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Objetivos Docentes
Describir las situaciones clinicas en donde las técnicas de imagen morfologicas y metabdlicas pueden
contribuir a un mejor manejo de los tumores de cabeza y cuello

Explicar el rendimiento de la PET-TC y PET-RM en estas situaciones clinicas, tanto de forma individual
como conjunta.

Revision del tema

Los tumores de cabeza y cuello suponen en torno a un 5% del total de los canceres diagnos-ticados.
Espafia presenta una elevada inciden-cia de canceres de vias aero-digestivas superiores (CVADS).
Cabeza y cuello es una region anato-mica compleja, los tumores pueden asentar en multiples
localizaciones y, por tanto, presentar una clinica muy heterogénea. Todo esto implica una serie de
dificultades en el proceso diagnds-tico, lo que va a repercutir negativamente en el prondstico de los
pacientes.

El diagndstico de estas neoplasias se basa fun-damentalmente en:

- La valoracion de la sintomatologia.

- La exploracion fisica, ya que la mayoria de es-tos tumores asientan en las mucosas.

- Pruebas de imagen complementarias

- La confirmacion histoldgica o citologica, que es el diagndstico de certeza de estos tumores.
Aunque tradicionalmente las técnicas de imagen morfologicas como la TC, la RM y la ecografia han

resultado de gran utilidad a los clinicos para el manejo de la enfermedad onco-logica, éstos han
encontrado en la PET una informacion metabdlica adicional. Considerando estas diferencias, la PET
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resulta de mayor utilidad para la distin-guir tumores malignos de procesos benignos, para determinar el
grado de malignidad de las lesiones, para monitorizar la respuesta al tratamiento y planificar los
volumenes de ra-dioterapia.

Las indicaciones de la PET-TAC en tumores de cabeza y cuello son las siguientes:
A) Estadificacion

B) Tumor de origen desconocido

C) Valoracion de la respuesta a los tratamientos

D) Deteccion de recidivas

A) ESTADIFICACION

Los tumores de células escamosas de cabeza y cuello se originan en la mucosa y pueden crecer
infiltrando los planos profundos del cuello por contigliidad o propagarse tanto por via linfati-ca,
fundamentalmente, o hematogena, tanto a ganglios linfaticos regionales como a 6rganos a distancia.

La estadificacion pre-tratamiento viene dada por la clasificacion TNM desarrollado por la AJCC
(American Joint Committee on Cancer) en colaboracion con la UICC (Union Internacional Contra
Cancer).

A.1) Estadificacion T

La determinacion del tamafo y extension local es fundamental para la eleccion de un tratamiento
adecuado, ya sea quirargico o de 6rgano preservacion no quirurgica, ya que el prondstico va a depender,
entre otros factores del correcto abordaje terapéutico.

Para la valoracion local (T) del tumor primi-tivo, nos valemos de:

a) La exploracion fisica ORL.

b) Técnicas de diagnodstico por imagen: las mas empleadas tradicionalmente han sido la TAC, laRM y la
ecografia.

Una optima estadificacion T debe intentar alcanzar los siguientes objetivos:

- Determinar el punto de partida del tumor

- Extension en superficie

- Extension en profundidad (musculo, hueso, or-bita...)

- Infiltracion de estructuras vecinas.

- Movilidad (laringea, lingual, velo, ocular)

- Grado de afectacion del organo.

Sin embargo, la TC y RM presentan sus limitaciones, debido a que en algunos casos se produce una
infraestimacion por el escaso contraste radioldgico existente entre el tu-mor y tejidos circundantes, y
hace que no se detecten tumores cuando €stos son de pequefio tamafio o no distorsionan planos
profundos ni invaden estructuras contiguas. Por el contra-rio, en ocasiones también se produce una
so-breestimacion de las lesiones debido al realce del tejido inflamatorio circundante, dificil de distinguir
del propio tumor.

La sensibilidad (S) de la PET en la detec-cion del tumor primario es similar a la aportada por el resto de

las técnicas diagnosticas (TC y RM), con excepcidn de los tumores de cavidad oral, en los que ha
demostrado una clara supe-rioridad, alcanzando una S del 98%. (Figuras 1 al 4)
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Sin embargo, las lesiones submucosas pueden ser dificiles de diferenciar de los tejidos adya-centes; por
este motivo, la posibilidad de los equipos PET-TC de adquirir estudios TC de alta calidad con la
adminis-tracion de contraste intravenoso al tiempo de la adquisicion de la PET, tiene la enorme ven-taja
de unificar en una Unica exploracion la informacion anatomica y la metabolica; esto, ademas de ofrecer
una informacion valiosa para planificar el tratamiento, especialmen-te en los tumores con invasion
vascular, aporta una estadificacion mas precisa, una interpreta-cion integrada y optimizada, ademas de la
re-percusion que tiene sobre los costes, demoras, comodidad y menores dosis de radiacion para el
paciente

Por otra parte, la PET-TC es capaz de de-tectar el tumor primario en situaciones en las que existe una
alta sospecha de malignidad, in-cluso tras biopsias negativas y, en algunos ca-sos, demuestra enfermedad
mas extensa que la apreciada mediante exploracion clinica u otros métodos diagnodsticos de imagen

A.2) Estadificacion N

La presencia de adenopatias cervicales metasta-sicas es el factor prondstico mas importante de los
CVADS. La presencia de adenopatias, su numero, tamafio, localizacion y presencia de crecimiento
extranodal, reducen de forma considerable el con-trol locorregional y la supervivencia de estos
pa-cientes, hasta en un 50%. Lo que realmente nos interesa saber cuando exploramos un cuello, bien por
palpacion o por métodos de imagen, es saber si el cuello NO clinico (cNO) es realmente un cuello sano
(pNO), y por tanto no deberia tratarse, o bien si el cuello N+ clinico (¢cN+) es un cuello realmente
enfermo (pN+), y por tanto deberia tratarse.

Los pacientes que mas se beneficiarian de una correcta estadificacion N pretratamiento, serian aquellos
con estadios NO, puesto que se podria evitar la realizacion de un vaciamiento ganglionar cervical,
disminuyendo la morbilidad. El proble-ma de los NO es que no existe ningun método diagnostico de
certeza. Empezando por la palpa-cion, que es la exploracion mas basica, €sta presen-ta una baja S
(51,7%) y por tanto una elevada tasa de falsos negativos (FN), que se ve agravada en distintas
situaciones tales como cuellos gruesos y cortos, pacientes irradiados u operados y en la valoracion de
adenopatias en espacios cervicales profundos. Para intentar mejorar la fiabilidad en la deteccion de
enfermedad ganglionar cervical, empleamos las diferentes técnicas de imagen con-vencionales (TC, RM
y PAAF guiada por Ecografia). La tasa de error de las mismas es todavia ele-vada, entre otros motivos,
porque los criterios diagndsticos empleados son de nuevo puramen-te morfologicos, sin considerar el
metabolismo tumoral.

Segun un meta-analisis publicado en el afio 2007, empleando la anatomia patoldgica como gold
standard, los métodos diagndsticos con-vencionales (MDC) (TC, RM, ecografia y la PAAF guiada por
ecografia), son mas fiables en la estadificacion ganglionar que la exploracion fisica; sin embargo,
requieren una alteracion en el tamafio o arquitectura de los ganglios para la deteccion de enfermedad.
Esta condicién no es necesaria para apreciar positividad mediante PET. Es particularmente 1til para
diagnosticar ganglios metastasicos con morfologia normal por MDC (< 1 cm), pero que presentan avidez
por la FDG, o aquellos situados en localizaciones de dificil evalua-cion, como el area supraclavicular. (
Figuras 7-8)

Sin embargo, la limitacion de la imagen me-tabodlica radica en la posibilidad de hallazgos FN debidos a
micrometastasis o ganglios ne-croticos y en el solapamiento que existe en los niveles de captacion de los
ganglios malignos e inflamatorios, fundamentalmente los inferiores a 1,5 cm. La literatura refiere una
sensibilidad del 79% y una especificidad del 92-97%. La PET-TC cambia la extension del vaciamien-to
en un 10-12% en la mayoria de las series publicadas

En un meta-analisis publicado en 2008 en el que incluyeron 32 estudios que incluian 1236 casos en la
evaluacion de me-tastasis ganglionares cervicales en carcinomas epidermoides de cabeza y cuello,
mediante con-firmacion histoldgica se observo que para la PET-TC la S global fue del 79% (IC 95%,
72-85%) y E del 86% (IC 95% 83- 89%); hay que destacar que la S de la PET-FDG fue solo del 50% (IC
95%, 37-63%) en cuellos NO. Para comparar la PET con los MDC, se hizo un subanalisis de los estudios
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en los que se realizo PET-FDG ademés de MDC; en estos casos, la PET-FDG tuvo una Sy E del 80% y
86% versus 75y 79% para los MDC aislados

Por otra parte, el empleo de protocolos opti-mizados cervicales de mayor resolucion, con me-nores
tamafios de pixel y aumentando los tiem-pos de adquisicion han demostrado mejorar la S en la deteccion
de adenopatias inferiores a 15 mm

Se ha publicado por parte de diversos grupos sobre el impacto de la PET-TC en la estadificacion de
carcinomas epidermoides es-tadios III y IV previa a la quimiorradioterapia. En un 40% de los casos
modificé la identifica-cion de niveles de afectacion ganglionar cervical metastasica

En conclusion, aunque la PET-TC tiene una mayor ED para la evaluacion de la afec-tacion ganglionar
(N) que los MDC aislados y aporta informacion metabdlica adicional, no es lo suficientemente fiable
para evitar el vacia-miento ganglionar en los casos negativos.

3) Estadificacion M

La presencia de metéstasis a distancia (M1) supone una drastica reduccién de la superviven-cia, asi comc
de las opciones terapéuticas. La incidencia de estas M1 es aproximadamente del 10%, son mas
frecuentes en el primer afio tras el diagndstico y su frecuencia va disminuyen-do progresivamente hasta
el tercer afio donde la incidencia es inferior al 1%. El principal 6r-gano diana de la M1 de los CVADS es
el pul-mon (58%), seguido del hueso (22%) e higado (9%). Los tumores primarios mas implicados en la
aparicion de M1 son la hipofaringe (14%), seguido del tumor primario de origen descono-cido (TOD)
(11,8%) y cavum entre otros. Los factores de riesgo relacionados con la aparicion de metastasis son
fundamentalmente:

- Estadificacién TNM: La presencia de me-tastasis ganglionares cervicales (N+), asi como los estadios
tumorales avanzados (estadios III-1V).

- Deficitario control locorregional

Los procedimientos aconsejados en las Guias de practica clinica de la Sociedad Europea de Ci-rugia de
Cabeza y Cuello, Oncologia Médica y Oncologia Radioterapica (EHNS-ESMO-ES-TRO) para la
estadificacion de rutina son los siguientes:

Examen fisico

Endoscopia de cabeza y cuello

TAC cabeza y cuello

RX de torax

Esofagoscopia y broncoscopia (I1I B)

TAC térax puede incluirse para descartar metastasis a distancia o segundos tumores primarios de
pulmon.

Dado que la localizacion mas frecuente de las M1 es el pulmon, las técnicas de imagen mas empleadas
son la Rx de torax y la TC toracica. La Rx de torax, que sigue siendo tradicional-mente muy empleada,
detecta tan so6lo el 23% de las lesiones evidenciadas en la TC toracica. A su vez, la TC de térax, que es la
técnica mas empleada para descartar metéstasis pulmonares, presenta una S del 37% y una E del 75%,
por lo que bastantes M1 y segundos primarios pulmona-res se pierden en el diagnostico.

Se han realizado varios estudios para determi-nar la S de la PET-TC en la deteccion de M1 en la
estadificacion inicial a pacientes con carcinomas epidermoides de cabeza y cuello. Estos estudios
refieren que la PET-TC detecta metastasis adicionales en un 6% de los pacientes respecto a la TAC de
torax, mientras que al comparar la PET con TC de cuerpo, se alcanzan valores de S del 76,9% para la
PET y 50% para la TC, mostrando impacto en el tratamiento en un 13,1%. Globalmente la PET-TC
muestra una exactitud diagnoéstica del 78-85%

En conclusion, consideramos que en presen-cia de enfermedad ganglionar y estadios avanza-dos (II y
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IV), la PET-TC resulta de primera eleccion en la estadificacion de los pacientes. -
4) Deteccion de segundos tumores primarios (STP).

Los pacientes con CVADS tienen un alto riesgo, entre el 7-11% de casos, de desarrollar una segunda
neoplasia. Las localizaciones tu-morales que asocian mayor riesgo de segundos tumores son la laringe
supraglética (21%), se-guido de la cavidad oral (16%)37, fundamen-talmente en aquellos pacientes que
siguen man-teniendo hébitos toxicos (tabaco y alcohol) y no presentando una relacion directa con el
estadio tumoral. Los lugares de asiento méas comunes de estas segundas neoplasias son, en primer lugar,
el area de cabeza y cuello (47%), seguido en se-gundo lugar por el pulmén (32%) y por Gltimo es6fago
(11%).

La mayoria de estos tumores son metacro-nicos, es decir, detectados més alla de los seis primeros meses
desde la aparicion del primer tumor. Menos de un 5% aparecen de forma sin-crdénica, dentro de los seis
primeros meses. Los tumores simultdneos, dentro del primer mes desde el diagnostico del primario, son
atn mu-cho menos frecuentes En los ultimos afios se ha incrementado la in-cidencia de M1 y STP; esto
obliga a realizar un seguimiento adecuado para la deteccion precoz y tratamiento eficaz de las mismas,
investigando nuevos protocolos diagnosticos, donde deberia estar la aplicacion de la PET-TC.

Recientes grupos han estudiado la prevalencia de tumores sincrénicos en una serie consecutiva de

pacientes a los que se realiz6 estudio de estadificacion inicial de tumores avanzados de cabeza y cuello.
La prevalencia de primarios sin-cronicos fue del 9,5%, de los cuales la PET-TC detectd un 84%; en un
80% de los pacientes se modifico la terapia por la deteccion de otros tumores primarios. (Figuras 5y 9)

5) Planificacion de radioterapia

La PET-TC es una herramienta de gran utilidad en la delimitacion de los volume-nes de irradiacion
externa (Figura 12)

El GTV (gross tumour volumen) es el volumen que contiene tumor visible y macroscopico y puede
variar segun la técnica utilizada. La PET-TC combina la informacion metabolica, que permite conocer la
viabilidad de las células tu-morales, con la anatdmica aportada por la TC, y permite optimizar la
delimitacion tumoral, mejorando el control local de la enfermedad y disminuyendo los efectos
secundarios provoca-dos por la irradiacion de estructuras adyacentes. La ventaja de los equipos
multimodalidad es que la adquisicion de ambas iméagenes se realiza de forma simultanea, con las mismas
herramientas e inmovilizadores que van a ser empleados en el posterior tratamiento, y ahorra los
problemas del corregistro de imagenes.

La mayoria de los trabajos publicados indi-can que el GTV es menor con PET que con el resto de
técnicas de imagen, y parece que la imagen metabdlica se aproxima mas al volumen real tumoral tras
comparar con especimenes quirurgicos y disminuye la irradiacion a tejidos sanos. El tema mas
controvertido es la forma de delimitacion del GTV en la imagen de PET. Existen varios métodos de
segmentacion, tanto cualitativos como cuantitativos, estableciendo un umbral absoluto (SUV de 2,5) o
relativo (50% del SUV); no existe consenso sobre cudl de los métodos de segmentacion es el mas fiable
a la hora de delimitar el GTV. Esto, afia-dido a aspectos técnicos (parametros de adquisi-cion, filtrado y
reconstruccion de iméagenes) di-ficulta la reproducibilidad en distintos centros. Ademads, se estan
investigando otros radio-farmacos marcadores de hipoxia como el me-sonidazol marcado con 18F
(FMISO), capaz de identificar areas menos susceptibles a la irradia-cidon, aunque no se ha determinado
aln si esta informacion ayuda al control local de la enfer-medad

B) TUMOR DE ORIGEN DESCONOCIDO
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El concepto de metéstasis cervical de tumor de origen desconocido (TOD) es el de la exis-tencia de
adenopatias cervicales con diagnostico histologico o citoldogico de tumor maligno en las que, a pesar de
haber realizado un exhaustivo examen otorrinolaringolégico y del resto del or-ganismo, no se encuentra
el tumor primario. La mayoria son metastasis de carcinoma escamoso; otras histologias posibles, aunque
menos fre-cuentes, son linfoma, melanoma, sarcoma, car-cinomas tiroideos y carcinoma indiferenciado.
Entre un 2-10% de las adenopatias cervicales metastasicas carecen de tumor primario, consti-tuyendo
entre el 1-3% de todos los cénceres de cabeza y cuello.

El diagndstico de un TOD tiene dos aspectos que se deben desarrollar de forma secuencial: 1°) Busqueda
del tumor primario; 2°) demos-tracion histologica de malignidad de la adeno-patia (cuando no se localice
el tumor primario).

En una meta-analisis realizado en 2009 sobre la utilidad de la PET-TAC en la deteccion de primarios de
origen desconocido, el carcinoma de orofaringe era el segundo primario en frecuencia tras el cancer de
pulmon, y el 7°, 8°, 9° y 10° puesto, lo ocupa-ban los tumores laringofaringeos, los de glandu-las
salivares, el cancer de tiroides y el cancer de laringe respectivamente. El porcentaje global de deteccion
del primario en metéstasis de TOD en todas las localizaciones, fue del 37%, con S global del 84% (IC
95%, 78-88) y E global del 84% (IC 95%, 78-89%;)

Recientes publicaciones refieren para la PET-TC una S del 91,7%, E del 86,7%, ED del 88,9% y valor
predictivo positi-vo (VPP) del 84,6%. Se describe que la PET-TAC puede identificar entre 24-31% de
tumores primarios, afectacion regional no conocida en 15-17% de los casos y a dis-tancia en un 11-13%.
(Figuras 10-11)

Por tanto, la PET-TC es una herramienta diagndstica util en pacientes con TOD, ya que es capaz de
localizar el tumor primario en un porcentaje no despreciable de pacientes, en los cuales los MDC no han
dado el diagnostico

C) MONITORIZACION DE RESPUESTA AL TRATAMIENTO

En los ltimos afos se ha asistido a un au-mento de los tratamientos de érgano preserva-cion no
quirurgica. La valoracion de respuesta a dichos tratamientos, tanto por la exploracion fisica como por el
empleo de técnicas de imagen convencionales, entraia una gran dificultad de-bido una vez mas a los
cambios tisulares resul-tantes.

La filosofia del tratamiento preservador de 6rgano es curar la enfermedad oncoldgica sin recurrir a la
cirugia radical, pero manteniendo un 6rgano plenamente funcional.

Las modalidades de tratamiento mas emplea-das en los protocolos de preservacion de érgano son las
siguientes:

- Radioterapia radical (RT): En la actuali-dad se puede administrar de forma hiperfrac-cionada (permite
incrementar la dosis total, disminuyendo la dosis por sesion) o acelerada (reduciendo el tiempo total);
estas nuevas for-mas de administracion han supuesto un aumen-to de la supervivencia a los 5 afios, a
pesar de que su uso como tratamiento unico es bastante limitado, debido a la introduccion en los
pro-tocolos de la QT y de las terapias moleculares concomitantes a la radioterapia.

- RT + Cetuximab: Se emplea fundamen-talmente en pacientes mayores de 70 afios o en aquellos con
comorbilidad importante, en los que no se puede emplear QT, por la toxicidad asociada, tanto como
tratamiento Unico como tras la respuesta de una QT de induccion.

- QT + RT concomitante: la asociacion de cisplatino + RT administradas de forma simul-tanea suele ser
la opcion mas empleada. La QT actia como sensibilizador frente a RT, mientras que la RT aumenta la
absorcion de QT.
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- QT de induccion (QTI) o neoadyuvante seguida de QT + RT o RT + Cetuximab: El esquema mas
empleado es el de TPF (taxotere, cisplatino y 5- FU). Si tras la administracion de QTI existe respuesta
completa se continua tratamiento con QT + RT concomitante o RT + cetuximab. Entre las potenciales
ventajas de la QTI se encontraria la capacidad de erradicar las micrometastasis y su capacidad predictora
de respuesta a las terapias posteriores.

En vista a lo anterior se hace de gran utili-dad conocer si existe o no respuesta a los tra-tamientos de
preservacion de organo, ya que, en aquellos casos en los que no haya respuesta completa, se hace
prioritario un rescate quirdr-gico. A continuacion se presenta un esquema de los protocolos terapéuticos
de organo preserva-cion:

- Los pacientes N0 son tributarios de un tra-tamiento electivo ganglionar con una dosis ha-bitualmente
limitada de RT de 50 Gy.

- Aquellos con enfermedad ganglionar limi-tada (N1), reciben dosis de RT radical (70-74 Gy). En
general se admite que los cuellos ini-cialmente N1 no precisan un vaciamiento cervi-cal, salvo en el caso
de evidencia de enfermedad cervical persistente tras el tratamiento de pre-servacion.

- En los pacientes con enfermedad regional avanzada (N2-N3), existe consenso en la nece-sidad de
realizar un vaciamiento en aquellos con sospecha de persistencia de enfermedad ganglio-nar (N+).

La polémica surge en relacion a cudl es la me-jor opcidon de tratamiento para los pacientes N2- N3 en los
que se aprecia una respuesta clinica completa tras el tratamiento conservador.

Algu-nos autores son partidarios de realizar, de forma sistematica, vaciamientos ganglionares en estos
pacientes, ya que argumentan un mayor control regional y el hecho de que en un 20-30% de los casos
con respuesta completa cervical, se ha ha-llado enfermedad microscopica ganglionar resi-dual. Otros
mantienen actitud expectante; el principal argumento a favor de esta postura es el elevado control
regional en aquellos pacien-tes que han alcanzado una respuesta completa, reduciendo seglin su postura,
la morbilidad del vaciamiento cervical.

Hay autores que defienden que, aunque se ha visto positividad histoldgica hasta en un 30% de casos, los
fracasos regiona-les en los grupos sometidos a observacion, son, en promedio, del 12%. Lo explican
justificando que la enfermedad residual encontrada en el es-tudio histologico, podria corresponder a
restos tumorales desvitalizados que hubieran tendido a la resolucion espontanea con la observacion. Una
postura intermedia es realizar vaciamiento sistematico en todos los N3 independientemen-te del grado de
respuesta, dado el bajo porcenta-je de control regional de los mismos. El motivo de esta controversia lo
constituye el hecho de que las técnicas de imagen rutinarias no cuentan con la suficiente sensibilidad
para descartar la presencia de enfermedad residual.

La imagen estructural (TC y RM) y la ima-gen metabdlica (PET-FDG) se consideran mé-todos
diagnosticos standard para determinar la respuesta al tratamiento en los tumores de ca-beza y cuello.

La valoracion de la respuesta precoz a la te-rapia mediante PET-TC, ha sido analizada en pocos trabajos,
algunos de los cuales muestran correlacion entre el descenso de la captacion de FDG y un mejor control
locorregional

Existen datos insuficientes sobre la utilidad de la misma en la valoracion de la QT de induc-cion. Se
pretende optimizar para cada paciente el tratamiento mas apropiado tras terapia neo-adyuvante,
seleccionando de esta manera a los pacientes respondedores que podrian beneficiar-se de tratamiento con
RT y QT concomitante, de los no respondedores, que serian candidatos a una cirugia mas agresiva tras la
induccion.

Sin embargo, si se han publicado multiples trabajos en los que se analiza la utilidad de la PET en
pacientes tratados con 6rgano preser-vacion no quirurgica con intencion curativa tras finalizar el
tratamiento. Las tasas de res-puesta en el tumor primario son generalmente altas; por tanto, el principal
objetivo de la PET post-tratamiento es la deteccion de enferme-dad residual en los ganglios cervicales,
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pero hay que tener en cuenta que, a pesar de la am-plia literatura publicada al respecto, las pobla-ciones
de pacientes incluidas en los estudios son heterogéneas y los datos provienen de analisis retrospectivos.
Los criterios de seleccion fueron diferentes, presentaban distintas localizaciones de enfermedad, las
estrategias de tratamiento no fueron las mismas, modificandose los proto-colos de terapia en distintos
estudios, también hubo variabilidad en la técnica empleada (PET versus PET-TC), y tinicamente unos
pocos es-tudios recientes analizan la utilidad de la técnica multimodalidad; esta diferencia entre estudios
es importante, porque la PET-TC combinada reduce los hallazgos equivocos de ambas téc-nicas e
incrementa la eficacia diagndstica; y quiza uno de los aspectos mas importantes es el momento de
realizacion de la PET tras finalizar el tratamiento, y en los estudios publicados va-ria entre 4 semanas
hasta 1 afio.

La mayoria de los autores establecen que la PET post-tratamiento no debe ser realizada antes de 10-12
semanas de la finalizacion de la terapia. En ese momento la mayoria los cam-bios inflamatorios
post-tratamiento han dismi-nuido, y por tanto la posibilidad de resultados FP (Figuras 13 al 18)
Algunos estudios también han demostrado una mayor tasa de FN cuando la PET se realiz6 antes de 4-8
semanas después del tratamiento; es razonable que el pequefio volumen de enferme-dad residual en ese
momento escape a la detec-cion de la PET. Hay que destacar que la mayoria de las células irradiadas no
mueren instantanea-mente, sino que pueden experimentar varios ci-clos de division celular y sélo las
células irradia-das en la mitad o final de la fase S, muestran un bloqueo instantaneo del ciclo celular. Su
destino posterior es variable: algunas pueden permane-cer en un estado latente durante un periodo de
tiempo prolongado y finalmente mueren, pero otras pueden recuperarse y empezarse a dividir de nuevo.
En efecto, los estudios experimentales en cultivos de células irradiadas, muestran una rapida disminucién
de FDG, pero la captacion del radiotrazador no es abolida instantaneamen-te. Las células tumorales
latentes mantienen su capacidad para captar glucosa mientras su membrana celular permanezca intacta y
siga los procesos metabolicos basicos. Algunas de estas células finalmente mueren, mientras que otras
pueden recuperar su potencial metabolico y proliferativo. Segun va aumentando el volumen, los nidos de
células tumorales viables residuales pueden llegar a ser visibles con PET.

Hay que destacar que a pesar de la falta de homogeneidad en los estudios publicados, el verdadero valor
de la PET post-tratamien-to es su elevado valor predictivo negativo (VPN) que podria permitir en los
pa-cientes con un resultado negativo tras el tra-tamiento, plantear seguimiento clinico estre-cho y
estudios de imagen periodicos, aunque seria conveniente la realizacion de mas estudios prospectivos, con
criterios de seleccion simila-res, para confirmar la eficacia diagnostica de la PET-TC en estos pacientes

La captacion intensa de FDG tras el trata-miento puede indicar tanto mala respuesta al tratamiento como
complicaciones inflamatorias relacionadas con el mismo.

Los patrones de captacion de FDG nos pue-den ayudar a diferenciar tejido tumoral de infla-matorio.
Generalmente las captaciones focales y asimétricas de FDG, con una intensidad supe-rior a la de los
tejidos normales circundantes, se considera mas sugerente de enfermedad malig-na; por el contrario el
aumento de captacion di-fusa (no focal) en el campo de irradiacion es un indicador de inflamacion
post-radioterapia .

Uno de los ensayos iniciales sobre los efectos de la QT-RT concomitante, describio efectos to-xicos de
alto grado en un 82% de los pacientes, incluyendo mucositis grado 3 6 4 en un 41% de los casos y
toxicidad laringea en el 14%58. Esto tiene importantes implicaciones para los estu-dios de imagen. Es
habitual observar un incre-mento de captacion de FDG durante periodos prolongados tras el tratamiento,
pero en la ma-yoria de las ocasiones sera difuso, en la laringe o en paredes orofaringeas. De la misma
manera, una captacion focal, eleva la sospecha de enfer-medad maligna o ulceracion.

El valor de captacion SUV no puede di-ferenciar de forma segura el tumor residual de la inflamacion.
Recientemente se ha propuesto la valoracion cuantitativa de la respuesta metabolica tumoral. Los
criterios PERCIST (positron emission to-mography response criteria in solid tumors) recomiendan el
uso del SUV normalizado por masa magra corporal (SUVIbm o SUL), debi-do a la escasa dependencia
del peso del paciente en comparacion con el SUV normalizado por el peso corporal (SUVbw). La
premisa de los criterios PERCIST 1.0 es que la respuesta tu-moral al tratamiento es una variable continue
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y dependiente del tiempo. La enfermedad tu-moral puede ser evaluada varias veces a lo largo del
tratamiento, y el uso de glucosa puede incre-mentarse o descender con respecto al estudio de
estadificacion inicial.

PERCIST recomienda la medicién del SUL maximo de una VOI esférica posicionada en el tumor.
Ademas, es conveniente comparar la variabilidad en el SUL entre VOIs en 16bulo hepatico derecho o
aorta descendente, en el es-tudio pre y post-tratamiento; la variacion debe ser inferior al 20% ¢ 0,3
unidades de SUL, para evitar la variabilidad en tejidos no tumorales. La respuesta al tratamiento se
cuantifica como una variable continua y se expresa como un cambio porcentual en el pico SUL en la
lesién mas ac-tiva en los estudios pre y post-tratamiento (o de forma opcional la suma de hasta 5
SULmax en cinco lesiones diferentes). Una respuesta meta-bdlica completa (RMC) se define como la
des-aparicion visual de todo el tumor activo y caida de SULmax al valor de la actividad de fondo; la
respuesta metabolica parcial (RMP) se define como un descenso de al menos un 30% entre la lesion mas
intensa pre-tratamiento y la lesion mas intensa tras la terapia; la progresion meta-bolica (PM) se define
como un incremento de al menos un 30% en el SULmax o la aparicion de nuevas lesiones; enfermedad
metabolicamente estable (EME) cuando no cumple criterios de RMC, RMP ni PM.

Hay actualmente una tendencia creciente a tener en cuenta la informacién metabolica del tumor a la hora
de planificar el tratamiento y predecir la evolucién. Diveros autores han establecido para el tumor
primario, un volumen meta-bolico tumoral (VMT) de 40 ml como punto de corte para predecir la
respuesta al tratamien-to. En un analisis univariante, los pacientes con VMT superior a 40 ml, mostraron
una menor tasa de respuestas completas/no recidivas y tuvie-ron una menor supervivencia libre de
enferme-dad que los pacientes con VMT menor o igual a 40 ml. E1 SUV del tumor primario no presento
correlacion con la respuesta al tratamiento ni la supervivencia libre de enfermedad.

Podemos concluir que la PET-TC con 18F-FDG resulta de gran utilidad para moni-torizar la respuesta en
pacientes con tumores avanzados de cabeza y cuello, permite reducir la morbilidad asociada a la
quimiorradioterapia en pacientes no respondedores y seleccionar a los pacientes con mayor riesgo de
recidiva, candida-tos a tratamientos mas agresivos.

D) DETECCION DE RECIDIVA y SEGUIMIENTO

La mayor incidencia de recidiva tumoral de canceres de cabeza y cuello se presenta en los dos primeros
afos de seguimiento. La deteccion pre-coz de las mismas es de gran interés, ya que permite un
planteamiento terapéutico adecua-do, contribuyendo a la mejora en la calidad de vida y supervivencia de.
paciente. Los cambios inducidos por los tratamientos empleados en es-tos canceres hacen dificil la
valoracion, con las técnicas de imagen convencionales, de posibles recidivas. Por otro lado, las biopsias
sobre teji-dos previamente dafiados tienen el riesgo poten-cial de desarrollar las complicaciones.
Multiples trabajos han demostrado la superioridad de la PET sobre los métodos de imagen anato-micos
para la identificacidon de recidiva local o regional tras el tratamiento

Los diversos meta-analisis publicados sobre la utilidad de la PET-FDG en pacientes con sospecha de
recidi-va de tumores de cabeza y cuello, refieren una sensibilidad global del 94% (IC 95%, 91-96), con
un rango de 80 a 100 y una especificidad del 80% (IC 95%, 76-84), con un rango de 53 a 100. La
homogeneidad observa-da en la S hizo posible obtener un efecto global o conjunto; sin embargo, en la E
si se detectd heterogeneidad entre estudios (p = 0,001), que podria estar justificada por una elevada
proba-bilidad pretest de recurrencia tumoral entre los sujetos estudiados en los articulos seleccionados
(Figuras 19 al 23)

La odds ratio diagndstica mostrd que existia una correlacion positiva significativa entre la recurrencia
tumoral y un resultado positivo de la PET-FDG.

En el marco del seguimiento, numerosos es-tudios han encon-trado una sensibilidad del 90-100% para el
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PET-TC en la deteccion de recu-rrencia con valores de especificidad inferiores (63-94%) debidas a la
captacion inespecifica por tejido inflamatorio, especial-mente en pacientes con tumores avanzados en los
que las complicaciones post-tratamiento como la mucositis y la radionecrosis son mas prevalentes

Es fundamental el conocimiento del estadio clinico del paciente y de cualquier patologia adi-cional. Ante
un hallazgo positivo en la PET, se reco-mienda la confirmacion mediante biopsia y en el caso de no
encontrarse sustrato anatomo-pa-tologico o imposibilidad para €sta, seguimiento estrecho con la
realizacion de otra PET transcu-rridos 3 meses

Acerca de la periodicidad en el empleo de la PET-TC en el seguimiento, se aconseja su rea-lizacion cada

6 meses durante los dos prime-ros afos tras el tratamiento y posteriormente con periodicidad anual
durante los 3 afios si-guientes

Imagenes en esta seccion:

Lesion en CV derecha (SUV 9) con infiltracion de grasa paraglotica, esclerosis del cartilago anitenoides
derecho, respeto de comisura anterior y estructuras supragloticas con extension infraglotica de 2 cm

Fig. 1: Primario
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Obliteracion del espacio orofaringeo derecho con lesion nodular que ocupa el pilar amigdalino derecho
(SUV 6,8)

Fig. 2: Primario
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Masa tumoral faringolaringea, localizada en pared postenior faringea con probable origen hipofaringe
(SUV:6,6), en seno piriforme izquierdo, con afectacion glotica izquierda y probablemente infraglotica izda

1843

Fig. 3: Primario
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Masa parafaringea 1izquierda desde suelo de boca a paladar (SUV: 17-47 x 4 x 46 mm)
g l

Fig. 4: Primario
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Fig. 5: Tumor sincronico
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Lesion laringea supraglotica.gliotica (SUV: 17.3)

lI-A derecha: 9 mmJ/SUV: 4,5

Fig. 6: Primario y adenopatias
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Ca. epidermoide de supraglotis. Estadificacion

l V ‘ Adenopatias pre/paratraqueales y prevasculares

Lesion maligna en regldn supragldtica derecha
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Conglomerado en tridangulo posterior izquierdo

Fig. 7: Primario y adenopatias
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Fig. 8: Primario y adenopatias
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Estesioneuroblastoma de fosa nasal derecha localmente avanzado. Segundo prmano pulmonar

Fig. 9: Segundo primario
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TUMOR DE ORIGEN DESCONOCIDO

Fig. 10: TOD
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Fig. 11: TOD
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Fig. 12: Planificacién de RT
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26-Nov-13 25-Abril-14

Fig. 13: Respuesta al tratamiento

Pagina 22 de 35 www.seram.es




12-Agosto-14 19-Enero-15

Fig. 14: Respuesta al tratamiento
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30-Jul-2013 9-Oct-2013

Fig. 15: Respuesta al tratamiento
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23-Enero-2013 7-Junio-2013

Fig. 16: Respuesta al tratamiento
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9-Enero-2013: Recidiva adenopatica cervical izquierda (mivel ITA SUV:5,5/10 x 17 mm)

11/1/2012
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Fig. 17: Respuesta al tratamiento
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Fig. 18: Respuesta al tratamiento
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Fig. 19: Recidiva
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Fig. 20: Recidiva

Pagina 29 de 35 www.seram.es




IIA derecha 7 mmySUVIS 4

Supraclavicular derecha 10 mm/SUV9, 1

Fig. 21: Recidiva
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Fig. 22: Recidiva

Pagina 31 de 35




Cilindroma de fosas nasales v orbita

Metastasd dseas

Fig. 23: Re-estadificacion

Conclusiones

El uso de la imagen mutimodalidad (PET-TC y PET-RM) permite con frecuencia un adecuado abordaje
diagndstico en tumores de cabeza y cuello tanto en la estadificacion como durante el seguimiento de
estos pacientes. Especial utilidad clinica presenta la PET-TC en el manejo de adenopatias cervicales de
primario no conocido
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