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Abreviaturas:

PET = Positron Emission Tomography (tomografia por emision de
positrones)

PET-CT = Positron Emission Tomography With Multislice Helical
Computed Tomography (tomografia por emisién de positrones con
tomograffa multicorte)

POE = personal ocupacionalmente expuesto

SPECT = Single Photon Emission Computed Tomography (tomografia
computarizada por emisién de fotén Gnico)

Una mujer de 50 afios con tres hijos adolescentes, labora
en su hogar, se considera de clase media y de familia es-
table, ha sido sana, sufrié en la pandemia un COVID leve
con pocos sintomas y recuperacion rapida y completa, en
su revision anual, mencion6 a su médico que sentia un
abultamiento pequeino en la mama derecha, el estudio
clinico demostré un nédulo de 2 cm'y en la mastografia se
ve que tiene bordes irregulares y con microcalcificaciones
en su interior, una biopsia con aguja fina demostré un
carcinoma ductal invasivo, durante la cirugia se le hizo un
estudio de ganglio centinela que salié negativo, después
de su recuperacion se somete de acuerdo a los protocolos
a quimioterapia y radioterapia. En los meses siguientes
se le realizan estudios de tomografia computada, reso-
nancia magnética y PET-CT para evaluar la respuesta al
tratamiento. Los resultados de todos fueron normales, a

los tres afos continda asintomética y sin ninguna alte-
racion de imagen, se considera que es una paciente en
remision completa. En forma simultdnea se recibe a otra
paciente, de la misma edad con dos hijas adolescentes,
con antecedentes médico familiares similares, a quien en
un check up se le detecté también una masa pequena
en la mama izquierda, se sigue el mismo protocolo de la
paciente anterior.

El tumor resecado tiene la misma extirpe histolégica y el
estudio de ganglio centinela tampoco demostr6 alteracién
ganglionar. Se da el mismo tratamiento y tres meses después
se realizan estudios de radiologfa e imagen para evaluar la
respuesta al tratamiento, en este caso el PET-CT demostrd
en el pulmén derecho un nédulo de 3 cm con captacién
anormal del radioisétopo, esta imagen en estudios subse-
cuentes fue aumentando de tamafo y también en grado
de captacion, pero ademas se observaron otros nédulos
hipercaptantes pulmonares y también en el higado, ademés
se demostraron lesiones osteoliticas en arcos costales, la
paciente se deteriora progresivamente y fallece un afo
después con enfermedad metastasica.

Por qué razén en dos pacientes con mucha similitud
en sus aspectos sociales y antecedentes médico familiares,
ambas con cancer de mama del mismo tipo histolégico
sometiéndose a tratamientos del mismo protocolo, tuvieron
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desenlaces tan distintos, una con remisién completa y la
otra fallecié.

Este tipo de resultados causaba inquietud en la comu-
nidad médica que con frecuencia daba falsas esperanzas
a los pacientes y fue motivo para que a finales del siglo XX
los Institutos Nacionales de Salud de los Estados Unidos
lograron obtener del congreso fondos muy importantes
para el estudio del genoma humano y después de 10 afnos
de investigacion en 2001 lograron descifrarlo.” Afos des-
pués con esta informacion en 2015 el presidente Obama
anuncia la iniciativa de la medicina de precision.” Debe
considerarse que por los resultados obtenidos de este es-
tudio las pacientes mencionadas, por tener genes distintos,
tuvieron comportamientos celulares diferentes.

Una analogia en relacién a los casos presentados es con-
siderar por qué a la mayoria de las personas que fuman no
les da enfisema o cancer pulmonar y a otras inclusive con
un grado menor de adiccién al tabaco o incluso sin haber
fumado nunca se enferman con un cancer broncogénico,
seguramente influye también como en los casos de mama
la informacién genética de cada individuo.’

En la narracién de los casos clinicos se mencioné que
los estudios de radiologia e imagen contribuyen al diag-
nostico, el seguimiento y también para evaluar la respuesta
al tratamiento de diferentes enfermedades como lo es el
cancer en donde, por lo general, se le realizan al paciente
estudios de ultrasonido, tomografia computada, resonancia
magnética o de medicina nuclear.

Los estudios de radiologia, ultrasonido, mastograffa, to-
mografia computada y de resonancia magnética producen
imagenes que se denominan morfolégicas, ya que demues-
tran las caracteristicas anatémicas de los érganos.” Las de
radiologfa y tomografia computada mejoran con la intro-
duccién de medios de contraste iodados, las de ultrasonido
mejoran al introducir microburbujas de gas de hexafluoruro
de azufre o con elastografia que permite medir la dureza o
rigidez de algunos 6rganos como la préstata, el higado o la
mama cuando se afectan por alguna enfermedad.

En resonancia magnética, las imagenes mejoran con
la introducciéon de nanoparticulas superparamagnéticas
ferrosas que al activarse pueden facilitar el diagndstico de
tumores ya que pueden “iluminar” ganglios muy pequenos.

Aln con el uso de estas modernas tecnologias, muchas
enfermedades pueden pasar desapercibidas y por ello se
recurre a la medicina nuclear, que contribuye en forma
importante a la radiologfa e imagen modernas,* con ella es
posible obtener imdgenes moleculares utilizando equipos
como el Single Photon Emission Computed Tomography
(SPECT) o el Positron Emission Tomography (PET), a estos
aparatos se les puede acoplar uno de tomografia computa-
day se obtienen imagenes de PET-CT o uno de resonancia
magnética para obtener imdgenes de PET-RM.**

Los aparatos de medicina nuclear no emiten radiacion,
pero tienen detectores con cristales muy sensibles que per-
miten captar la radiacién que emite el paciente después de
que se le inyectan radiois6topos, los cuales se van a dirigir a
blancos organicos y la radiacién detectada se transforma en
laimagen. A estas imagenes se les ha llamado moleculares,
funcionales o celulares, debido a que permiten evaluar la
funcién normal o anormal de diferentes 6rganos y a de-
mostrar alteraciones metabélicas o funcionales afectadas
por procesos inflamatorios, inmunolégicos o neoplésicos.

Para obtener estas imagenes moleculares se requiere el uso
de nanoparticulas moleculares radioactivas que se obtienen
en los ciclotrones, que son aparatos que permiten acelerar
las particulas como los iones de las moléculas y el producto
son isotopos radioactivos también llamados radiontclidos o
radiotrazadores, en realidad son moléculas marcadas que
permiten ver el funcionamiento biolégico de un tejido.”

Se debe recordar que la imagen molecular no es una
tecnologia nueva, aunque el término si lo es, hace mas
de 70 afos ya se realizaba el estudio de gammagrafia de
tiroides,* que permitia detectar enfermedades y tumores
de la glandula invisibles con cualquier otro método, esto se
lograba introduciendo la molécula de iodo marcado I-31,
la cual se depositaba o absorbia por la glandula tiroides y
la radiacién que emitia la captaban los aparatos de gam-
magrafia, y con ellos se obtenian las imagenes. El mismo
iodo radioactivo permitia desde entonces tratar a pacientes
con hipertiroidismo y con cancer de tiroides, ain no se
utilizaba el término de teranostico.’”

Por los avances cientificos y tecnoldgicos, ahora hay
equipos de medicina nuclear muy complejos como los
de SPECT y el PET, como se mencioné son aparatos muy
sensibles para detectar las moléculas radioactivas que se
van a depositar en diferentes 6rganos, como sucede con la
glucosa marcada, 18 F-FDG (fluor-18-fluorodesoxiglucosa)
que después de ser inyectada permite detectar lesiones
o alteraciones funcionales que, por lo general, tienen un
metabolismo alto como lo tienen procesos inflamatorio y
malignos.

Ambas imagenes, la morfolégica y la molecular, han per-
mitido que las especialidades de radiologia y de medicina
nuclear contribuyan a la medicina de precisiéon, también
llamada personalizada.®

En la medicina molecular, se facilita el establecer y cla-
sificar enfermedades de diagnéstico complejo y también
es posible proponer tratamientos personalizados que se
fundamentan en amplias bases de datos de estudios clinicos
y en algoritmos de inteligencia artificial.”®

Un destacado radi6logo estadounidense, el Dr. Elias
A. Zerhouni, distinguido por sus importantes contri-
buciones a la investigacién en radiologia, dirigi6 por
varios afos los Institutos Nacionales de Salud y en sus
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presentaciones y escritos hacia referencia a que el futuro
de la investigacion biomédica se fundamentaba en lo
que él llama “medicina P4": predictiva, personalizada,
preventiva y participativa.> Para apoyar a la medicina
P4, los estudios de imagen contribuyen a evaluar altera-
ciones anatémicas, cambios a nivel celular, alteraciones
metabdlicas, evaluar o medir la actividad o inactividad
de una enfermedad o neoplasia y, por ello, predecir qué
individuos son susceptibles a desarrollar ciertas enfer-
medades o tipos de cancer, y al detectarlas en forma
temprana, estadificarlas y discernir el tratamiento de
eleccion; también serd posible escoger el méas adecuado
y de preferencia el menos invasivo. Un ejemplo de que
no todas las enfermedades se comportan igual es que
la mayoria de los casos con niveles altos de colesterol
no desarrollaran enfermedad cardiovascular, con segu-
ridad debido a su constitucion genética; sin embargo,
el individuo debera considerarse con riesgo y, por ello,
se debe tratar de predecir que pueda desarrollarlo; los
estudios de imagen pueden apoyar esta prediccion v,
de ser positiva, proponer alternativas de tratamiento y
evaluar la respuesta como método de control.

La medicina personalizada se fundamenta en las dife-
rencias genéticas del individuo ya que, como se menciond,
una enfermedad puede variar de persona a persona como
sucede en algunos tipos de cancer de mama que no pro-
gresan a una etapa agresiva, en cambio otros se activan y
evolucionan en forma muy répida a estadios avanzados.
El conocimiento del paciente se hard por sus cédigos
genéticos y con esta informacién la imagen apoyaré el
diagnéstico temprano. La prevencién se realiza ya desde
hace varios afos; ejemplo de lo anterior son los programas
de deteccion oportuna de cancer de mama por medio de
mastografia o la evaluacién de arteriosclerosis periférica
o carotidea por ultrasonido durante estudios de revisién
clinica (check up).

La cuarta premisa del Dr. Zerhouni es la medicina parti-
cipativa; el paciente, de acuerdo a sus derechos, compara
y evalua los servicios y los médicos que le garanticen una
mejor solucién a sus problemas de salud, lo anterior ob-
tenido de la informacién que recaba en fuentes médicas
electrénicas dirigidas a la poblacién. Debemos ahora incluir
una quinta P, la de precisién basada en la iniciativa de la
medicina de precisién promovida por el presidente Obama
que en realidad debe considerarse como parte de la medi-
cina personalizada. Como se puede ver, la atencién médica
moderna diagndstica y terapéutica tiene fundamentos en
la medicina genémica, la cual se enfoca més en la persona
que en la enfermedad.’”

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia mag-
nética (RM) y el PET-CT han demostrado ser muy (tiles
para evaluar la respuesta al tratamiento lo que permite al

médico tratante reconocer si hay o no mejoria o si existen
recurrencias o inclusive metdstasis a distancia.

La medicina teragnéstica estd fundamentada en la com-
binacién de técnicas de diagnéstico y de terapia, usando
los mismos materiales radioactivos que, al ser introducidos,
rompen el ADN de las células tumorales, en esta tecnologia
se combina una simple plataforma en capacidades para
diagnéstico pero también del tratamiento utilizando los
mismos agentes moleculares radioactivos que permiten
identificar células tumorales, un ejemplo es el uso de
68-Ga-PSMA (Prostatic Specific Membrane Antigen) para
hacer el diagnéstico del cancer de préstata empleando PET
y la misma molécula se puede marcar con 177-Lutecio con
objetivo terapéutico. Otros agentes son el 29'T| chloride
que usando SPECT permite detectar tumores cerebrales o
el 99 Tc-Sestamibi el que con SPECT y con PET se utiliza
para estudiar tumores mamarios o metastasis. El crecimien-
to y desarrollo de la teragnéstica amplia la capacidad de
los médicos para “ver y tratar enfermedades diversas con
precision”.?

Todo lo anterior abre grandes oportunidades para la
investigacion, ya que es necesario mejorar la tecnologia
de los equipos y la de los dispositivos-sonda que faciliten
la deteccion de alteraciones moleculares y también se
ha demostrado la necesidad de tener mayor variedad de
productos de radiofarmacia que sean mas especificos como
agentes de terapia blanco.”""!

Debe considerarse de mayor importancia que la me-
dicina de precision requiere una planeacién estratégica
administrativa que permita instalar departamentos de
medicina molecular.

Los departamentos de imagen molecular involucran
a dos especialidades, radiologia e imagen y de medicina
nuclear, la interpretacion de los estudios idéneamente
debe hacerse entre radiélogos y médicos nucleares, estos
departamentos requieren también de fisicos médicos para
garantizar la seguridad del paciente y del personal ocupa-
cionalmente expuesto (POE), también se requiere personal
experto en radiofarmacia.

El funcionamiento y operacién de un departamento de
medicina molecular requiere de actividades médico admi-
nistrativas muy complejas reguladas por normas oficiales.

Las de radiologia son las siguientes:

1. NOM-229-SSAI-2022. Registros técnicos para las insta-
laciones, responsabilidades sanitarias, especificaciones
para los equipos y proteccién radioldgica en estableci-
mientos con rayos X.

2. NOM-004-55A3-2012, del expediente clinico.

3. NOM-012-STPS-2012, relacionada con condiciones
de seguridad y salud en los centros de trabajo donde
se manejan fuentes de radiacion.
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Las normas de medicina nuclear son varias, correspon-
den a la Secretaria de Energia por conducto de la Comisién
Nacional de Seguridad Nuclear y Salvaguardias. Las mas
importantes son las siguientes:

1. NOM-040-NUCL-2016. Requisitos de seguridad para
la practica de medicina nuclear.

2. NOM-001-NUCL 2013. Factores para el calculo de
equivalentes de dosis.

3. NOM-002-NUCL-2015. Pruebas de fuga y hermetici-
dad de fuentes selladas.

4. NOM-004-NUCL-213. Clasificacién de los desechos
radiactivos.

5. NOM-008-NUCL-2024. Limites de contaminaci6n
radioactiva y criterios para su control que permitan
minimizar la exposicion del personal ocupacionalmente
expuesto a la contaminacién radioactiva.

6. NOM-009-NUCL-2017. Determinacién y aplicacion
del indice de transporte para materiales radioactivos.

Los procesos administrativos de la administracién
y operacion de departamentos de medicina nuclear
son rigurosos y permiten dar al paciente calidad y
seguridad en su atencién médica, los procesos mas
importantes son:

1. Administracién de recursos humanos que involucra la
contratacion de personal altamente capacitado, médi-
cos nucleares, técnicos, fisicos médicos y expertos en
radiofarmacia, todos con credenciales y certificaciones
de autoridades sanitarias.

2. Cumplimiento normativo y legal que involucra el contar
con las licencias y permisos sanitarios de autoridades
regulatorias para uso de materiales radiactivos asegu-
rando que haya registros detallados de dosis adminis-
tradas y de los controles de calidad que garanticen la
seguridad a pacientes y al POE, también interviene en
el proceso de adquisicién, manejo y almacenamiento
de los radiofarmacos.

3. Aspectos econémicos y financieros que aseguren que
los departamentos de imagen molecular cuenten con
un presupuesto que permita cumplir con los gastos ope-
rativos como son la adquisicion de radiofarmacos, el
mantenimiento de equipos e instalaciones y la gestion
de personal, también intervienen en la facturacién de
los estudios realizados.

4. Administracion relacionada con el mantenimiento
preventivo y correctivo de equipos que requieren
calibraciones muchas veces deben ser diarias y su-
pervision permanente de equipos e infraestructura,

asi como areas especificas para almacenamiento de
radiofdrmacos, preparacion, administracion y control
de pacientes. Todo deberd tener registros disponibles
en los archivos correspondientes.

5. Administracion que garantice y supervise la calidad y
la seguridad. Para ello se requiere que el responsable
del departamento tenga manuales de procedimientos y
protocolos para la realizacion de estudios, preparacién
de radiofarmacos y el registro de todas las acciones para
cumplir con las regulaciones que siempre seran audita-
das entre otros por Comisién Federal para la Proteccion
contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS) y por la Comisién
Nacional de Seguridad Nuclear y Salvaguardias.

En esta era del conocimiento, de la alta tecnologia, de
la inteligencia artificial, de la investigacion, de los nuevos
modelos de educacién y de informacion en las que esta
inmerso en la vida diaria el individuo, se consider6 que la
atencién médica obliga a cumplirla con profesionalismo y
humanismo y, por ello, enfocarla en la medicina persona-
lizada, genémica y de precision, este trabajo lo hace en la
imagen molecular.

REFERENCIAS

1. Venter JC, Adams MD, Myers EW, Li PW, Mural R], Sutton GG et al.
The sequence of the human genome. Science. 2001; 291 (5507):
1304-1351.

2. The Precision Medicine Initiative. [Accessed September 24, 2024]
Available in: www.obamawhitehouse. archives. gov

3. Ramirez AJL Desafios de la especialidad de radiologfa en las siguientes
décadas. Anales de Radiologia México. 2015; 14: 1-10.

4. Ramirez AJL. De los rayos X a la imagen molecular. Acta Med GA.
2016; 14: Supl.1: S5-6.

5. Historia de la Medicina Nuclear SEMNIM. Disponible en: https://
semnim.es/ La Medicina Nuclear [Accesado dic 12, 2024] Disponible
en: https://semnim.es/la-medicina-nuclear/

6. Rodriguez WF, Ramirez AJL. Medicina personalizada, individualizada
de precisién y enfocada en el paciente, Diferencias o Sinénimos y
su Importancia. Acta Med GA. 2022; 20: 111-112.

7. Sharks. Advance in imaging molecular imaging and artificial
intelligence. Chapter 1, Ed. Springer, 2022.

8. Herskovits EH. Artificial intelligence in molecular imaging. Ann Trans/
Med. 2021; 9 (9): 824.

9. Hilman BJ, Goldsmith JC. The Sorcerer’s apprentice, how medical
imaging is changing health care. Oxford University Press, The future
of Medical Imaging, 2011, pp. 197-228.

10. Rodriguez AE, Garcia NE, Molero MAC, Luis Rangel CA. Integraci6n
del médico nuclear y del fisico médico en 16s servicios de medicina
nuclear. Anales de Radiologfa de México 2011; 3: 146-152.

11. Llamas-Olier A. Reflexiones histéricas sobre la calidad de medicina
nuclear en Colombia: Regulacién Normativa. Revista Colombiana
de Cancerologfa. 2022; 26: 24-26.

Si desea consultar los datos complementarios de este articulo,
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