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INTRODUCCION

En los ultimos afios ha surgido y se esta difundiendo rapidamente una nueva técnica no invasiva: la tomografia por
emision de positrones (PET), capaz de medir la actividad metabdlica, bioguimica y funcional de los tejidos vivos. Se
basa en la deteccién electronica de is6topos emisores de positrones de vida media corta unidos a diferentes ligandos.
El mas usado en la préactica clinica y Unico accesible en la actualidad en nuestro medio es el analogo de la glucosa:
fluorodeoxiglucosa (18-FDG). Esta sustancia utiliza los mismos transportadores de membrana que la glucosa y es
metabolizada por la enzima hexocinasa. Se ha demostrado que el aumento de la actividad neuronal excitatoria
glutamatérgica condiciona un aumento en la utilizacién de glucosa a través de la unidad metabdlica neurono-glial.

El uso actual de la PET se concentra, basicamente, en tres especialidades: oncologia, cardiologia y neurologia.

Si bien las alteraciones del sistema nervioso central (SNC) detectadas por esta técnica anteceden a las anormalidades
estructurales, en la practica se utiliza en forma complementaria con las imagenes de tomografia computada (TC) y/o

resonancia magnética (RM) para obtener una mejor correlaciéon anatémica.

METODOLOGIA

Los equipos de PET cuentan con mdltiples pequefios detectores dispuestos en anillo que permiten una mejor
resolucién espacial que la tomografia por emisioén Unica de fotones (SPECT).

Para el estudio el paciente debe tener un ayuno de 4 horas (se puede tener consideracién especial en pacientes
diabéticos). Se administra una dosis de 18-FDG basada en el peso corporal (la dosis usual es de 10 mCi) por via
endovenosa después de que el paciente se relaja por al menos 5 minutos en una sala tranquila. Permanece alli, con los
ojos abiertos y descansando por un lapso no menor a 40 minutos cuando se procede a la obtencién de las imagenes
durante un lapso de 15-40 minutos dependiendo de los equipos. La dosis de radiacion administrada es minima y no

implica ningdn riesgo.

DESARROLLO

En esta revisién repasaremos las principales indicaciones neuroldgicas reconocidas hasta el momento:

Epilepsia: En el periodo interictal, el foco epileptogénico revela una disminucion en el metabolismo de la glucosa.

En la evaluacion preoperatoria de los pacientes con epilepsia refractaria demostré ser mas sensible que las imagenes
de RM y el SPECT ictal. En general las alteraciones de la PET superan en volumen a las alteraciones estructurales
posiblemente por fenémenos de desaferentacion y/o desinhibicién de las neuronas vecinas en zonas de propagacion
epiléptica. Por tal motivo, el andlisis cualitativo de las imagenes metabdlicas tendria mas valor como “lateralizador” que
como “localizador” y siempre debe ser interpretado en conjunto con los datos clinicos, estudios electrofisiolégicos y las

imagenes de RM.

Stroke: Las aplicaciones de la PET en el stroke agudo estan limitadas por factores logisticos (basicamente de



disponibilidad y tiempo) en una situacion que requiere decisiones urgentes.

Sin embargo el estudio del metabolismo de la glucosa en los pacientes con infarto cerebral es extremadamente
sensible en la valoracion de la diasquisis (efecto del infarto en zonas alejadas anatémicamente y relacionadas
funcionalmente), en el control de las terapias de rehabilitacién por el reconocimiento de cambios metabdlicos tardios
secundarios a reorganizacion funcional cortical y en la deteccion de actividad inflamatoria en las placas ateroscleréticas
de las arterias carétidas y vertebrales que se asocian con mayor riesgo de complicaciones.

Demencias: La PET estd recomendada como complemento de las imagenes convencionales en el diagnoéstico
diferencial de los pacientes con deterioro cognitivo de dificil caracterizacion.

La enfermedad de Alzheimer (EA) revela un patrdn tipico con hipometabolismo cortical en las zonas témporo-parietales,
cingulo posterior y regiones témporo-mesiales con respeto relativo de las areas pericentrales, occipitales, nicleos
basales y cerebelo.

Se observa un patrén similar en pacientes con deterioro cognitivo minimo y en sujetos asintomaticos con riesgo
genético de padecer EA.

También se observan patrones sugestivos en otras demencias.

Asi, en la degeneracion fronto-temporal se visualiza una alteracion simétrica o asimétrica en la corteza fronto-temporal
y el cingulo anterior. En la demencia por cuerpos de Lewy el patron se asemeja al de la enfermedad de Alzheimer pero
se ha observado mayor compromiso de la corteza occipital mesial posiblemente relacionado con las alucinaciones
visuales tipicas de esta entidad. Finalmente, en las demencias vasculares, se pueden observar multiples focos de
hipometabolismo diseminados por zonas corticales y subcorticales, aunque existen muchos casos con imagenes
superpuestas con EA.

Movimientos anormales: Los radiotrazadores mas Utiles en este grupo no estan disponibles adn en nuestro medio. Se
dividen en dos tipos: los que permiten investigar la sintesis de dopamina en la sustancia nigra ej.: 18 Fluorodopa
(FDOPA) o marcador estriatal presinaptico, y los que marcan a los receptores D2 en el estriado ej.; 11 C-raclopride o
marcadores estriatales postsinapticos.

Los estudios con FDOPA han demostrado alta sensibilidad en el diagnéstico precoz de la enfermedad de Parkinson
idiopatica (EPI) caracterizada por pérdida de las neuronas dopaminérgicas en la pars compacta de la sustancia nigra y
visualizda en PET como una disminucion generalmente asimétrica de la captacion de la FDOPA en el estriado
(especialmente la parte posterior de los putamenes). También ayudan en el diagnostico diferencial de EP con el temblor
esencial y la atrofia multisistémica tipo P (degeneracion estriato-nigrica).

En esta dltima entidad, en la cual se afectan predominantemente el estriados, son Utiles los radiotrazadores
postsinapticos que marcan la densidad de receptores D2 visualizandose en las imagenes una disminucion de la
captacion estriatal bilateral y generalmente simétrica.

Cabe agregar que estos receptores estdn aumentados en la EPI virgen de tratamiento y disminuidos en EPI
cronicamente tratada y con fluctuaciones motoras.

Otra potencial utilidad podria ser la evaluacién de la respuesta funcional cerebral frente a la implementacién de las
nuevas estrategias terapéuticas en EPI como la implantacién de neuro-estimuladores o el injerto de células madre.
También existen aplicaciones de la PET en el estudio de otras alteraciones del movimiento, esta vez con la actualmente
accesible FDG:

Distonias: Se visualiza una disminuciéon de la captacion en el estriado y las proyecciones a la corteza frontal.
Enfermedad de Huntington: Se observa hipocaptacién en los nlcleos caudados, incluso en estadios preclinicos de
pacientes con riesgo genético.



Degeneracion cortico-basal: Disminucion en la captacion de la corteza fronto-témporo-parietal y el estriado en el
hemisferio contralateral a los sintomas.

Paralisis supranuclear progresiva: Hipocaptacion en la corteza frontal, el estriado, el meséncefalo y los talamos 6pticos.

Tumores: En las neoplasias encefélicas los estudios de PET con FDG pueden colaborar en la orientacion diagnéstica
entre lesiones tumorales proliferativas con alta actividad metabdlica y procesos no tumorales con baja actividad
metabdlica, en la gradacién de neoplasias primarias como los astrocitomas (en general a mayor actividad metabdlica
corresponde mayor grado histolégico) y en la deteccion de focos de malignizacién en una lesién con heterogeneidad
histol6gica permitiendo orientar a las biopsias esterotaxicas.

También se demostré su utilidad en la diferenciacion entre cambios post-quirirgicos y radionecrosis (actividad
metabdlica disminuida) de recurrencia tumoral (actividad metabdlica normal 0 aumentada) tomando como parametro a
la sustancia gris normal.

Como existen falsos positivos: ciertas lesiones inflamatorias (abscesos) y hematicas con alto contenido de macréfagos
y algunos tumores benignos con alta tasa metabolica (ej.: los astrocitomas pilociticos), es imprescindible interpretar

esta informacion en conjunto con los datos clinicos y el co-registro de las imagenes de RM.

LIMITACIONES

Actualmente, las principales limitaciones de la PET estén relacionadas con la disponibilidad restringida de los equipos y
las dificultades para conseguir los radiois6topos que tienen vida media corta y son producidos en ciclotrones
generalmente alejados de los centros de diagndéstico. Ambas circunstancias colaboran en el incremento del costo de los
estudios.

No existen problemas con la radiacién recibida que es similar a la de una tomografia computada (TC) convencional.
Obviamente, no esta recomendada en mujeres embarazadas o lactando.

Técnicamente, existe una tasa relativamente significativa de falsos positivos que reducen su especificidad,

especialmente si son valoradas por personal no entrenado.

FUTURO

Recientemente se han desarrollado una serie de radiotrazadores que permiten detectar a las placas de amiloide y a los
ovillos neurofibrilares, dos de los hallazgos histopatolégicos caracteristicos de la EA. Entre ellas se destaca el
“Compuesto B de Pittsburgh"(11CPIB) que permite marcar a la proteina beta-amiloide (Abeta). Estudios de PET-PIB
revelan la presencia de Abeta varios afios antes del desarrollo de los primeros sintomas, sin embargo su distribucion
difiere de la del PET-FDG visualizandose mayor depésito en las regién frontal, prectineo, cingulo posterior y ndcleos
caudados.

Con respecto a las neoplasias también se han desarrollado una serie de nuevos radiotrazadores anélogos de los
aminoacidos que atraviesan la barrera hematoencefalica (BHE) y permiten visualizar la distribucién de la sintesis
proteica cerebral. El mas estudiado en patologia tumoral es la 11 C metionina (MET) que tiene mayor especificidad que
la FDG en el diagndstico diferencial entre lesiones de bajo y alto grado y entre radionecrosis y recurrencia tumoral.
Estudios preliminares también sugieren mayor sensibilidad en la deteccibn de los méargenes de los procesos



infiltrativos.

CONCLUSION

Neuro-PET es otra nueva y excitante técnica que se suma al creciente menu de herramientas diagnésticas para las
enfermedades del SNC. Si bien ya se tiene un rol definido en el diagnéstico temprano y diferencial de algunos
trastornos muy frecuentes como las demencias y la epilepsia, queda un largo camino por recorrer en su aplicacion para
el resto de los desérdenes neuroldgicos.

Indudablemente, con la llegada de los nuevos radiotrazadores, se iniciara una era apasionante en la cual podremos
acceder a la fisiopatologia de mucha enfermedades neuroldgicas hasta un nivel jamas imaginado hasta el momento.
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