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Abstract

0 USO DE FDG-PET/TC SCAN NO PLANEJAMENTO DA RADIOTERAPIA
EM CANCER DO PULMAO NAO DE PEQUENAS CELULAS*

Sergio L. Faria', Robert Lisbona?, Jerry Stern®, Slobodan Devic*, Luis Souhami®, Carolyn R.
Freeman®

Radioterapia é uma importante alternativa de tratamento curativo em pacientes com cancer do pulmao nao
de pequenas células. Entretanto, pulmdes sdo muito sensiveis a radiacdo e isto aumenta a importancia em
se delimitar o volume a ser irradiado com precisdo. Ultimamente, a tomografia por emissao de pésitron (PET)
e a tomografia computadorizada (TC) sdo feitas de forma combinada, e a literatura sugere que seu impacto
no planejamento da radioterapia é significativo. Ao se utilizar exames de PET/TC no planejamento da radio-
terapia é importante reconhecer e adaptar-se as diferencas entre os equipamentos de diagndstico e de tra-
tamento. Este texto discute alguns dos problemas técnicos que devem ser resolvidos quando se incorpora
PET no planejamento radioterapico.

Unitermos: Radioterapia; Tomografia por emissao de pdsitron; PET scan; Planejamento; Cancer do pulmao.

Use of FDG-PET/CT scan in the planning of radiation therapy for non-small cell lung cancer.

Radiation therapy represents an important alternative for curative treatment of patients with non-small cell
lung cancer. However, an accurate definition of the volume to be irradiated becomes even more important,
considering that lungs are highly sensitive to radiation. VMlost recently, combined FDG-PET/CT scan has been
utilized, and the literature reports its significant role in the planning of radiation therapy, since it seems to
influence the target-volume delineation in cases of lung cancer. Differences between diagnostic and treat-
ment equipments must be taken into consideration when FDG-PET/CT scan is utilized in the planning of ra-
diation therapy. The present study discusses some of the many technical problems that must be solved when

PET is incorporated into the planning of radiation therapy for non-small cell lung cancer.
Keywords: Radiotherapy; PET scan; Planning; Lung cancer.

INTRODUCAO

Radioterapia € usada com frequiéncia
como tratamento curativo em céncer do
pulm&o. Uma possivel complicacdo desse
tratamento € a pneumonite actinica, uma
vez que adose de radiacdo necessaria para
erradicar o cancer (> 50 Gy) ésempre maior
do que adose de toleréncia do pulméo (ao
redor de 20 Gy)®.

Em relacdo aradioterapia do cancer do
pulmdo ndo de pequenas células (non-
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small cell lung cancer — NSCLC), o volu-
me-alvo ndo tem sido mais todo o medias-
tino, mas apenas as &reas envolvidas por
tumor®. Com isso, é possivel aumentar a
dose de radiagdo no tumor sem aumentar a
toxicidade nos tecidos normais.

Como saber quais s2o as areas envol-
vidas?A definicéo das areasenvolvidas por
tumor pode vir de procedimentos invasi-
vos, como a mediastinoscopia, mas em
geral depende de exames radi ol 6gicos, par-
ticularmente da tomografia computadori-
zada (TC).

No planejamento radioterdpico pode ser
dificil definir com precis&o o volumetumo-
ral a ser tratado (chamado de gross tumor
volume — GTV). Ha casos em que ndo se
consegue distinguir o cancer de éreas néo-
tumorais igualmente densas na TC, como,
por exemplo, atelectasia ou regides nor-
mais do mediastino. Essa dificuldade ex-
plica a existéncia de uma variaggo signifi-
cativa entre diferentes observadores no
contorno dos campos de radioterapia em
cancer do pulmao®.

Um exame de imagem funcional como
0 FDG-PET scan, que consegue distinguir

0 cancer de outras areas igualmente densas
na TC, mas ndo-tumorais, vem ao encon-
tro do desgjo do radioterapeuta de ter um
alvo biolégico a ser delimitado. Artigos
recentes mostram que o uso do FDG-PET/
TC altera de forma significativa cerca de
metade dos planejamentos feitos apenas
com TC“9 e sugerem que seu uso deveria
ser rotinano tratamento curativo de pacien-
tes com NSCLC pela radioterapia®.

O Servigo de Rédio-Oncologiada Uni-
versidade McGill trabalha héa doisanosem
conjunto com o Servico de Medicina Nu-
clear com um equipamento de PET/TC
adaptado para o plangjamento de radiote-
rapia. Este artigo tem o objetivo de discu-
tir aspectos ligados a implementacéo de
FDG-PET/TC no planejamento de radiote-
rapia, e particularmente ao contorno do
GTV nos pacientes portadores de NSCL C.

PET/TC versus PET

FDG-PET scan €onomeabreviado para
0 teste de medicina nuclear chamado, em
inglés, de positron emission tomography,
tendo como marcador o *8F-fltior-deoxi-2-
glicose (¥FDG).
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O teste detectaum metabolismo aumen-
tado de glicose que costuma ser maior em
tumores malignos quando comparado com
tecidos normais. Por ser um exame funcio-
nal, ndo mostra as regifes anatdbmicas tao
bem quanto aTC. Osequipamentos moder-
nosde PET vémintegradoscomaTC, com
a vantagem de ambos os exames (PET e
TC) serem feitos no mesmo lugar, um em
seguida do outro e com o paciente names-
maposi¢do. A TC é usada paracorrecéo de
atenuagdo e para localizar melhor peque-
nos linfonodos ou &reas de tecido mole
ndo-tumorais. Emborando haja“ fatos sig-
nificativamente evidentes’ parajustificar o
uso do PET/TC no lugar do PET sozinho,
COMO em outros aspectos técnicos da ra-
dioterapia, € dificil ndo aceitar que o PET/
TC veio para ficar®.

Mesa e posi¢do do paciente

A Figura 1 mostra dois exames de TC
de um mesmo paciente em duas Situagoes:
a primeira com a mesa curva e a segunda
com amesaretae osbragos paracima, que
€ atipica posi¢éo de tratamento radiotera-
pico. Essa é a primeira dificuldade a ser
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superada. As mesas de PET/TC vém dos
fabricantes com o formato curvo. O trate-
mento de radioterapia é sempre feito em
mesas retas e com 0s paci entes com os bra-
GOs para cima, para permitir a entrada de
campos laterais. Assim, o exame de PET/
TC aser empregado no plangamento dera-
dioterapiadevetambém ser feito com mesa
reta e a sala de exame deve ter as mesmas
facilidades existentes no servigo de radio-
terapia (incluindo lasers para a definicéo
do isocentro, etc.). Esse aspecto é impor-
tante para que sgja possivel fazer uma fu-
s80 apropriada das imagens do PET/TC
com as imagens da TC de simulagéo usa-
dasno planejamento daradioterapia, e para
que aposi¢ao do paciente possaser bemre-
produzida nas diferentes salas de exames
e tratamento.

PET pode dar falsos resultados

Ha muitas publicagBes mostrando que
0 FDG-PET émelhor do queaTC sozinha
nadeteccdo de cancer do pulm&o e por isso
€ Util em definir a extensdo do tumor, mas
0 PET ndo éexato®?. A Figura2 mostraum
exemplo de resultado PET fal so-negativo.
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O nddulo pulmonar suspeito clinicamente
de neoplasia maligna ndo mostrou hiper-
metabolismo algum no PET, mas aressec-
¢&o cirurgica confirmou tratar-se de um
adenocarcinoma.

A Tabelal mostraacomparacéo dasen-
sibilidade e da especificidade entre TC e
FDG-PET em pacientes com cancer do
pulméo tipo NSCLC®. Vé-se que 0 FDG-
PET é melhor que a TC para detectar can-
cer, mas ainda hd um risco de 10-20% de
falso-negativo ou falso-positivo com o
FDG-PET. Essa informacdo é importante
porque os pacientes encaminhados para
tratamento radioterdpico curativo vém sem
cirurgia, portanto, sem confirmag&o histo-
|6gica das ateracBes verificadas nos exa-
mes de imagem, e cabe a0 radioterapeuta
a responsabilidade de definir o volume-
alvo (GTV).AFiguralilustraessadificul-
dade. Trata-se de paciente fumante, apre-
sentando hemoptise, inoperével clinica-
mente, com TC mostrando massa tumoral
no pulmé&o direito e linfonodos no medias-
tino, como este tragueal medindo 2 cm.
Pela TC, este linfonodo foi considerado
como positivo para cancer. A hidpsia com

Figura 1. A,B: Tomografias computadorizadas do mesmo paciente com mesa
curva (A), padrao nos equipamentos de TC e PET, e com mesa reta (B), tipi-
camente usada na TC de planejamento radioterapico. C: PET feito na mesma
hora que a Figura A. Notar que o tumor pulmonar € positivo mas o linfonodo
pré-traqueal é negativo no PET.
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O uso de FDG-PET/TC scan no planejamento da radioterapia em céancer do pulméo

Figura 2. Exemplo de PET
falso-negativo. Nédulo no
pulmao esquerdo ao lado
da aorta completamente
PET negativo. A ressecgao
cirlrgica revelou tratar-se
de um adenocarcinoma.

Tabela 1 Comparacgéo da sensibilidade e espe-
cificidade entre TC e FDG-PET em cancer do pul-
mao tipo NSCLC®.

Sensibilidade Especificidade
TC FDG-PET TC FDG-PET
45% 80-90% 85% 85-100%

agulha revelou que o tumor pulmonar era
um adenocarcinoma. O FDG-PET scan
pré-tratamento foi positivo no tumor pul-
monar mas foi negativo nos linfonodos do
mediastino. E impossivel dizer com certeza
seolinfonodo traqueal aumentado é ou ndo
cancer, sem histologia, ou, em outras pala
vras, saber seo linfonodo mediastinal deve
ou ndo ser incluido no GTV. Neste caso,
uma mediastinoscopiarevelou que o linfo-
nodo, apesar do tamanho, ndo era cancer.

Tempo de aquisi¢do e movimento

Por causa da respiracdo, o tumor e Or-
gos no torax se movimentam™®. Com os

A

equipamentos de FDG-PET/TC disponi-
veis no mercado, o tempo de aquisicdo da
TC é de aguns segundos, mas o tempo de
aquisicao do PET é da ordem de 30 a 45
minutos. Dessaforma, o tumor vistonaTC
reflete apenas uma das posi¢des onde ele
se movimenta durante a respiracéo, en-
guanto a imagem vista pelo PET reflete
toda a &rea desse movimento. A Figura 3
ilustra essa diferenga. Como o tratamento
radioterépico também demora alguns mi-
nutos, talvez sejamais apropriado seguir o
volume mostrado pelo PET do quepelaTC
de simulagdo.

Definir a extensdo tumoral pelo FDG-
PET/TC

Agoraapresenta-se caso em que o PET/
TC foi feito com os bragos paracimaeem
mesa reta, com as marcacOes apropriadas
parafusdo com asimagensdaTC de simu-
lacdo de plangjamento daradioterapia, eas
areaspositivas (hiperativas) reveladas pelo

PET vé&o ser incluidasno contorno do GTV.
Restaao radioterapeutacontornar o volume-
avo aser tratado. Infelizmente, o tamanho
daareahiperativavistano PET scan muda
significativamente, dependendo da janela
escolhida, como ilustrado na Figura 4.

Nas publicagoes existentes, diferentes
métodos foram usados para definir o GTV
pelo FDG-PET.

a) Método visual, sem nenhuma defini-
¢&o fisica ou matemética, em que as ima-
gens sdo colocadas lado alado e 0 médico
decide. Foram as primeiras publicacdes
sobre o uso de PET no planegjamento de
radioterapia™.

b) Uma porcentagem do valor hiperme-
tabolico mais ato (em inglés chamado de
threshold) define o limite tumoral. O valor
de 40% tem sido usado baseado em estu-
dos em simuladores'**'®, Este contorno
pode ser obtido automaticamente por um
programa relativamente simples de soft-
ware no computador. Infelizmente, nada
garante que &reas com val ores de threshold
menores que 40% nao tenham células can-
cerosas ativas e isso acontece em éareas
necréticas, por exemplo.

¢) Um certo valor de standard uptake
value (SUV) vai definir o volumetumoral,
por exemplo, valoresde SUV acimade 2,5,
em gue a maioria dos médicos especialis-
tas em medicina nuclear considera uma

atividade provavelmente positiva para
NSCLC®. Aqui também um programa de
software pode dar 0 contorno automatica-
mente pelo computador, mas ndo se pode
garantir que areas com SUV menor que2,5
ndo tenham células cancerosas.

Figura 3. PET e TC de simulacao de um mesmo paciente, ambos feitos em mesa reta e na mesma posicao, com marcagao de isocentro com laser de forma
apropriada. Pelo fato de o tumor se mover durante a respiracéo e o tempo de aquisicao do PET ser da ordem de 30 a 45 minutos, 0 mesmo tumor visto pelo

PET acaba tendo imagem maior que o visto pela TC.
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Figura 4. Paciente com adenocarcinoma do pulmao direito. Fusao de PET/TC do mesmo exame visto com duas “janelas” diferentes mostrando a enorme

mudanca na imagem do PET.

Até o presente momento ndo se sabe
qual é o método ideal para se utilizar o
FDG-PET no contorno do GTV. O que fa-
zer? Como ndo existe orientagdo consen-
sual de como definir com precisdo a mar-
gem dos tumores baseados no PET scan, a
recomendacdo é que todos os fatores de-
vem ser considerados na delimitagdo do
GTV eobom senso clinico deve ser usado
em cada caso™. Recentemente, foi aberto
pelo Radiation Therapy Oncology Group
(RTOG) o estudo RTOG-0515 intitulado
“A comparative study of gross tumor vol-
ume definition with or without PET fusion
for patients with NSCLC". O objetivo é
determinar o impacto dafusdo do PET/TC
na delimitagdo do GTV comparado com a
TC. Nesse protocolo, reconhecendo-se a
dificuldade na definic¢éo das margens tu-
morais pelo PET, a orientacdo é que “todo
volumetumoral (tumor primario elinfono-
dos) deve ser contornado baseando-se ape-
nas na TC feita no exame de PET/TC”.

CONCLUSAO

N&o existe um método de imagem com
100% de sensibilidade e especificidade
para cancer do pulmé&o. Assim, para defi-
nir e delinear o volume a ser tratado, além
das informages clinicas, o radioterapeuta
depende dos métodos de imagem disponi-
veiseo maisusado aindaéaTC. O FDG-
PET/TC tem mostrado ser um exame me-
Ihor que a TC nadeterminagéo daextensdo
decéncer do pulm&o. Parauns, o FDG-PET
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tem sido colocado como “indispensavel”
para o plangjamento da radioterapia em
NSCL C; paraoutros, o valor do FDG-PET/
TC como instrumento clinico tem sido su-
perestimado”. Embora o papel do FDG-
PET/TC naotimizacdo daradioterapiaseja
polémico®?), ndo parece haver divida que
éum teste deimagem extremamente Util na
avaliagdo da extensdo tumoral nos pacien-
tes com NSCLC e, portanto, na delimita-
¢80 do GTV. No presente momento ndo se
sabe se 0 plangjamento de radioterapia
baseado no FDG-PET va melhorar os re-
sultados de tratamento e/ou qualidade de
vida dos pacientes portadores de NSCLC.

PET realizado com FDG representaum
importante primeiro passo na aplicagdo
dessatécnicaem oncologia. Outros marca-
dores tém sido estudados e devem abrir
enormes possi bilidades no diagndstico, es-
tadiamento de cancer e no plangjamento da
radioterapia.
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