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Fundamento

El andlogo de la glucosa, '"F-fluordesoxiglucosa ('8F-
FDQG), se puede utilizar para que se obtenga imagenes de la
actividad celular inflamatoria de forma no invasiva a través
de la tecnologia PET (Tomografia por Emisién de Positrones).
En el presente estudio, investigamos la posibilidad de utilizar
"8F-FDG para caracterizar placas ateroscleréticas.

Un varén de 77 afos con aterosclerosis de carétida
sintomatica se sometié a examen de imagen con empleo
de "8F-FDG-PET vy co-registro de imagenes por resonancia
magnética (RM). Se observé una placa con alto contenido
fibrético y necrético. Debido al hecho del tejido haberse
mostrado inactivo, de acuerdo con la actividad metabdlica,
no fue posible observar la captacion de "®F-FDC.

Nuestro objetivo es confirmar si el método puede utilizarse
para que se prediga la actividad inflamatoria de la placa.

Prefacio

El accidente cerebrovascular (ACV) o derrame es un grave
problema de salud publica, representando la principal causa
de muerte (4,4 millones de muertes al afo) e incapacidad
en todo el mundo. Entre las diferentes causas de derrame,
se viene dando destaque a la aterosclerosis de carétida’. La
aterotrombosis de la bifurcacién de la aorta es responsable
de aproximadamente un 30% de los episodios isquémicos
cerebrales®. La composicién de la placa aterosclerética, en
lugar del grado de estenosis arterial, parece ser el determinante
critico de la vulnerabilidad y trombogenicidad de la placa’.
Se cree que la vulnerabilidad de una placa aterosclerética a
la ruptura esté relacionada a su composicién intrinseca, tal
como el tamano del core (centro) lipidico y la presencia de
hemorragia intraplaca.

El proceso inflamatorio es significante tanto en la
patogénesis como en el desenlace de la aterosclerosis. Placas
inestables, conteniendo numerosas células inflamatorias,
presentan alto riesgo de ruptura*’.
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El actual “patrén-oro” en la obtencién de imagenes para la
aterosclerosis es la angiograffa por rayo X con contraste, que
suministra definicion de alta resolucién del local y gravedad de
la estenosis luminal, pero no suministra informaciones sobre la
constitucion de la placa. La informacién sobre el tamano de
la placa no es suficiente para diferenciar entre placas estables
e inestables, y, por lo tanto, es incapaz de predecir el riesgo
de ruptura de la placa®’.

A fin de evaluar la presencia, extension y composicion
de lesiones aterosclerdticas en pacientes, hay una necesidad
clinica de técnicas no-invasivas de obtenciéon de imagenes
diagnésticas que se pueden emplear para que se verifique la
vulnerabilidad de las placas ateroscleréticas®®.

La "®F-Fluordesoxiglucosa ("8F-FDG) es analoga a la glucosa,
captada por las células proporcionalmente a su actividad
metabdlica y se acumula en las células, lo que permite la
medicién de la actividad metabdlica®. Células inflamatorias,
principalmente macréfagos, presentan alta captacion de
BE-FDG v, por lo tanto, su actividad puede determinar su
vulnerabilidad de la placa®.

Este es un estudio preliminar cuyo objetivo es investigar la
posibilidad de utilizar '8F-FDG para que caracterizar la placa
aterosclerdtica dentro de la arteria carétida a través de PET
con fusién de imagenes obtenidas a través de resonancia
magnética (RM).

Caso clinico

Un paciente del sexo masculino de 77 afos, no-diabético,
hipertenso, sedentario, con enfermedad cardiaca coronaria y
histérico familiar de enfermedad vascular carotidea (EVC) se
sometié a PET/RM y a examen por Doppler antes de cirugia
carotidea.

El examen por Doppler se realizd en un aparato Acuson
Antares (Siemens, Mountain View, California, EUA), con
transductor lineal de 5-10Mz y Doppler color DR:55dB. El
examen PET se llevé a cabo en un equipo ECAT EXACT 921/47
(Siemens, Knoxville, TN-EUA) PET Scanner, con cristales de BGO.
Se administrd al paciente 8.92 mCi "*F-FDG por via intravenosa.
Las imagenes de PET se adquirieron en modo 3D, 2 bed position
(6 min/bed), a 60 minutos tras la administracion de '*F-FDG.

El examen se llevé a cabo para permitir la visualizacion de la
carétida, y de esta forma, la imagen se obtuvo desde la cumbre
del craneo hasta la emergencia de los grandes vasos.

La imagen por PET se reconstruyd con el empleo de un
algoritmo interactivo con correccién de atenuacién a través de
una fuente de ®Ca. El paciente presentaba una estenosis de la
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arteria carétida interna del 76%, medida por RM (con empleo
de NASCET). El paciente se sometié a RM con el propésito de
localizar las estructuras anatémicas en las imagenes por PET. La
evaluacion por RM se llevé a cabo mediante un scanner 3.0T
(Magnetom Trio, Siemens—Erlangen, Alemania). El protocolo
inclufa trigger cardiaco, T,.TSE-DARK blood fat sat secuencia 2D
(TR: 750ms, TE [echo time o tiempo de eco]: 15ms, FOV [field
of view o campo de visién]: 80mm, matriz: 192x192), seguido
por T,.TSE-DARK blood secuencia 2D (TR: 750ms, TE: 15ms,
FOV: 80mm, matriz: 192x192). Ademés de eso, se adquirieron
imagenes T,. TSE-DARK blood fat sat secuencia 2D TR: 800 ms,
TE 123ms, FOV 80mm, matriz: 192x192 y factor turbo 19.

Diez minutos tras la administracion intravenosa de 0,2
mmol/kg de gadodiamida (Dotaren™, Gerbet, Francia) las
imagenes se obtuvieron de la porcién proximal de la arteria
carotidea interna izquierda en la secuencia T,FS (Figura 1).
Se co-registr6 la PET

con lasimégenes de la RM a través de un sistema de software.
De esta forma, las estructuras anatémicas identificadas a través
de las imagenes de la RM se correlacionaron con las imagenes
obtenidas por "*F-FDG-PET a través de un proceso de co-
registro de imdagenes.

El Comité de Etica de nuestra institucién aprobo este
estudio; el paciente autoriz6 el estudio a través del Formulario
de Consentimiento Informado.

Se identific6 una placa extensa y uniforme con superficies
anormales, que se extendia desde la bifurcacién a la porcién
proximal del segmento interno a través del examen con
Doppler. Aumento de la turbulencia y velocidad de pico
sistélico aumentada, que excedia el limite maximo de Nyquist,
sugeria estenosis > 70%. El diametro del lumen en la estenosis
era de 1,2 mm y 5,0 mm distal a la estenosis (postplaca).
La RM se efectué para que se suministrara informaciones
anatomicas.
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Fig. 1 - Imagen transversal, in vivo, de una arteria carétida interna izquierda. A - Imagen ponderada en T2 mostrando una regién con alta intensidad de sefial (flecha
blanca); B y C - Imagenes ponderadas en T1y T1-FS mostrando una region con alta intensidad de sefial (flechas negra y amarilla); D - Imagen ponderada en T1-FS
postcontraste mostrando aumento de la sefial de una pequefia region de la placa (flecha amarilla y roja).
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Veinte dias después de los examenes, el paciente se
sometié a una endarterectomia de carétida, con remocién
de la placa aterosclerética. Una placa con intenso contenido
fibrético y necrético se removio.

Debido al hecho del tejido haberse mostrado inactivo, de
acuerdo con la actividad metabélica, no fue posible observar
la captacion de "*F-FDG por medio del examen PET.

Discusion

La composicién de las placas ha estado asociada al inicio
de la enfermedad vascular cerebral. Estudios patolégicos
sugieren que el desarrollo de derrame en eventos de
enfermedad arterial carotidea depende, principalmente,
de la composicion y vulnerabilidad de las placas y, a un
grado menor, a la gravedad de la estenosis. La ruptura
ocurre preferencialmente en placas que contienen un core
macio y rico de lipidos, que es cubierto por una fina capa
de tejido fibroso®”.

El empleo de la "®F-FDG esté4 consagrado en la Oncologia®.
El desarrollo de técnicas para la aplicacién de este radiofarmaco
en otras areas, tales como la Cardiologfa, viene siendo el
propésito de estudio en muchos centros de investigacion.

Variados estudios con modelos animales vienen sugiriendo
que la "F-FDG puede acumular en macréfagos de placas
ateroscleréticas. Asi, la "®F-FDG se podria utilizar como un
marcador para cuantificar macréfagos en lesiones ateroscleréticas
y distinguir placas inestables de las estables®'.

La fusion de las imagenes obtenidas por PET/RM se mostrd
factible, desde el punto de vista clinico, debido al hecho de
que cardtidas son estructuras fijas, en contraste con 6rganos
moviles, tales como el higado y los pulmones, que requieren
ajustes manuales (Figura 2).

En este caso clinico, el proceso de necrosis de la placa
aterosclerética ya habia se instalado y un contenido altamente
fibrético se observé, lo que redujo el proceso inflamatorio y
la actividad metabélica del tejido.

Debido al bajo ntimero de células inflamatorias, no fue
posible observar la captacién de "*F-FDG en los macréfagos
y, consecuentemente, no hubo desarrollo de imagen a través
de la metodologfa PET.

Este fue un estudio preliminar. Nuestra investigacion se
extenderd a otros pacientes a fin de evaluar diferentes tipos
de placas, incluyendo aquellas con la presencia de macréfagos
y proceso inflamatorio intenso.

La técnica de "®F-FDG/PET puede ser capaz de suministrar
imagenes de la placa y potencialmente cuantificar su grado
de inflamacién. Ademas de esto, la tecnologia por imagen
"8F-FDG/PET se puede utilizar para predecir el riesgo de futura
ruptura de la placa y para monitorear los efectos de terapias
modificadoras de ateromas.
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Fig. 2 - Ninguna actividad metabdlica se encontrd en la fusién de las imagenes
porF-FDG PET y PET/MR en el cuello, debido al bajo nimero de macréfagos.
A - RM; B - Imagenes por FDG/PET; C - Fusién de PET/RM.
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