extraganglionar, especialmente en la cavidad bucal
pueden localizarse en mandibula, maxilar o tejidos blandos bucales. El signo
mas precoz es el aumento de tamafio persistente o progresivo de un ganglio
linfatico. Pueden afectarse también ganglios inguinales y axilares, asi como
el higado y el bazo.

Otros sintomas son: fiebre moderada, sudoracion nocturna.>t>**

Los pacientes con linfoma 6seo primario pueden sufrir dolor y parestesias o
simplemente notar aumento del tamafio del hueso, generalmente la
mandibula, los dientes de la zona afectada presentan movilidad, pueden
presentar divergencia o resorcion radicular.

La afectacion de partes blandas puede situarse en cualquier parte de la

mucosa bucal y se identifica habitualmente por aumento de volumen.

El Linfoma no Hodgkin es quiz& la enfermedad neoplasica con el espectro
mas amplio de comportamientos clinicos y biolégicos, aunque el
planteamiento de su estudio clinico y su orientacion terapéutica basica son

muy similares.

El Linfoma no Hodgkin constituye el 5% de todos los nuevos céanceres en
hombres y 4% de los nuevos canceres en mujeres en Estados Unidos, con
una incidencia de 15.5/100 000 habitantes y una edad media de

presentacion a los 65 afos.

En México el Linfoma no Hodgkin constituye el tercer cancer mas comuan en
el género masculino (7.1%) y el cuarto en el género femenino (2.6%), el

Linfoma no Hodgkin representa el 90% de los casos de linfoma.
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Su etiologia es desconocida, aunque se han implicado alteraciones
geneéticas, agentes infecciosos virales y factores de tipo ambiental.

En general, los Linfoma no Hodgkin se consideran multifocales y se
diseminan via hematdgena, teniendo una frecuencia mayor que los Linfoma
Hodgkin de afeccion visceral y medular al momento del diagndstico. Se
describe que aproximadamente 50% de pacientes tienen involucro de bazo
al diagnéstico y, en Linfoma no Hodgkin con ausencia de sintomatologia o
de bajo grado, hasta un 80% de pacientes tendra involucro medular al
diagndstico.

El prondstico en los Linfomas no Hodgkin depende en gran medida del

subtipo histoldgico y el estadio o extension de la enfermedad.

La planeacién terapéutica, depende en gran medida del estadiaje inicial de

cada paciente.>!**

Linfoma Hodgkin:

Se debe a la proliferacion de células de Reed-Sternberg, las primeras
descripciones completas y definiciones de las células gigantes de la
enfermedad de Hodgkin, que se conocen como células de Reed- Sternberg
se acreditan a Carl Sternberg (1898) y a Dorothy Reed (1902).
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Imagen 11.- Células de Reed-Stemberg, se observa el clasico aspecto en

“ojos de biho”.**

Clinicamente la enfermedad comienza con el aumento de tamafio de un
ganglio linfatico o de un grupo de ellos, aunque las adenopatias pueden no
descubrirse hasta que se explora al paciente, ya que éste no se queja mas
gue de sintomas sistémicos inespecificos, como pérdida de peso, fiebre o

prurito.

La historia natural de la enfermedad no tratada lleva a la diseminacion a
grupos ganglionares vecinos, con afectacion de bazo, higado y medula

6sea.r®

Histologicamente para la enfermedad de Hodgkin la Organizacién Mundial

de la Salud publico una clasificacion en diciembre de 1999:

1. Nodular con predominio linfocitico
2. Clasico con esclerosis nodular

3. Rico en linfocitos

4. Patrén celular mixto

5. Disminucion linfocitaria
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El diagndstico histologico se basa en el reconocimiento de la célula de R-S
en un ambiente celular apropiado.

Las células de R-S no son patognomonicas de la enfermedad de Hodgkin,
pueden verse en reacciones atipicas inflamatorias, por ejemplo,

mononucleosis infecciosa, o en otras alteraciones neoplasicas.

La enfermedad de Hodgkin afecta mas durante la nifiez, en especial al sexo
masculino, y las variedades que mas se ven son patron celular mixto y
disminucién linfocitaria. La incidencia de la enfermedad de Hodgkin es alta

en pacientes con antecedentes de infeccion por EBV.

El prondstico en los Linfomas Hodgkin depende en gran medida del tipo
histoldgico y el estadio o extensién de la enfermedad.
La planeacion terapéutica, depende en gran medida del estadiaje inicial de

cada paciente.

Tanto los Linfomas Hodgkin como los Linfomas no Hodgkin muestran una
marcada captacién de ®FDG y los estudios de PET-FDG se estan
convirtiendo en un procedimiento estandar para estos pacientes, tanto en la
estadificacion como en la valoracion de respuesta al tratamiento de los

mismos.

Sin embargo, se debe tomar en cuenta, que la PET puede tener falsos
positivos en ganglios linfaticos reactivos e inflamados, asi como también en
procesos infecciosos, ya que los macrofagos activados y/o el tejido de
granulacion presentes en éareas de inflamacion han mostrado captar
avidamente la **FDG.

Se considera que el momento mas adecuado para valorar las masas

residuales es a las 6-8 semanas de finalizado el tratamiento.®
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Epidemiologia:

Aunqgue la incidencia global de linfoma es mayor en los hombres que en las
mujeres, la de linfomas foliculares o nodulares es poco mayor en mujeres
mientras que la de los linfomas difusos es mucho mas alta en los hombres.

Las cifras de incidencia especificas para la edad muestran un pico en la
preadolescencia, una caida a los 18 o 19afios y, a partir de entonces, un

aumento conforme la edad aumenta.’
Etiologia:
Los agentes del medio ambiente y las anormalidades genéticas heredadas

pueden participar en la produccion de alteraciones cromosomicas

irreversibles que son la base del linfoma.
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Entidades prelinfomatosas:

HEREDITARIAS

Ataxia-Telangiectasia
Sindrome de Wiskott-Aldrich

Sindrome de Klinefelter

Sindrome de Chediak-Higashi

Inmunodeficiencia comun variable

Inmunodeficiencia grave combinada

Sindrome linfoproliferativo ligado a X
ADQUIRIDAS

Trasplante de 6rganos

SIDA

Enfermedad de Castleman

Enfermedad de Hodking

Enfermedades autoinmunutarias
Sindrome de Sjogren

Artritis reumatoide

Lupus eritematoso generalizado

Tiroiditis de Hashimoto

Tabla. 3 Entidades prelinfomatosas™

Factores de riesgo: La difenilhidantoina es un farmaco que en algunos
pacientes desarrolla linfoma.

FARMACOS O EXPOSICION A:

Difenilhidantoina

Radiacion

Quimioterapia
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Clasificacion:

El clinico necesita una buena clasificacion de linfoma. Debe conocer el
pronéstico de la enfermedad antes del tratamiento y, lo que es mas

importante, necesita una guia para seguir el tratamiento.

Cuando el diagnéstico de linfoma se establece, el padecimiento ya es
generalizado. La presentacion de un linfoma verdaderamente localizado es

del todo rara.

Evaluacién de la extension de la enfermedad:

Una vez que el diagnostico de linfoma se confirma, deben realizarse varios
procedimientos para conocer con exactitud la extension del padecimiento y
de esta manera proporcionar informacion pronostica al paciente y dirigir en

forma adecuada la terapéutica.

La extension de la enfermedad se mide por el estadio o0 etapa en que se
clasifica. El sistema de Ann Arbor aun se utiliza con amplitud para el linfoma,

aunque es menos preciso.

Los sintomas generales que el sistema de Ann Arbor considera son: fiebre,
diaforesis profusa por lo general nocturna y pérdida de peso mayor de 10%

en los seis meses precedentes.*?
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Estadio

Criterios

Afectacion de una unica region ganglionar (I) o de un unico

organo o localizacion extralinfatica (IE).

Afectacion de dos o mas regiones ganglionares al mismo
lado del diafragma (lI) o de un organo extralinfatico y sus

ganglios linfaticos (IlIE).

Afectacidon de ganglios linfaticos a ambos lados del
diafragma (Ill) o afectacion extralinfatica (llIE), del bazo
(I1S) o de ambos (lIIES).

Afectacion difusa o diseminada de uno o mas d6rganos

extralinfaticos con o sin afectacion ganglionar asociada.

Asintomatico

Fiebre, sudoracion nocturna o pérdida de peso de mas del
10%.

Tabla 4.Sistema de estadificacion de Ann Arbor para la enfermedad de

Hodgkin*?

Los estadios de Ann Arbor se subdividen en un intento de reflejar la

enfermedad ganglionar y la afectacion extraganglionar designada con la letra

E (afectacion de un area extralinfatica, por ejemplo, el estémago o el

intestino delgado). La letra S se refiere a la afectacion esplénica.
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Los diversos estudios que se recomiendan para identificar con precision la

extension del linfoma son los siguientes:

*Historia Clinica con especial atencion a presencia o ausencia de fiebre,
diaforesis profusa nocturna y pérdida de peso. Exploracién fisica con
atencion a ganglios periféricos, higado y bazo.

*Biopsia quirdrgica adecuada revisada por un hematopatdlogo
experimentado.

*Andlisis de laboratorio: citologia hematica especial, sedimentacion globular,
pruebas de funcion hepatica y renal, deshidrogenasa lactica, macroglobulina
beta-2, calcio y acido Urico.

*Telerradiografia de torax.

*TAC de térax, abdomen y pelvis.

*Endoscopia gastrointestinal.

*Aspiracion y biopsia de médula ésea (si es necesario, bilateral).
*Procedimientos recomendados en circunstancias especiales: gammagrafia
0sea, ultrasonido, gammagrama con Ga-67, mielo-TAC o0 resonancia
magneética de columna (si hay datos neurolégicos) y puncion lumbar (si hay

datos o linfoma de alto grado).
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El estadio del paciente determina el tratamiento de la enfermedad de
Hodgkin. El sistema de clasificacion mas reciente es el de Costwolds
propuesto en 1990, usa los mismos criterios para definir los cuatro estadios
de enfermedad de Hodgkin y la enfermedad sintomatica que la clasificacion
de Ann Arbor propuesta en 1971, pero incluye modificaciones.’

Estadio |
Participacion de una sola regién ganglionar o de un solo sitio u 6rgano
extraganglionar en forma localizada (IC) (bazo, timo, anillo de
Waldeyer).

Estadio Il
Participacion de dos o mas regiones ganglionares en un solo lado del
diafragma o participacion localizada de wun sitio u drgano
extraganglionar y de una o mas regiones ganglionares en un solo lado
del diafragma (IlIE) (mediastino en un solo sitio).

El numero de regiones anatomicas debe indicarse mediante un sufijo
(p. €j., 113).

Estadio Il
Participacion de regiones ganglionares en ambos lados del diafragma
gue pueden acompafarse de afeccion localizada de un sitio u érgano
extraganglionar (IlIE) o del bazo (11IS) o de ambos (llISE).
[Il 1: con o sin ganglios portales, celiacos, del hilio esplénico.

lIl 2: con ganglios paraadrticos, iliacos 0 mesenteéricos.

Estadio IV
Participacion difusa o diseminada de uno o mas O6rganos

extraganglionares.

Tabla 5.Estadificacion de Costwolds para enfermedad de Hodgkin*2
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SISTEMA DE CLASIFICACION POR NIVEL GANGLIONAR DE LA AJCC:

Nivel I: submandibulares y submentonianos

Nivel II: yugulares superiores (cervicales profundos); por encima del hioides
Nivel 1lI: yugulares medios (cervicales profundos); del hioides al cricoides
inferior

Nivel IV: yugulares inferiores (cervicales profundos); por debajo del cricoides
inferior

Nivel V: cadena espinal accesoria (espacio cervical posterior)

Nivel VI: linea media anterior (cadena paratragueal, cadenas delfianas)

Nivel VII: ganglios mediastinicos superiores*®

CLINICAMENTE:

La delimitacion de los niveles correspondientes es la siguiente:

Nivel I: Abarca los triangulos submentoniano y submandibular y esta limitado
por el musculo digastrico y el hueso hioides por abajo, y la mandibula

superiormente.

Nivel II: Contiene al grupo yugular superior y se extiende desde la base del
craneo por arriba hasta el hueso hioides por abajo.

Nivel Ill: Contiene al grupo ganglionar yugular medio desde el hioides por

arriba hasta el borde inferior del cartilago cricoides por abajo.

Nivel IV: Abarca los ganglios yugulares inferiores desde el nivel del cartilago

cricoides por arriba hasta la clavicula por abajo.
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Nivel V: Corresponde a los ganglios del triangulo posterior limitados por el
borde anterior del trapecio posteriormente, el borde posterior del

esternocleido-mastoideo por delante y la clavicula inferiormente.

Nivel VI: Comprende a los ganglios del compartimento central anterior desde
el hueso hioides por arriba hasta la hendidura esternal por abajo y por

ambos lados la carétida.

Nivel VII: Corresponde a los ganglios por debajo de la hendidura
supraesternal en el mediastino superior.*’

Imagen 12.-Sistema de clasificacién por nivel ganglionar de la AJCC*®

UNAM
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Datos clinicos:

Los sintomas generales: pérdida de peso mayor de 10% en los ultimos 6

meses, fiebre o diaforesis profusa nocturna.

Se considera un signo clasico de la enfermedad de Hodgkin, la fiebre de Pel-
Ebtein (acortamiento progresivo de los intervalos entre picos febriles) es un

fenédmeno relativamente raro.

En ocasiones los primeros signos de enfermedad pueden ser plenitud
abdominal causada por la esplenomegalia, dolor en los sitios afectados por
la enfermedad, anemia, infeccion, manifestaciones en la piel, sintomas

neurolégicos, etc.

En la exploracion fisica se debe incluir la evaluacion de todos los ganglios

linfaticos, incluso de los del anillo amigdalino de Weldeyer.

Imagen 13.-Nédulo™® Imagen 14.-Nédulos®
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Diagnostico:

El diagnéstico de un linfoma solo se establece con base en un examen
histoldgico, la sospecha clinica debe notificarse al patélogo para que se
practiquen procedimientos especiales como citogenética, marcadores de
superficie, tinciones de inmunohistoquimica, estudios biolégicos moleculares

y estudio histolégico de rutina.

La presencia de anemia, neutropenia, trombocitopenia y cuadro
leucoeritroblastico hacen imprescindible la aspiracion y la biopsia de MO,

gue a veces demuestra infiltracion por linfoma.

La biopsia de médula ésea es de utilidad para determinar la extension de la

enfermedad.

Otros métodos de diagnéstico que pueden emplearse son la TC, las

gammagrafias de medicina nuclear y linfangiografia.*>**

Factores prondstico:

Los siguientes datos influyen de manera favorable sobre la supervivencia en
el linfoma folicular:

-edad menor de 40afios

-sexo femenino

-ausencia de sintomas generales

-desempefio fisico normal

-ausencia de enfermedad masiva (menor de 5cm)

-hemoglobina normal

-pruebas de funcién hepéatica normales

-DHL (Deshidrogenasa lactica) normal

D
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-microglobulinemia beta-2 normal

-estadios | y Il (muy raros)

-nodularidad mayor de 75%, no conversion a histologias difusas
-enfermedad localizada a los sitios tipicos

-respuesta completa al primer tratamiento

Estos datos siguieren que los pacientes que responden a la primera linea de
quimioterapia tienen un mejor pronostico y que los tratamientos con dosis
altas de quimioterapia y rescate hematopoyético deben reservarse para
aguellos que no obtienen la remision completa con el tratamiento inicial o

recaen en los dos primeros afos.

Los linfomas B tienen pronéstico ligeramente mejor, los linfoblasticos T se

vinculan con una supervivencia menor.

El mayor diametro del tumor y el nimero de sitios ganglionares y
extraganglionares afectados determinan la carga tumoral, y el pronéstico es

peor a mayor carga tumoral.

Algunos autores proponen los siguientes factores prondsticos: patologia,
edad, carga tumoral, interaccién huésped-tumor y factores relacionados con

el tratamiento.*?
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Tratamiento:

El tratamiento de los linfomas varia mucho segun la histologia, la extensién
del padecimiento y todos los factores relacionados. Para elegir un plan
racional de tratamiento es muy conveniente recurrir a las siguientes

opciones:

observacion

irradiacion a campo afectado

irradiacion a campo extendido

irradiacion ganglionar total

farmaco unico (clorambucilo o ciclofosfamida)
combinaciones sin doxorrubicina

combinaciones estandares (CHOP)

© N o g s> w D PE

combinaciones especiales para Burkitt, linfoblastico y linfoma en
pediatria

9. transplante de células progenitoras hematopoyéticas (TCPH)
10.Experimental: nuevas combinaciones y farmacos, interferones,

anticuerpos monoclonales.

El tratamiento del linfoma debe hacerse segun el paciente y la enfermedad.

La irradiacion es una terapéutica muy efectiva para destruir sitios de
enfermedad masiva, como la mayoria de los pacientes tiene enfermedad
diseminada en el momento del diagnéstico, la funcion de la radioterapia es
solo paliativa y se limita al tratamiento de un sitio restringido de la
enfermedad sintomatica. La Unica situacién en que la radioterapia puede

darse con intencién curativa es la enfermedad localizada (estadios I, I1).*?
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El objetivo del tratamiento en pacientes con enfermedad de Hodgkin no sélo
debe de ser la curacion sino la curacion sin secuelas y con la mejor calidad

de vida posible.

El transplante autdlogo de células progenitoras hematopoyéticas es una de
las mejores opciones para pacientes con linfoma de alto grado con factores

prondsticos adversos.

Es posible obtener curacion si la dosis de quimioterapia se aumenta 5 a 10
veces mas de lo que podria hacerse sin recurrir al reemplazo de las células
progenitoras hematopoyéticas. Debe recordarse que el procedimiento no

tiene éxito si la enfermedad no es quimiosensible.

Los pacientes se agrupan de acuerdo con el estadio que proporciona la

clasificacion de Costwolds y los factores prondsticos.

Para que la quimioterapia sea efectiva debe administrarse a las dosis
recomendadas y en los tiempos adecuados, por lo general se establece que
la quimioterapia para la enfermedad de Hodgkin requiere seis ciclos y
continuar el tratamiento hasta que se obtenga remision completa y en ese

momento administrar dos ciclos adicionales.>'*
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

De el universo de pacientes recibidos en el periodo comprendido de enero a
diciembre del 2008 en la unidad PET-CT de la facultad de medicina de la
UNAM, que se les realiz6 un estudio PET/CT para valorar su correcto
estadiaje, cuales de ellos pertenecen al grupo de los Linfomas no Hodgkin y
Linfomas Hodgkin, y en qué estadio se encuentran con mayor frecuencia

estos pacientes.

Cuantos presentan afectacion a cabeza y cuello, dentro de los pacientes
diagnosticados con Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin y que se les
realizo un estudio PET/CT.

Cudl es la zona anatdmica afectada con mayor frecuencia en cabeza y
cuello segun los resultados del estudio PET/CT en los pacientes con

Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin.

Cudles son los ganglios linfaticos afectados con mayor frecuencia en cabeza
y cuello dentro del grupo de pacientes diagnosticados con Linfoma no

Hodgkin y Linfoma Hodgkin y que se les realizé el estudio PET/CT.
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JUSTIFICACION

Mediante el uso de nuevas tecnologias hibridas (PET-CT) en la practica
médica actual. Es necesario situar a esta técnica como el principal método
para el correcto estadiaje en la sospecha de cancer en un paciente, asi
como para valorar la respuesta al tratamiento. Reconociendo que el linfoma
forma una de las principales etiologias que afectan el area de la cabeza y el
cuello, donde su principal manifestacién son las adenomegalias, por lo que
el PET/CT puede auxiliar al clinico a determinar donde es el sitio correcto

para realizar una biopsia.

La mayoria de las manifestaciones en el area de cabeza y cuello son
metéstasis, es por eso que se sugiere que en la practica odontoldgica el
PET/CT se utilice como un recurso seguro y rapido para valorar la extension

de la enfermedad y asi el paciente reciba la terapia adecuada.
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HIPOTESIS
Con la realizacion de un estudio PET/CT a los pacientes con Linfoma no
Hodgkin y Linfoma Hodgkin se puede obtener un correcto estadiaje y una

localizacidon anatémica exacta de la enfermedad.

HIPOTESIS NULA
Con la realizacion de un estudio PET/CT a los pacientes con Linfoma no
Hodgkin y Linfoma Hodgkin no puede obtener un correcto estadiaje ni una

localizacidon anatémica exacta de la enfermedad.
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OBJETIVO GENERAL

Determinar en el universo de pacientes recibidos en el periodo comprendido
de enero a diciembre del 2008 en la unidad PET-CT de la facultad de
medicina de la UNAM, con diagnostico de Linfoma cuales de ellos
pertenecen al grupo de los linfomas no Hodgkin y Hodgkin, para determinar
la efectividad de la técnica hibrida (PET-CT) en el correcto estadiaje de los

pacientes, y asi poder saber qué estadio es el mas frecuente.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Conocer cudl es el estadio mas frecuente segun los datos tomograficos del
PET/CT de acuerdo la clasificacién de Costwolds.

-Conocer cual es el porcentaje de los pacientes del grupo de Linfoma no
Hodgkin y de Linfoma Hodgkin que presenten afectacion en cabeza y cuello
segun el resultado del estudio PET/CT.

-Conocer cuél es la zona anatomica afectada con mayor frecuencia en
cabeza y cuello dentro del grupo de pacientes con Linfoma no Hodgkin y

Linfoma Hodgkin que se les realiz6 el estudio PET/CT.

-Determinar el porcentaje de ganglios linfaticos afectados con mayor
frecuencia en cabeza y cuello que refiere el estudio PET/CT realizado en
pacientes con Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkinen el 2008. Utilizando
la clasificacion de la AJCC.

UNAM



# -
F"&L“"ﬁ PET/CT para estadiaje de Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin

MATERIALES Y METODOS

Se revisara el archivo de todos los pacientes con previo diagndstico de
Linfoma no Hodgkin y Linfoma Hodgkin que se les realiz6 un estudio con el
Equipo PET/CT Biograph 64 Siemens para valorar su estadiaje, recibidos
en la Unidad PET/CT de la UNAM durante el 2008.

Se colocard en una carpeta todos los pacientes con LNH y de ahi se
separara a los positivos y a los negativos segun los hallazgos del PET/CT,
posteriormente de todos los positivos se pondran por separado a aquellos
afectados en el area de cabeza y cuello que son los pacientes de los cuales
se obtendran los resultados. ElI mismo procedimiento se realizara con los

pacientes de LH.

En una tabla se colocara de acuerdo a los hallazgos del PET/CT:

-Edad: (para obtener una media).

-Sexo: (para obtener la cantidad de cada género).

-Afectacion a ganglios de acuerdo a la clasificacion de la AJCC:(para
obtener la cantidad de cada nivel).

-Estadio clinico de acuerdo a la clasificacion de Cotswolds: (para obtener la
cantidad de cada estadio).

-Zonas anatémicas afectadas en cabeza y cuello: (para obtener su respetivo

porcentaje).
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TIPO DE ESTUDIO:
Retrospectivo
Transversal
Descriptivo
Observacional

POBLACION MUESTRA

Todos los pacientes con diagnéstico de Linfoma no Hodgkin y Linfoma
Hodgkinque se les realizé un estudio PET/CT dentro del periodo de enero
2008 a diciembre 2008 para valorar estadiaje y que de acuerdo a los

hallazgos presenten afectacion en cabeza y cuello.

TIPO Y TAMANO DE LA MUESTRA

Universal

CRITERIOS DE INCLUSION
Diagnostico de LNHy LH
Sexo indistinto

Cualquier edad

Cualquier etapa clinica

Con o sin tratamiento

CRITERIOS DE ELIMINACION

Todo paciente con otro diagndstico
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RESULTADOS

El total de pacientes ingresados a la unidad PET/CT de la facultad de
Medicina UNAM, entre el periodo de enero a diciembre del 2008 fue de
2870; el 7.4% de esa poblacién son pacientes diagnosticados con Linfoma
(Graf.1).

® Total de pacientes en el periodo de enero-diciembre 2008.
B Pacientes con Linfoma

Grafica 1.- Pacientes con Linfoma

De esos 213 pacientes con Linfoma el 65% de esa poblacion pertenecen al

grupo de LNH y el 35% pertenece al grupo de LH (Graf.2).
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Grafica 2.- Total de pacientes con LNHy LH
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Grupo de LNH:

En total son 139 pacientes de los cuales el 52% son positivos y el 48%

negativos segun los datos recogidos del estudio PET (Graf.3).

73
72
71
70
69
68
67
66

Grupo de LH:

Grafica 3.- Total de pacientes LNH 139
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BNEGATIVOS

En total son 74 pacientes de los cuales el 58% son positivos y el 42%

negativos segun los datos recogidos del estudio PET (Graf.4).
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Grafica 4.- Total de pacientes LH 74
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El total de pacientes positivos con afectacion en cabeza y cuello dentro del
grupo de LNH y LH son 78,(Graf.5) de los cuales el 54% pertenece al género
femenino y el 46% al género masculino. La etapificacion es el motivo de
consulta por el cual todos fueron remitidos a la unidad de PET/CT, la edad

promedio de estos pacientes es 41 afios (Graf.6).

37%
B PACIENTES
CON LNH

® PACIENTES
CON LH

Grafica 5.- Pacientes con afectacion en cabeza y cuello

BETOTAL DE PACIENTES LNH Y LH POSITIVOS CON
AFECTACION EN CABEZA'Y CUELLO

® MUJERES

" HOMBRES

® EDAD PROMEDIO EN ANOS

78

41

TOTAL

Grafica 6.- Pacientes afectados en cabeza y cuello (género y edad).
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De acuerdo a los hallazgos obtenidos del estudio PET/CT realizado a los

pacientes con LNH y LH positivos con afectacion en cabeza y cuello, el

estadio clinico mas frecuente segun la clasificacion de Cotswolds es la

siguiente (tabla

. 6) y (Graf.7 y 8):

LNH LH
E.C.1 >0 E.C.1 =& 0
EC. Il 711 EC Il 5
E.C. llII—>14 EC. I/ 9
E.C.IV—>24 E.C.IV—15

Tabla 6.- Estadios de Costwolds LNH y LH
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Grafica 7.- E.C. de Costwolds de acuerdo a los hallazgos de PET/CT en

LNH
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Grafica 8.- E.C. de Costwolds de acuerdo a los hallazgos de PET/CT en LH

De acuerdo a los hallazgos obtenidos del estudio PET/CT realizado a los
pacientes con LNH y LH positivos con afectacion en cabeza y cuello, las
cadenas ganglionares afectadas de acuerdo a la clasificacion de la AJCC es
la siguiente (Graf.9 y 10) y (tabla.7):

35 R
30 V7~ & ENIVELI
s V7 = NIVEL I
0 V7 = NIVEL Il
V7 = NIVEL IV
= NIVEL V
v
10 1 ———  ENIVEL VI
5 ¢~ NIVEL VI
[ ]
o £ ;

Grafica 9.- Cadenas ganglionares afectadas de acuerdo a la clasificacion de
la AJCC en los hallazgos de PET/CT en LNH.
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Grafica 10.- Cadenas ganglionares afectadas de acuerdo a la clasificacion
de la AJCC en los hallazgos de PET/CT en LH.

LNH LH
] e 31 [ e 22
T 34 T— 27

M ——— 12 M e 2
VA 11 VA 4

T — 10 Y — 6

Y/ J— 12 Y/ p— 9

V7T — 0 V[ p— 0

Tabla 7.- Cadenas ganglionares afectadas de acuerdo a la clasificacion de la
AJCC en los hallazgos de PET/CT en LNH y LH.
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De acuerdo a los hallazgos obtenidos del estudio PET/CT realizado a los

pacientes con LNH y LH positivos con afectacion en cabeza y cuello, la zona

anatomica afectada con mayor frecuencia es la siguiente (tabla.8) y (Graf.11

y 12):
LNH LH

CUELLO 22% | CUELLO 62%
TIROIDES 10.7% | TIROIDES 16%
G.SUBMANDIBULAR 7.5% | G. PAROTIDA 6.9%
G.PAROTIDA 5.3% | AMIGDALAS 6.9%
ANTRO MAXILAR 5% | G. SUBLINGUAL 2.3%
AMIGDALAS 4.3% | ANTRO MAXILAR 2.3%
SENOS MAXILARES 4% | MANDIBULA 2.3%
ETMOIDES 4% | OTROS 1%
NASOFARINGE 3%

FOSA NASAL 3%

ESFENOIDES 3%

OTROS 2%

Tabla 8.- Zona anatomica afectada en pacientes con LNH y LH.
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Grafica 11.- Zona anatomica afectada en pacientes con LNH
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Grafica 12.- Zona anatdmica afectada en pacientes con LH.
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DISCUSION

El uso de la PET/CT- FDG en la practica clinica ha revolucionado el manejo
de los pacientes con linfoma, ya que la informacién obtenida por esta técnica
metabolica permite mejorar la estadificacion, definir el prondstico y planificar
el tratamiento mas adecuado en funcidén de la respuesta, principalmente en

linfomas.

Tanto en los casos de Linfoma Hodgkin y Linfoma no Hodgkin, el pronéstico
del paciente esta dado por el tipo histologico y la extension al momento del

diagnostico.

Tirado L. y Mohar A. (2007) del Instituto Nacional de Cancerologia,
realizaron una investigacion y refieren que en el Registro Histopatoldgico de
Neoplasias Malignas (RHNM) del afio 2002 ubican al Linfoma no Hodgkin y
a las leucemias linfoides como las primeras 15 causas de neoplasias

malignas, y representaron el 8.2% del total de casos nuevos registrados.?

En esta revision los linfomas ocupan un 7% del total de la poblacion recibida
en la unidad PET/CT, es un porcentaje significativo, y en México cada vez es
mayor la poblacion afectada por los Linfomas; en la actualidad muy pocos
pacientes son remitidos para realizarse este estudio que valora su estadio

clinico y determina un tratamiento adecuado.

Tirado L. y Mohar A. (2007) refieren que el Globocan 2002 reporto al
Linfoma no Hodgkin en el 9° y 11° lugar en hombres y mujeres
respectivamente, representando el 2.8% del total de casos nuevos

registrados.?*
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Herndndez E, Aguayo A, Loarca L y Cano R, reportan que en México, el
Linfoma no Hodgkin constituye el tercer cancer mas comudn en el género

masculino (7.1%) y el cuarto en el género femenino (2.6%).%

En esta revision el 54% de estos pacientes afectados son mujeres, el 46%
representa al género masculino, esto quiere decir que afecta a la poblacion

en general con una edad media de 41 afos.

Alonso O. (2006) refiere que en Estados Unidos (Medicare) consideran las
siguientes indicaciones del PET-FDG aprobadas para los Linfomas:
Estadificacion inicial, reestadificacion y sospecha de recurrencia. En Espafia
la Agencia de evaluacién de tecnologias sanitarias (AETS) refiere las
siguientes indicaciones del PET-FDG aprobadas para los Linfomas:

Estadificacion inicial y evaluacién de masa residual.??

Se deben de tomar en cuenta las principales ventajas del estudio, como son:
su capacidad para detectar pequefias lesiones de menos de 1 cm, definir
claramente la condiciébn metabdlica de esta, detectar metastasis a distancia,
evaluar recidiva y respuesta a terapia. Esto permite una precisa etapificacion
inicial del paciente, optimizando su tratamiento y evaluacion de la terapia
implementada. Lo que promueve un mejor prondéstico y evitar estudios

invasivos a pacientes con Linfoma.

El PET tiene aplicaciones clinicas relevantes en tres grandes areas:
oncologia, cardiologia y neurologia. Las aplicaciones oncolégicas
constituyen 90% de su uso actual, por lo que esta tecnologia representa una

herramienta fundamental en el manejo clinico de pacientes con cancer.

Canales M.A y Coya J refieren que en pacientes con Linfoma de Hodgkin y

Linfomas no Hodgkinianos agresivos, la sensibilidad de la PET/CT y la TC
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fue del 94% y 88% respectivamente, mientras que la especificidad fue del

100% y 86% respectivamente.?

Una revision del International Workshop Criteria que compara la evaluaciéon
de la respuesta del linfoma de Hodgkin mediante imagenologia por TC sola
o TC con imagenologia por PET, mostr0 que la combinacion de las
imagenologias TC y PET fue mas precisa que la imagenologia mediante TC

sola.?

De acuerdo a la revision de la literatura latinoamericanano se encontré un
reporte relacionado a la estadificacion realizada con un PET/CT, ni de zonas
anatomicas afectadas con mayor frecuencia en el area de cabezay cuello, ni

de afectacion a ganglios linfaticos de acuerdo a la clasificacion de la AJCC.

En lo reportado en la FM, el 49% de los pacientes afectados con LNH se
encuentran en un estadio IV de Cotswolds, el nivel Il de la clasificacion de la
AJCC es el mas frecuente y las manifestaciones clinicas que presentan se
localizan principalmente en cuello, tiroides, glandula submandibular,

glandula parotida, etc.

En los pacientes con LH el 51% se encuentran en un estadio IV de
Cotswolds, el nivel Il de la clasificacion de la AJCC es el més frecuente y las
manifestaciones clinicas que presentan se localizan principalmente en

cuello, tiroides, glandula paroétida, amigdalas, etc.
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CONCLUSIONES

El PET/CT es una técnica de medicina nuclear que tiene la capacidad de
detectar el cancer por medio de mecanismos basados en las alteraciones
moleculares de los procesos neoplasicos. En esta revision se describen las
aplicaciones oncologicas del PET/CT y se analiza la potencial aplicacion de
esta tecnologia en el correcto estadiaje de los pacientes con Linfoma ya que
el estudio se realiza de todo el cuerpo en el mismo acto exploratorio. El
trazador mas utilizado en oncologia es un analogo de la glucosa marcado
con flaor: 18F-2-flior-2-desoxi-D-glucosa (FDG). De esta forma, el PET/CT
detecta la retencion tumoral de FDG, debido al mayor indice glucolitico de

las células cancerosas.

En la evaluacion del cancer la diferencia fundamental entre PET/CT vy las
técnicas de imagen convencionales como la tomografia axial computarizada
y la resonancia magnética, estriba en que la primera evalia las
caracteristicas funcionales o metabdlicas del tumor, mientras que las otras
valoran las caracteristicas morfolégicas o anatdmicas de la neoplasia, entre
ellas densidad, tamafio y forma, y debido a la naturaleza no especifica de
estas caracteristicas morfolégicas, la diferencia entre un proceso benigno o
maligno por estos métodos es menor a la determinacion metabodlica por
PET/CT. Ademas, PET/CT detecta cambios clinicos relevantes que no son

evidentes por imagenologia morfolégica.

Algunos autores consideran al PET/CT como el desarrollo mas importante
de las técnicas imagenoldgicas de los ultimos veinte afios

Es un método que contribuye en la determinacion de la extension de la
enfermedad, es por eso que se debe considerar un método de diagndstico
confiable e idéneo para realizar un correcto estadiaje de los pacientes con
Linfoma y de todos aquellos pacientes con cancer.
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La poblacion afectada por linfoma en esta revision es de un (7.4%) de los
cuales 139 pacientes presentan Linfoma no Hodgkin y 74 pacientes Linfoma
Hodgkin.

De los cuales el 54% pertenecen al género femenino y el 46% al género

masculino; con una edad promedio de 41 afios.

El estadio més frecuente es el IV de acuerdo a la clasificacién de Costwolds,
de acuerdo a la AJCC las cadenas ganglionares mas afectadas se
encuentran en el nivel Il, la zona anatdmica mas afectada es el cuello, la
tiroides, la glandula submandibular, la glandula parétida, amigdalas. Por lo
tanto se puede observar que el LNH y LH se presentan de forma diseminada
al momento de realizar el diagnostico y muy pocas veces es localizado. Esto
alerta a todos los que estan en el area odontologica ya que pueden
diagnosticar estas metastasis lo que podria indicar que el paciente se
encuentra en un estadio avanzado, por lo que se recomienda realizar una
adecuada exploracion clinica con todos los pacientes y una buena historia

médica.
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GLOSARIO

PET: Tomografia por Emisién de Positrones
FDG: Fluorodeoxiglucosa

18F: Flaor-18

Hc: carbono-11

13N: Nitr6geno-13

150: Oxigeno-15

%Rb: Rubidio-82

ns: nanosegundo o 10°°

LNH: Linfoma no Hodgkin

LH: Linfoma Hodgkin

VSG: Velocidad de Sedimentacion Globular, prueba de la velocidad de
sedimentacion.

EBV: Virus de Epstein-Barr

IRM: Resonancia Magnética

TC: Tomografia Computarizada

SPECT: Tomografia por Emision de Foton Unico.
POSITRON: electrén con carga positiva

%MT¢: Tecnesio-99

Gammacamara: Equipo que permite captar la distribucién corporal de la
radiacion gamma que emite el radiotrazador.

RF: Radiofarmaco

KeV: Kiloelectronvoltio

823R: Estroncio-82

min: minuto

S: segundo

D,: receptores de dopamina

SNC: Sistema Nervioso Central

SUVmax: valor estandarizado de captacion maximo
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Kg: Kilogramos

mg: miligramos

dl: decilitros

DHL: Deshidrogenasa lactica

AJCC: American Joint Committee on Cancer

F.D.: Fuente Directa
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