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El diagndstico por imagen en medicina nuclear

¢ Qué medios tecnologicos lo hacen posible?

e Radiotrazadores.

* |nstrumentacion.
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é¢Qué son los radiotrazadores?

* Trazador.

* [sotopo radiactivo:

- Radiacion gamma.

* Imagen resultante:

- Gammagrafia.
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Caracteristicas de los radiotrazadores

Se incorporan a la fisiologia.

* Proporcionan informacion sobre la funcidon que interesa.

* Laradiacion al paciente es minima.

* Laadministracion es sencilla (oral o i.v.).

* No requiere ingreso hospitalario.

* Una dosis permite estudiar todo el cuerpo en diferentes momentos.

 Especificidad.

* |magen funcional: Gammagrafia.
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Diferencias entre imagenes gammagraficas y radiograficas

Imagenes radiograficas Imagenes gammagraficas

e Rayos X. e Rayos gamma.

e Origen externo. e Origen interno (RT).

e Se transmiten al cuerpo. e Se emiten desde él.

e Informacion anatomica. e Informacion funcional.
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Bases conceptuales de las imagenes gammagraficas
y radiograficas:

Imagenes radiograficas Imagenes gammagraficas

e Rayos X. e Radiotrazadores.
e Transmision. e Emision.
e Imagen morfoldgica. e Imagen funcional.
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¢Qué técnicas de Medicina Nuclear aplicamos en el
Cancer de Mama?

1. Gammagrafia 6sea.
2. Gammagrafia mamaria con MIBI — Tc9om.

3. La gammagrafia linfatica y sonda intraoperatoria en la
deteccion y localizacion del ganglio centinela.

A. ROLL / SNOLL.
5. Gammagrafia con 18F FDG-PET / TAC.
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La gammagrafia 6sea en el cancer de mama
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Principio de la técnica clasica

e Radiotrazador: 99™Tc-Fosfonatos que se incorporan al
recambio Oseo.

e La captacion del RT sera mayor cuanto mayor sea el dano
0seo (caso de las metastasis).

Situacion actual

» iFase de transicion a la PET / TAC?

* ¢Cambio de radiotrazador: '°F , '®F-FDG, "8F + "®F-FDG?
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Biodistribucion de los difosfonatos-tc99m

Cinética (2-3 horas i.v.)
* Casi el 50%, captacion osea.
* El resto se elimina por via renal.

* El 3% en espacio vascular.

La imagen depende de:
* Tiempo desde la inyeccion.

* Del flujo de llegada vascular.

* De la actividad metabdlica.

* De la funcién renal.
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Indicaciones de la gammagrafia dsea

Diagnostico de metastasis 6seas:

e Estadificacion.
* Seguimiento.

* Respuesta al tratamiento.
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Gammagrafia de mama con mibi-tc99m
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Situacion previa de la mamografia

 Esta solidamente establecida y es de aplicacion en
amplios programas de deteccion precoz.

* Detecta lesiones mamarias no palpables.
e Sensibilidad 80 - 90 %.

* Bajo VPP (30 — 60 %) que conduce a realizar un
numero elevado de biopsias en lesiones benignas.
Gracias a ello, la sensibilidad es muy alta.

A pesar de todo es la técnica de eleccion para el
diagndstico del cancer de mama.
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Estrategias de la mamografia para superar
sus limitaciones

MEJORA EL BAJO VPP

1. Obtencidn de muestras
 Citologia por aguja fina.
« Biopsia estereoataxica.

« Biopsia mamotomografica.

2. Mamografia digital
« El objetivo es resolver el problema de la densidad.

* Inconveniente: Pérdida de resolucion espacial relacionada con el
proceso de digitalizacion.

MEJORA LA SENSIBILIDAD

/
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robert 0. Rosenberg, o | Effects of Age, Breast Density,

William C. Hunt, MA

michael & wilamson, M0 | Ethmnicity, and Estrogen

Frank D. Gilliland, MD, PhD
Philip W Wiest, MD Replacement Therapy on

Charles A. Kelsey, PhD . .
Crslah s 00, B Scre?n.n}g Mammographic
Sensitivity and Cancer Stage at

oo L Diagnosis: Review of 183,134

D01, 0030

Gincricmaritey B 11,00 50 Screening Mammograms in
perfarmance °
Hormanes Albuquerque, New Mexico'

Radiclogy 1998; 209:511-518
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MAMA DENSA MAMA NO DENSA
40-49 70 (40/57) 89 (31/35)
50-64 78 (32/41) 86 (65/76)
>65 84 (31/37) 83 (114/137)
Conclusiones:

La edad es un factor determinante menor en la sensibilidad de la
mamografia.

La sensibilidad de la mamografia disminuye sustancialmente en la mama
densa (y en combinacidon con terapia hormonal sustitutiva).

Rossenberg et al. Radiology 1998; 209: 511-8

%
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bi-rads: breast imaging reporting and data system

c ERW Categary? Recommeandation

AMERICAN COLLEGE OF { Nead addifional imaging evaluation andior prios
RADIOLOGY Mmammograms for comparnson.
1 Negative.
2 Benign finding{s).
3 Prabably banign finding. Initial shart interval
fallow-up suggested.
i Suspicious abnormality, Biopsy should be
considerad.
i3 Low suspicion for malignancy.
4h Intermeadiate suspicion of malignancy.
4 Moderate concarn bul not classic,
5 Highly suggestive of malignancy. Appropriate
action should be taken.
L4 Known biopsy. Proven malignancy. Appropriate

actian should be takan.

3 Cateqgary 0 apples only to cases whera brasst imaging workup is incomplate;
\_ categories 1-6 are final assessment categornies J
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éQué puede anadir la gammagrafia mamaria en

el cancer de mama?

Contexto se desarrolla la gammagrafia mamaria:

*Los resultados de la mamografia son mejorables.

*La gammagrafia mamaria proporciona informacién funcional.

eLa gammagrafia mamaria es no invasiva.

Lla gammagrafia mamaria no se afecta por las limitaciones
anatomicas de la mamografia en mamas densas o en presencia
de tejido cicatricial.
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¢Qué es el mibi o sestamibi?

Un radiotrazador 2-metoxi isobutil isonitrilo.

Mecanismos de captacion del MIBI

* Acumulacion en las mitocondrias (90%) (Carvalho et al, 1992).

* Fuerte atraccion entre la carga la positiva de |la molécula
lipofilica del MIBI y la carga negativa de las mitocondrias.
( Chiu et al, 1990 ).

* Otros factores: angiogénesis, viabilidad celular, metabolismo
tumoral.

 Dependencia del contenido celular en glicoproteina-P (Pgp)
(Piwnica-Worms et al,1990 ).
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Biodistribucion del mibi-tc99m

K Anterior 4664K Duration:761sec Posterior 3207 K Duration:761sec /
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Distribucion del mibi-tc99m en la mama

NORMAL PATOLOGICA

ausencia de captacion focal captacion focal

dmmagraria de mama
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Scintimammography: The Complementary Role
of Tc-99m Sestamibi Prone Breast Imaging
for the Diagnosis of Breast Carcinoma’

Iraj Khalkhali, MD * John A. Cutrone, MD * Ismael G. Mena, MD + Linda E. Diggles, CNMT
Rose J. Venegas, MD * Hernan L. Vargas, MD + Brenda L. Jackson, RT .
Soraya Khalkhali, MBA + Jerry F. Moss, MD '+ Staaley R. Klein, MD' Radiology 1995; 196:421-426

Objetivo: Evaluar el papel complementario de la gammagrafia
mamaria con MIBI-Tcg9m para mejorar la Sens y la Esp de |Ia
mamografia en el diagnostico del Ca. de mama.

Pacientes: 147 Mujeres /153 lesiones biopsiadas (113 palpables /40 no)
Resultados: Sens: 92,2%, Esp: 89,2%, VPP: 81%, VPN: 95,8%
Conclusion:

La gammagrafia de mama es una técnica sensible que puede mejorar la
deteccion del Cancer de mama
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Iraj Khalkhali, MD 99“.TC Sestamibi Breast

Jamnet K. Baurm, MD - N .
lavier Villanueva-Meyer. M0 | Iymaging for the Examination
Lawrence . Hanalin, MDD

Carlos E. Lugo, MD of Patients with Dense and
Raymond Taillefer, MD

e Fatty Breasts: Multicenter

e h: ?her‘:fchlmnmn Stud I
ames L. Con P . ; _
James L. Connolly, I Y Radiology 2002; 222:149-155

Objetivo: Evaluar el papel complementario de la gammagrafia mamaria
con MIBI-Tc99m para mejorar la Sens y la Esp de la mamografia en el
diagnostico del Ca. de mama.

Estudio multicéntrico: Evaluar la exactitud de la gammagrafia de mama
en la deteccion de Ca de mama en mujeres con mamas densas y grasas.

Conclusion:

La exactitud diagndstica de la gammagrafia de mama con MIBI-Tc9gm no
se afecta por |la densidad de la mama.
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éQué puede anadir la gammagrafia mamaria en
el cancer de mama?

RESULTADOS MIBI (580 MAMAS GRASAS Y DENSAS)

TODAS NO PALPABLE (310)

Sens 72% 70% 61% 54%
Esp 80% 78% 84% 82%
VPP 72% 67% 66% 56%
VPN 81% 81% 81% 81%

Khalkhali et al. Radiology 222:149-155, 2002

%
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{ Optimization of X-ray mammography and
technetium-99m methoxyisobutylisonitrile scintimammography
in the diagnosis of non-palpable breast lesions

Izabel Uriarte, Jose Manuel Carmril, Remedios Quirce, Ceferine Gutigrrez-Mendiguchia, |sabel Blanco, lgnacio Banzo,
Alfonso Vega, Ana Hernandez

Servicio de Medicina Nuclear, Hospital Universitaric Marqués de Valdecilla, Santander, Spain
Objetivo:

Evaluar la contribucion de la gammagrafia mamaria con MIBI-
Tcggm en lesiones no palpables y en relacion con la probabilidad
mamografica de malignidad (BIRADS). Disefio prospectivo.

Pacientes:
78 Mujeres.

37 lesiones benignas/ 41 malignas.
Probab. malignidad: 28 alta, 30 media, 20 baja.
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Resultados gammagrafia mama vs probabilidad
mamografica de malignidad

High (n=28)= Intermediate (n=30)b Low (n=20)¢ Total
MIBI- nIBI+ MIBI- MIBI+ LMIBI- MIBI+
e O - O 1 O 7
Ialignant pJ 22 12 - 4 41
Total s] 22 10 20 5 15 78
@ Prevalence of malignancy = 86%. sensitivity = 92%, specificity = 100%, PPV = 100%.,
NPV =067%
® Prevalence of malignancy = 43%. sensitivity = 92%, specificity = 53%., PPV = 60%.,.
NPV = 50%
¢ Prevalence of malignancy = 20%. sensitivity = 100%, specificity = 31%, PPV = 27%.
NPV = 100%
4 Reduccion n? biopsias: 4 en alta. A

9 en intermedia.

5 en baja.
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Resultados gammagrafia mama vs probabilidad
mamografica de malignidad

High (n=28)= Intermediate (n=30)b Low (n=20)¢ Total
MIBI- MIBI+ MIBI- MIBI+ LMIBI- MIBI+
Bemgn - 8 5 11 37
Ialignant 22 12 - 4 41
Total 6 22 10 20 5 15 78

2 Prevalence of malignancy = 86%. sensitivity = 92%, specificity = 100%, PPV = 100%:.

NPV =07%

® Prevalence of malignancy = 43%. sensitivity = 92%, specificity = 53%. PPV = 60%.
NPV = 90%

¢ Prevalence of malignancy = 20%. sensitivity = 100%, specificity = 31%., PPV = 27%.
NPV = 100%

- fi : intraductal =
FN gammagrafia mama: 1 Ca intraducta
1 Ca tubular
L \_ 1 Ca ductal invasivo Y, D
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Resultados gammagrafia mama en los grupos de baja
e intermedia probabilidad mamografica de malignidad

MIBI - MIBI + Total
Benign 14 19 33
Malignant 1 16 17
Total 15 35 50

Prevalence of malignancy = 34%. sensitivity = 94%, specificity
= 42%., PPV = 446%, NPV = 93%

(Reduccién ne biopsias: 19 FP gammagrafia mama:’
14/33 pacientes 2 fibrosis
’ 6 fibroadenoma
5 adenosis
S 6 fibroquistica -
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Optimization of X-ray mammography and
technetium-99m methoxyisobutylisonitrile scintimammography
in the diagnosis of non-palpable breast lesions

Isabel Uriarte, Jose Manuel Carril, Remedios Quirce, Ceferine Gutierrez-Mendiguchia, |sabel Blanco, lgnacio Banzo,
Alfonso \Vega, Ana Hernandez

) o . ) Eur J Nucl Med (1995) 25:491-496
Servicio de Medicina Muclear, Hospital Universitario Marques de Valdecilla, Santander, Spain

Conclusiones:

En lesiones de baja o intermedia probabilidad de malignidad

(mamografia), la gammagrafia de mama con MIBI redujo un 42% el
numero de biopsias.

El papel del MIBI es limitado en lesiones de alta probabilidad.

Indicaciones de la gammagrafia mamaria:
Mamografia indeterminada: - Probabilidad baja e intermedia.

- Mama densa.
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Ca. INTRADUCTAL
\ /
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Mamografia m.i.: Probabilidad intermedia malignidad

FIBROSIS
/
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Mamografia m.i.:

Mama densa. prob. intermedia malignidad

Ca. INVASIVO LOBULAR
\ /
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Indicaciones de la gammagrafia mamaria

Mamografia indeterminada:
* Probabilidad baja e intermedia.

e Mama densa.

Alta probabilidad mamografica:
 Sospecha de Ca. Bilateral.

 Sospecha de multifocalidad.
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Mamografia :
Mama densa. prob. intermedia malignidad

Ca. DUCTAL / BILATERAL

/
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Mamografia m.d.: probabilidad intermedia
malignidad

Ca. DUCTAL / BILATERAL

/
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C D Infiltrante / Multicéntrico
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Indicaciones de la gammagrafia mamaria

Mamografia indeterminada.
* probabilidad baja e intermedia.

* mama densa.

Alta probabilidad mamografica.
e sospecha de ca. Bilateral.

e sospecha de multifocalidad.

Pacientes de alto riesgo.
* historia familiar.
* historia personal (ca. previo).
* seguimiento post-terapia.
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La deteccion vy localizacion del ganglio centinela

La deteccion y localizacidon del
ganglio centinela

gangﬁocenqgﬂa
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Opciones

actuales

cancer de mama

Type of treatment
Locoregional

Primary tumor resection
Axillary nodal sampling

Primary tumor
radiotherapy

Regional radiotherapy

Example

Mastectomy

Breast conservation surgery
(“lumpectomy™)

Sentinel lymph node dissection

Axillary lymph node dissection

Full breast irradiation

Partial breast irradiation

Brachytherapy

Standard nodal field irradiation

Conformal therapy of regional
nodes

Chest wall irradiation

de

Systemic

tratamiento

del

Chemotherapy, adjuvant Anthracyclines, taxanes, others

Chemotherapy,
metastatic
Endocrine therapy

Targeted (biologic)
therapy

Cther

Anthracyclines, taxanes, others

SERMs (selective estrogen
receptor modulators,

e.g., tamoxifen)

Aromatase inhibitors (e.g.,
letrozole)

SERDs (selective estrogen
receptor demodulators,
e.g., fulvestrant)

Anti-HERZ2 (e.g., trastuzumab,
lapatinib)

Anti-angiogenesis (e.g.,
bevacizumab)

Inhibit bone resorption (e.g.,
bisphosphonates)

Bone marrow support (e.g.,
filgastrim [granulocyte
colony-stimulating factor])

J Nucl Med 2009; 50:569—581/
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Pauta general del tto quirurgico del ca. de mama

e Reseccidon tumor y linfadenectomia (¢ Metastasis?) (D.E.P.T.).
* Lalinfadenectomia tiene complicaciones frecuentes.

* Riesgos y molestias innecesarias: Para el paciente, médico e
institucion (costos, estancias...).

 Entre el 70-80% de las linfadenectomias: No metastasis.

* Conclusiones y objetivo: Separar los pacientes en los que la
linfadenectomia esta justificada de aquellos en los que no lo esta.

e iCOmo?: Aplicando el concepto de ganglio centinela mediante su
deteccidn y analisis histoldgico.

/
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Diseminacion secuencial de Halsted

El drenaje linfatico de un
tumor maligno se produce
de manera ordenada Yy

Ganglio centinela

predecible hacia un ganglio
linfatico situado en una
estacion ganglionar regional.
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Ganglio centinela. Evolucion historica

1977, Ca. de pene

Cabanas RM. An approach for the treatment of penile carcinoma.
Cancer 1977:;39:456-66.

1992, Melanoma

Morton DL, Wen DR, Cochran AJ. Management of early-stage
melanoma by intraoperative lymphatic mapping and selective

lymphadenectomy or "watch and wait". Surg Oncol Clin North
Am 1992:1:247-59.

Alex JC, Weaver DL, Fairbank JT, Rankin BS, Krag DN.

Gamma-probe-guided lymph node localization in malignant
melanoma. Surg Oncol 1993:2:303-8.

1993, Ca. de mama
Krag DN. Surgical resection and radiolocalization of the SLN in
breast cancer using a gamma probe. Surg Oncol 1993;2:335-40.

o Y/
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Ganglio centinela. Linfogammagrafia

 |dentifica el/los ganglio(s) linfaticos que drenan directamente el
tumor.

 |dentifica el/los ganglio(s) linfatico(s) con riesgo de metastasis.

* Permite la visualizacion del sistema linfatico loco-regional.

 |dentifica drenajes linfaticos no esperables (no predecibles).
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Objetivos

ESTADIFICACION|

BIOPSIA
SELECTIVA | TRATAMIENTO |

DEL GANGLIO | \\
CENTINELA

PRONOSTICO |

N




open

ware

' d deteccion y ioCallzacion del ganglio centinela
course g UNVERSDAD

-

Linfogammagrafia. Técnica

*Obtencion de imagenes gammagraficas de la distribucion del
radiotrazador inyectado.

*Deteccion intraoperatoria mediante sonda detectora especifica
(y minicamara).

Criterio de identificacion del ganglio centinela:
- Ver un drenaje linfatico desde el tumor.
- Ver un acumulo del radiotrazador extratumoral en el trayecto.

- Deteccidn intraoperatoria con sonda detectora (camara).

/




open

course

ware

La deteccion vy localizacion del ganglio centinela

IntraDermal
Penlesional

-

— <
X |

it

Areolar Injections (LymphoBoost)

C:Z Lesion <% Injection

/ Lumpectomy f Areolar
Scar Injection

Figure 1. Different sites of injection. Right: Drawing shows multiple potential injection
sites in the right breast, with the injection patterns altered when close to the axilla. 4, For
uncomplicated lesions, injections can be performed at two to four perilesional locations. B,
Lumpectomy sites can be injected at two to six locations, with a minimum of one injection
on each side of the scar. C, When lesions are close to the axilla, it is reasonable to shift por-
uons of the total injected dose away from the regions closest to the axilla to diminish the
negative effects of injection site diffusion, which could hide adjacent SNs. Top left: Dermal
mjections are usually performed at the skin directly above the lesion, whereas areolar injec-
tions can be performed anywhere in the areola or at the aspect of the areolar-cutaneous junc-
uon closest to the lesion.




goggse T [adeteccion y localizacion del ganglio centinela y localizacion del ganglio centinela

ware




open

course g

ware

d deteccion y iocCalizacion ael gangiio centinela

/

\
Ejemplos de ganglio centinela en cancer de mama

GC axilar
» of
»
GC axilar | GC intramamario

GC axilar

‘oM.l
L
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Biopsia selectiva del ganglio centinela

Puntos de interés.

* La deteccion de GC axilar es aproximadamente del 98%.
* La tasa de falsos negativos esta entre 3y 5%

* La cadena mamaria interna y la localizacion intramamaria
estan fuera del alcance de la técnica con colorante.

 El analisis del GC con técnicas de inmunohistoquimica o
técnicas  moleculares permite la  identificacion de
micrometastasis y de células tumorales aisladas (segun el
tamafno y la evidencia histologica de actividad maligna).
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ROLL / SNOLL en el cancer de mama
Lesiones mamarias no palpables
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ROLL
(Radioguided Occult Lesion Localization)

Localizacidn Radiodirigida de la lesion oculta

Contexto:

Mejorar la localizacion y delimitacion preoperatoria de las
lesiones ocultas.
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EANM Congress, 1997.
Glasgow. Eur J Nucl Med
1997;24:893

24.6

G.Paganelli, C.De Cicco, A.Luini*, #E.Cassano,
#M.Pizzamiglio, M.Fiorenza, *V.Galimberti, *S.
Zurrida,and *U.Veronesi Divisions of Nuclear
Medicine, *Senology, #Radiology, European
Institute of Oncolology, Milan, Italy.
RADIOGUIDED SURGERY IN NON-PALPABLE BREAST
LESIONS.

Clinically occult breast lesions are found with
increasing frequency as a result of the widespread
use of mammographic and ultrasonic screening.

Several methods are used to locate suspicious occult
lesions prior to excision, the most common being to
introduce a hooked wire or to inject a path of
carbon particles. None of the methods are ideal
however. We have developed a new localization
technique called ROLL (radioguided occult 1lesion
localization) in which a small quantity of **pc-
labelled human serum albumin is inoculated directly
into the lesion during mammographic or ultrasonic
examination. A gamma detecting probe (GDP) is then
used to locate the lesion as an hot spot and guide
its removal during surgery. We had treated 115
patients wusing this technique. All patients had
clinically non-palpable breast lesions identified by
mammography or wultrasound as small opacities or
clusters of microcalcifications. Pathological
examination revealed 69 cancer lesions, 68 of which
were treated by breast conserving surgery. In all
cases but 2, the radiolabelled tumor was identified
and removal of the lesion was greatly facilitated by
the GDP. Specimens X-Ray completely contained the
located 1lesion in all cases. Lesion removal is
greatly facilitated by use of the gamma probe, which
has the additional advantage that it permits
accurate location of the skin projection of the
radiolabelled lesion allowing the surgeon to choose
the most appropriate incision.
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ROLL

e Macroag. Albumina sérica humana —Tc9am.
e Intratumoral (MG /US).
e L. intraoperatoria con sonda gammadetectora.

115 pacientes con lesiones NO palpables

e 69 Canceres = 68 Tto. Conservador.

Conclusiones
e Localizacion facilitada por sonda: 98% (113/115).
e Excision con margenes limpios : 100%.
e ROLL identifica mejor el acceso cutaneo.
e Reduccion tiempo quirurgico.

Paganelli G et al. Eur J Nucl Med 1997;24:893 )




open § RU NC en el cancer de mama
e .

ware

/
Consideraciones técnicas

Radiotrazador

e Macroagregados Alb. Sérica Hu. —Tcggm.
e 3.7 MBqg (0.1 mCi) = (1.8 - 5.5 MBq).

e 0.2 ml.

e Dia previo a la intervencion (i.t. >3 -4 h).

Verificacion administracion
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Consideraciones técnicas

Verificacion administracion

Figure 1. a Mammogram showing a clinically occult lesion in the upper external quadrant of a right breast. b Lateral
scintigraphic image of the injection position in the same patient. ¢ The position of the hot spot exactly corresponds to the

K position of the lesion as revealed by mammography /
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Consideraciones técnicas

Radiotrazador

Verificacion administracion

Verificacion administracion

e Exploracion con sonda: lesién / lecho.
e Radiografia de la pieza.
e Gammagrafia de la pieza (minicamara).
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Escenario de aplicacion

Lesiones pequenas

. Con baja incidencia de afectacion ganglionar

. Potencialmente maximo de la deteccion de G. centinela
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ROLL en el cancer de mama. Puntos de interés

e Permite el centrado de la lesidn = Planificacidn incisidn.

e Reduce la cantidad de tejido extirpado (la cirugia
conservadora garantiza la reseccion completa de la lesidon).

e Hace la intervencion simple y rapida.

* No es necesaria la colocacion de un arpon.
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Objetivo ideal

Ganglio centinela (sn: sentinel node) + roll

SNOLL
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SNOLL. Bases de la técnica

* Inyeccion del radiotrazador de la ROLL que queda atrapado
en la zona del tumor.

* Inyeccion del radiotrazador que traza el drenaje linfatico en
otra localizacion de la mama.

Breast Lesion

Sentinel Node

S D. Sarlos et al. | EJSO 35 (2009) 403-40§
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SNOLL en el cancer de mama. Puntos de interés

e Técnica comoda para el paciente, rapida de realizacion vy

tan eficaz como las técnicas habituales con arpon.

* Consigue un objetivo estético.

e Garantiza margenes quirurgicos libres con mejores

resultados que los obtenidos con la biopsia dirigida por
arpon.

ESTE BINOMIO (SNOLL) CONSTITUYE LA MAXIMA
CONTRIBUCION ACTUAL A LA CIRUGIA CONSERVADORA
DEL CANCER DE MAMA
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La gammagrafia con 18F-FDG PET/TAC

~
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Caracteristicas de la PET

Del Radiotrazador
* Fisicas ( Radiactivas).

* Moleculares y biocinéticas (biodistribucion).

De la Tecnologia de la Instrumentacion
* Produccion de isotopos radiactivos.

* Deteccion del comportamiento del radiotrazador.
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PET. Caracteristicas del radiotrazador

Fisicas del Is6topo Radiactivo

 Son emisores de positrones.

Vida media muy corta (segundos a minutos).
* Produccion cercana a su aplicacion.

* Produccion mediante ciclotron.




a gammagraria con 1soF-rFU
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PET. Caracteristicas del radiotrazador

De la molécula trazadora: Bioldgicas y bioquimicas.

* Contiene elementos quimicos que se pueden producir
como emisores de positrones (C, O, N, etc).

* Una vez sustituidos no son diferenciados por los procesos
vitales a los que se incorporan. (C-11, N-13, O-15, F-18, etc...)

* Este tipo de moléculas es el que esta implicado en los
procesos bioquimicos y metabolicos basicos de la vida.
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PET. Caracteristicas de la instrumentacion

équé hace falta para obtener imagenes de pet?

* Producir los isotopos radiactivos.
Ciclotron.
* Marcar los trazadores con los isotopos.
Laboratorio de sintesis.

 Obtener imagenes de su comportamiento.

Cdmara de positrones.
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éQué aporta la PET?
éPor qué la “revolucion” PET?
éPor qué semejante interés por la PET?

¢Qué la hace necesaria?
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 Las imagenes de PET muestran la funciéon quimica de un
organo o tejido.

* Los cambios funcionales generalmente preceden a los
estructurales.

* |magenes de la funcion a nivel molecular:
Tomografia molecular y “molecular imaging”.

* Permite el estudio de los procesos metabdlicos.

 El estudio de la funcion es inherente al concepto de
radiotrazador que fundamenta la Medicina nuclear.
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Innovacion en la tecnologia de la PET.

La fusion de imagen

Dual-Modality Imaging: Combining Anatomy
and Function®

J Nucl Med 2008; 49:938-955
DOI: 10.2967/jnumed.108.051276
David W. Townsend

Department of Medicine and Radiology, University of Tennessee Medical Center, Knoxville Tennessee

Structure without function is a corpse. . . function without structure is a ghost.
—otephen Wainwright
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ANTOINE DE SAINT-EXUPERY

con las acuarelas originales del autor
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Mostré mi obra maestra a las personas mayoresy les
pregunté si mi dibujo les daba miedo.

Me contestaron: "Por qué un sombrero podria dar miedo?"

Mi dibujo no representaba un sombrero. Representaba una
serpiente boa que digeria un elefante.

Las personas mayores me aconsejaron dejar de lado los
dibujos de serpientes boas abiertas o cerradas, e interesarme
en cambio en geografia, historia, matematica y gramatica. D
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PET/TAC con FDG - F18

EQUIPO HIBRIDO PET/TAC

FDG-F18
ol
o
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PET/TAC con FDG - F18

\_

FDG PET sin
correccion de
atenuacion

fusion

FDG PET con
correccion de

. s FDG PET / TAC
atenuacion

/




open a gammagraria con 1soF-rFU
course »

ware

/

Captacion de F-18 fluordesoxiglucosa (FDG) en tumores

Base conceptual

La utilizacion de la Vascular Glycogen

glucosa esta f
1 13 ' )
incrementada en las FDG-1-1

células tumorales. Hexokinase } FDC.6

- ) ph(;(l)’h) HMP
DG o X- CFREROP glucono —,\Iuml
lactone
(-luu)w 0-

phosphatase
$F-fru-6-P

4
: Glycolysis
(hypoxia) R

Microvasculature
\_ VEGF

J Clin Oncol 2002 Jan 15;20(2).379-8
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

ESTADIFICACION

e Tumor primario (T)
e Adenopatias (N)

e Metdastasis (M)

TRATAMIENTO

e Cirugia

e Neoadyuvancia (QT/RT)

RESPUESTA TUMORAL

e Re-estadificacion

PRONOSTICO
e Supervivencia
\_
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion T

La captacion de FDG por el tumor primario se correlaciona con:
* Tipo histoldgico (C. Ductal > C. Lobulillar).
* Grado histologico del tumor.

* [ndices de proliferacidn celular.

Resultados globales para la FDG:
* Sensibilidad: 64 — 96%
* Especificidad: 73 —100%
* VPP:81-100%
* VPN:52—-89%
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion T

La FDG PET tiene una escasa capacidad para detectar
 Tumor oculto.
* Tumor no palpable.

* C.Insitu, bien diferenciado, <1 cm.

LA GAMMAGRAFIA CON FDG PET / TAC NO

SE USA PARA LA DETECCION DEL CANCER DE MAMA
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion N (axila)

Resultados globales para la FDG:
e Sensibilidad: 61 %
* Especificidad: 80 %
e VPP:62%
e VPN:79%

La FDG PET estéa limitada en:
« La deteccion de micrometastasis.
« Lainfiltracion ganglionar de pequefo tamafo.
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion N (axila)

LA GAMMAGRAFIA CON FDG PET / TAC NO REEMPLAZA
A LA BIOPSIA SELECTIVA DEL GANGLIO CENTINELA

LA GAMMAGRAFIA CON FDG PET/ TAC ESTA INDICADA
- pacientes con enf. localmente avanzada
- pacientes sintomaticos
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion N (extra - axila)

LA GAMMAGRAFIA CON FDG PET/TAC TIENE BUENOS
RESULTADOS EN LA ESTADIFICACION DE:

- La cadena mamaria interna (25 % pacientes)
- Mediastino
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion M (a distancia)

Resultados globales para la FDG:
e Sensibilidad: 80 - 100 %

* Especificidad: 50 -97 %

En la actualidad y en lo referente a las metastasis 0seas
* Fase de transicion (SPECT 6seo a PET/TAC).
e Cambio de radiotrazador: 18F, 18F-FDG, 18F + FDG.
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13F-FDG PET/TAC en el cancer de mama

Estadificacion M (a distancia)

La PET FDG detecta mas metastasis que otras técnicas de
imagen, incluyendo la TAC.

Detecta metastasis ocultas, clinicamente silentes.

Incide directamente en las opciones terapéuticas.
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Adenopatias axilares
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Adenopatias mediastino + MTX higado
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ADPS retroperitoneales + MTX oOseas
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Respuesta al tratamiento

La neoadyuvancia en el cancer de mama se aplica
* Tumores>5cms.
 Ganglios axilares fijos en la exploracion.

* Invasion de la piel o de |la pared toracica.

La gammagrafia con FDG PET / TAC se esta utilizando en
 La evaluacion precoz del tto.
 Laevaluacion a mitad del tto.

e La evaluacion al final del tto.
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Reference n Therapy Result
Mid-therapy
Wahl et al. (27) 11 AC R: —48% SUV, NR: —19% SUV
Bassa et al. (29) 15 FAC All: —51%SUV
Schelling et al. (25) 24 EC or ET mCR: —46% SUV, not mCR: —8% SUV
Smith et al. (26) 30 CVAP mCR: —86% SUV, not mCR: —40% SUV
Mankoff et al. (94) 35 FAC or AC (weekly) mCR: —65% MRFDG, PR: —49%, MRFDG, NR: —40% MRFDG
Rousseau et al. (27) 64 FEC, EC, ordocetaxel CR or near CR: —96% SUV,ox, R: —61% SUV 4
NR: —36% SUV,ax
McDermott et al. (750) 96 Anthracycline-based CR or near CR: —41% SUV, other: —27% SUV
Dunnwald et al. (47) 53 FAC or AC (weekly) pCR: —82% MRFDG, not pCR: —62% MRFDG
Early therapy
Wabhl et al. (27) 11 AC R: —22%SUV, NR: no change
Schelling et al. (25) 24 EC or ET mCR: —54% SUV, not mCR: —19% SUV
Smith et al. (26) 30 CVAP mCR: —77% SUV, not mCR: +1% SUV
Rousseau et al. (27) 64 FEC, EC, ordocetaxel CR or near CR: —60% SUV, .., R: —36% SUV, 2
NR: —16% SUVax
McDermott et al. (150) 96 Anthracycline-based CR or near CR: —20% SUV, other: —13% SUV

Berriolo-Riedinger (28) 47 FEC, CEX, ET, DCT in HER2+ pCR: —85% SUV 3y, ot pCR: —26% SUV .

AC = doxorubicin/cyclophosphamide; R = responder; NR = nonresponder; FAC = 5-luorouracil/doxorubicin/cyclophosphamide; EC =
epirubicin/cyclophosphamide; ET = epirubicin/paclitaxel; mCR = pathologic macroscopic complete; CVAP = cyclophosphamide/vincristine/
doxorubicin/prednisone; MRFDG = FDG metabolic rate; PR = partial responder; NR = nonresponder; pCR = pathologic complete responder;
FEC = 5-fluorouracil/epirubicin/cyclophosphamide; CEX = cyclophosphamide/epirubicin/capecitabine; DCT = doxetaxel/carboplatin/
trastuzumab.

J Nucl Med 2009; 50:738-748
o /
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Respuesta al tratamiento

 Cambios precoces en la captacion de FDG por el tumor
predicen una respuesta patologica posterior.

* Es un buen predictor de la falta de respuesta (modifica
terapia).

* La ausencia de captacion de FDG al final del tto. no es un
predictor fiable de remisién completa.

e La deteccion de captacion residual de FDG predice
enfermedad residual.

* La presencia de actividad residual de FDG después del tto. es
altamente predictiva de recidiva.




open

course

ware

/

Ejemplos de respuesta al tratamiento

A Complete response B Before After C Before After

MR BE.FDG

Baseline

b

Fluoride l : |
- ""

J Nucl Med 2009; 50:738-748
DOI: 10.2967/jnumed. 108.061416/

Baseline 2 month
Partial response
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La medicina nuclear en el cancer de mama

En la actualidad, la Medicina Nuclear tiene un papel en la
estadificacion y respuesta al tratamiento del cancer de
mama, incluyendo la biopsia selectiva del ganglio centinela,
la SPECT 6sea y la FDG PET / TAC.

La gammagrafia mamaria con MIBI — Tcggm es util en
pacientes con probabilidad mamografica baja o intermedia
de malignidad.




