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RESUMEN

INTRODUCCION. Los pacientes con céncer diferenciado de tiroides
después del tratamiento inicial ya sea mediante tiroidectomia total y/o
cirugia radical de cuello y dosis de ablacién con Yodo 131, requieren
de un seguimiento de por vida, considerando su baja mortalidad, las
recurrencias pueden ocurrir aun varias décadas después de haberse
hecho el diagnoéstico. El seguimiento de los pacientes con céncer
tiroideo consiste en exploracion fisica, placas de rayos X de térax y de
créneo, ultrasonido de cuello, nivel sérico de tiroglobulina, perfil
tiroideo. En el seguimiento de pacientes con cancer de tiroides
diferenciado es internacionalmente aceptado la realizacion de rastreos
ya sea con yodo 131 (131 i) o ccn tecnecio 99 sestamibi (99mTc-
sestamibi) a fin de detectar el tejido residual y/o metastatico. La
desventaja de realizar el rastreo con 131 | es que los pacientes
necesitan suspender el tratamiento con hormonas tiroideas, el régimen
se asocia a sintomas de hipotiroidismo los cuales pueden ser tan
importantes que llegan a interferir con la funcionalidad del paciente,
como una alternativa, el Tc 99 sestamibi parece ofrecer ventajas, no
requiere la suspensién del fratamiento con hormonas tircideas, sin
embargo su costo es mayor.

OBJETIVO. ElI objetivo del presente estudio es conocer cual
radiofarmaco en el seguimiento de pacientes con céncer de tiroides
diferenciado tiene mayor certeza en la deteccién de tejido residual y/o
metastatico

METODOS. Se seleccionaron 26 pacientes con cancer de tiroides
diferenciado, cuyo tratamiento inicial fue la reseccién quirtrgica. Al



mismo paciente se le efectuaron ambos rastreos. Inicialmente con
99m Tc-sestamibi. Por espacio de 30 dias se le suspendid el
tratamiento con hormonas tiroideas y posteriormente se le realizo el
rastreo con 131 |; las dosis utilizadas fueron de 20mCi de 99m Tc¢-
sestamibi y para 131 | de 5mCi, se compararon los resultados de los
dos estudios y el analisis estadistico de los resultados fue realizado
mediante la prueba de Chi cuadrada.

RESULTADOS. De los 26 pacientes, 24 (92%) son mujeres y 2
hombres (8%), la edad promedio fue de 34 afios, siendo el rango de
edad entre 20 y 84 aflos; 9 pacientes resultaron positivos para 131 |
(34%) y 5 (19%) positivos para 98m Tc-sestamibi, obteniendo una p
significativa (p=0.05); Sdlo 3 pacientes resultaron positivos para
ambas pruebas (11.5%), en tanto que sélo dos pacientes resultaron
ser positivos tnicamente para Tc 99 sestamibi (7%), La sensibilidad
para el 1311 reportada fue de 70%, con una especificidad de! 19%, la
sensibilidad obtenida para el 99m Tc-sestamibi es aproximadamente
del 19% con una especificidad del 65%, muy proéxima a la reportada
en la literatura, 15 pacientes fueron negativos para ambas pruebas
(57%).

CONCLUSION. En nuestro estudio resulto ser mejor el 1311 que el
99m Te-sestamibi en la deteccion de tejido residual y/o metastatico, ya
gque al suspender el tratamiento con hormonas tiroideas, se
incrementa el nivel enddégeno de tirotropina lo cual estimula la
captacion de radioyodo por las células tumorales en pacientes con
céancer de tiroides diferenciado. También influye el metabolismo mas
lento en pacientes con hipotiroidismo provocado por la suspension del
tratamiento hormonal, lo cual conduce a una mayor biodisponibilidad



del radioyodo en el tejido remanente. La mayor ventaja del 99m Tc-
sestamibi es su aplicacion sin necesidad de suspender el tratamiento
con hormonal, pero en cambio la mayor desventaja es su baja
sensibilidad en carcinoma diferenciado no asi en neoplasias con baja
diferenciacién cuya sensibilidad es aproximadamente del 80 al 80%.



SUMMARY

Patients with differentiated thyroid cancer after initial treatment require
a pursuit for life. In the pursuit of patient with differentiated thyroid
cancer is suitable the realization of either rake with iodine 131 or with
technetium 99-sestamibi.

The objective of the present study is to know which
radiopharmaceutical has bigger certainty in the detection of tissue
remaider and/or metastasic.

Twenty-six patients were selected with differentiated thyroid cancer, to
the same patient they were made rake, wich technetium 99-sestamibi
and with iodine 131; the results of the two studies and the statycal
analisis were compared it was carried out by means of the test of Chi
square, nine patients were positive for iodine 131 (34%) and 5 (19%)
positive for technetium 98-sestamibi, obtaining a significant p (p<0.05).
The sensibility reported for the iodine 131 was of 70% with a specificity
of 10%,; the sensibility obtained for the technetium 99-sestamibi is
approximately of 19%. In our study to be better the iodine 131 that the
technetium 99-sestamibi in the detection of fabric residual and/or
metastasic. The biggest advantage in the technetium 99-sestamibi is
its application without necessity of suspending the treatment with
hormonal, but on the other hand the biggest disadvantage is its low
sensibility in differentiated carcinoma.



INTRODUCCION

Los tumores malignos tiroideos producen aproximadamente 7,000
muertes anuales en los Estados Unidos, con una relacion mujer: varén
de 3:1 (1). Existen diferentes subtipos anatomopatolégicos de
carcinoma tiroideo, cada uno de estos patrones histolégicos tiene su
propio significado biolégico y clinico. En un extremo del espectro se
sittan los denominados carcinomas papilares “diferenciados”, en el
otro extremo estan los carcinomas indiferenciados que deben ser
incluidos entre los tumores mas agresivos del ser humano.
Afortunadamente la inmensa mayoria de los carcinomas tiroideos se
incluyen en la categoria de los bien diferenciados, es decir,
carcinomas papilares y foliculares.

Desde 1935, se ha triplicado la incidencia global de carcinoma tiroideo,
un hecho que favorece la posibilidad de que este incremento sea real,
es la contribucién bien documentada de la radiacion externa de la
glandula tiroides en la induccion del cancer (1). La radiacién durante la
infancia es la que conlleva un mayor riesgo, entre un 4 y un 9% de
personas que fueron radiadas durante la infancia por procesos tan
triviales como e! tamafic amigdaiar ¢ timico, acné u otros transtornos
cutaneos, han desarrollado carcinoma tiroideo tras un periodo medio
de latencia de 20 afos. El incremento en el riesgo de carcinoma
tiroideo se ha asociado especialmente con las dosis elevadas de
radiacion, la edad temprana en el momento de la exposicion y el sexo
femenino (1).



Por ofra parte el 80% de los nifios que presentan carcinoma tiroideo
han recibido radiacion terapéutica. Entre los japoneses, el 6.7% de
personas que quedaron expuestas a la radiacién de la bomba atémica
han desarrollado tumores malignos tiroideos. Actuaimente en los
Estados Unidos existe una gran preocupacion en relacién con la
eliminacién de residuos nucleares, el tnico punto relativamente
tranquilizador en la relacion existente entre el carcinoma tiroideo y la
radiacién constituye el hecho de que la mayor parte de estos
carcinomas tiroideos son del tipe papilar o folicular y que son muy
infrecuentes los carcinomas de tipo anaplasico. Los tumores malignos
de la glandula tiroidea, pueden clasificarse como se observa en el
cuadro [.

Cuadro 1. Clasificacién de ios tumores tiroideos (2)

Tipo tumoral Frecuencia

Carcinoma papilar 60-70%
{mcluyendo los tipos mixtos papilar y folicular)

Carcinoma fohcular 20-25%
(incluyendo los tipos de células claras, de céhilas de Hurtle € insular)

Carcinoma medular 5-10%
Carcinoma Indiferenciado 10%

Otros tumores (linfoma, sarcoma, metistasico) 1%




En el seguimiento de pacientes con céancer de tiroides diferenciado es
internacionalmente aceptado, la realizacion de rastreos ya sea con
yodo 131 o con tecnecio 99m sestamibi a fin de detectar el tejido
residual y/o metastatico (2). La desventaja de realizar el rastreo con
yodo 131 es que los pacientes necesitan suspender el tratamiento con
hormonas tiroideas y el régimen se asocia a sintomas de
hipotiroidismo los cuales pueden a llegar a ser fan importantes que
interfieran con ia funcionalidad del paciente. Como una alternativa el
tecnecio 99m sestamibi parece ofrecer ventajas, no requiere la
suspension del tratamiento con hormonas tiroideas sin embargo su
costo es mayor (3).

Aunque la estatificacién del cancer tiroideo (cuadro 2) tiene una
importancia obvia para estimar el prongstico, el tipo histolégico del
tumor tiene un significado mucho mayor.

Cuadro 2. Estadificacion clinica (3) de los cénceres tiroideos

Estacio I Lesiones intratiroideas.

Fstadio I Carcinomas que no estdn adheridas a las estructuras adyacentes pero que
presentan metastasis desplazables en ganglios linfaticos cervicales.

Estadio III Tumores con adherencia local o metdstasis fijas en ganghos linfiticos
cervicales.

Estadio IV. Carcinomas con metéstasis a distancia




Los pacientes con cancer diferenciado de tiroides después del
tratamiento inicial, ya sea mediante tiroidectomia total y/o cirugia
radical de cuello y dosis de ablacion con radioyodo (4) requieren de
seguimiento de por vida, considerandc su baja mortalidad las
recurrencias pueden ocurrir aun varias décadas después de haberse
hecho el diagndéstico (5). El seguimiento de pacientes con cédncer de
tiroides consiste en exploracion fisica, placas de rayos X de térax y de
craneo, ultrasonido de cuello, nivel sérico de tiroglobulina y perfil
tiroideo (8,7).

Este estudio tiene como objetivo conocer cua! radiofarmaco tiene
mayor certeza diagnéstica en la deteccién de tejido residual y/o
metastatico en pacientes con cancer de tiroides diferenciado.



MATERIAL Y METODOS

Se seleccionaron 26 pacientes con cancer de tiroides diferenciados,
cuyo tratamiento inicial fue reseccién quirtrgica con tiroidectomia total
o parcial y dosis ablativa con yodo 131. el seguimiento clinico de estos
pacientes ha sido hasta por 28 afos, siendo un estudio de tipo
retrospectivo.

Al mismo paciente se le efectuaron rastreos con yodo-131 y con
tecnecio 99m-sestamibi. Se inicié el estudio con tecnecio 99m-
sestamibi; por espacio de 30 dias se suspendié el tratamiento con
hormonas tiroideas y posteriormente se realizé rastreo con yodo-131,
las dosis utilizadas fueron de 20mCi de tecnecio 99m-sestamibi y para
yodo-131 de 5mCi.

El equipo utilizado fue General Electric Spect Start cam 1 de usos
muftiples para el rastreo con tecnecio 99m-sestamibi y para yodo-131
colimador de alta energia. ’

Se compararon los resultados de los dos estudios y el andlisis
estadistico de los resultados fue realizado mediante la prueba de Chi
cuadrada.

ASTAVESIS NG 8aLlK
DE LA BELIOTECA



10

RESULTADOS

De los 26 pacientes el 92.3% (N=24) eran mujeres y el 7.69% (N=2)
hombres, la edad promedio fue de 34 afios siendo el rango de edad
entre 20 y 84 afios.

9 pacientes resultaron positivos para yodo-131 (35%) y 5 (18%)
positivos para tecnecio 99m-sestamibi. (p=0.05).

Des estos 5 pacientes, tres resultaron positivos para ambas pruebas
(11.5%) v solo dos (7%) positivos para tecnecio 99m-sestamibi.

La sensibilidad reportada para el yodo-131fue de 35% con una
especificidad del 19%, la sensibilidad obtenida para el tecnecio 99m-
sestamibi es aproximadamente del 19% con una especificidad del
65%, muy préxima a ia reportada en la literatura, 15 pacientes fueron
negativos para ambas pruebas (57%).

El sitic méas frecuente de metéstasis fue el cuello (90%) seguido de
pulmon; el 80% de los pacientes con gamagrama positivo se
encontraban en estadio [l es decir una invasion locorregional y en
etapa IV el 10%, es decir con metastasis a distancia.

Ningun paciente present6é complicaciones y a lo largo del seguimiento
clinico no se presentaron defunciones.



Figura 1.

Imagen obtenida tras la administracion de 5mCi de yodo 131 y en
la cual se observa acumulacion del radiofarmaco en la parte
inferior del cuello. Positivo para metéstasis regional.
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Figura 2.

Imagen obtenida tras la administracién de 20mCi de Tecnecio
99m-sestamibi y en la cual, no se logra distinguir acumutacion
anormai del radiofarmaco.

Rastreo negativo para la deteccion de tejido residual y/o
metastéasico
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DISCUSION

En nuestro estudio resulto ser mejor el yodo-131 que el tecnecio 99m-
sestamibi en la deteccion de tejido residual y/o metastatico, ya que al
suspender el tratamiento con hormonas tiroideas se incrementa el
nivel endogeno de tirotropina lo cual estimula la captacion de
radioyodo por las células tumorales en pacientes con cancer de
tiroides diferenciado. También influye el metabolismo mas lento en
pacientes con hipotircidismo provocado por la suspension del
tratamiento, io cual conduce a una mayor biodisponibilidad del
radioyodo en el tejido remanente (8,9).

La mayor ventaja del tecnecic 99m-sestamibi es su aplicacion sin
necesidad de suspender el tratamiento con hormonas, con la
desventaja de tener baja sensibilidad en carcinoma diferenciado, no
asi en neoplasias con baja diferenciacibn como el carcinoma de
células de Hurtle, en donde la sensibilidad es aproximadamenie del 80
al 90% (10,11).

lLos carcinomas poco diferenciados son predominantemente positivos
para el tecnecio 99m-sestamibi, la razén de ello es que mas del 90%
del radiofarmaco difunde en la matriz mitocondrial, los tumores, los
tumores poco diferenciados tienen un alto contenido de mitocondrias,
el sestamibl (hexaki-2 methoxy-iscbutil-isonytrilo) es un catién
monovalente con ligandos lipofilicos que permiten cruzar mediante
transporte pasivo la membrana celular y concentrarse primariamente
en la matriz mitocondrial (11).

En nuestros pacientes la sensibilidad reportada para el yodo-131 fue
mucho mayor que la obtenida con el tecnecio 99m-sestamibi.
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El rastreo con radioyodo debe de ser analizado e manera rutinaria
después de la cirugia (tiroidectomia), el tejido remanente es destruido
tras la aplicacion del radiofarmaco, las células tumorales son
detectadas y destruidas facilmente pues captan mas avidamente el
radiofarmaco que las células tiroideas normales.

Al ser destruidas tanto las células tumorales como las células
normaies, Ios niveles séricos de tiroglobulina son el marcador de
actividad tumoral (12,13).

Es sabido que la destruccion con yodo-131 del tejido remanente
mejora la sobrevida y reduce la recurrencia, las dosis del radiofarmaco
necesarias para destruir el tejido tumoral es de controversia y en
nuestro estudio fue de 30 mCi.

El rastreo con yodo-131 es el método mas efectivo para la deteccion,
estadificacién y control terapéutico, sin embargo el seguimiento de
estos pacientes es dominado por los resuliados del rastreo, por un
lado estdn aquelios pacientes con conocidas metastasis y rastreos
positivos pero hay pacientes con sospecha de metastasis, pues
presentan niveles elevados de tiroglobulina (14} y rastreos negativos
para el yodo 131, en estos casos la masa tumoral puede ser detectada
por otras modalidades de medicina nuclear e imagenologia como lo
son la tomografia, el ultrasonido o ia resonancia magnética, pero estos
métodos son fimitados debido a su baja sensibilidad, particuiarmente
en l0s casos en los que existe alteracion de la anatomia del cuello
posterior a reseccion quirtrgica; en estos casos una alternativa es el
rastreo con radiofarmacos como talio 201, tecnecio 99m-sestamibi,
FDG (fiuorin-fluorodesoxiglucosa) PET (tomografia por emisién de
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positrones), que permiten la visualizaciébn del tejido funcionante
remanente (15).

L.a administracién de tirotropina recombinante ofrece una via alterna
que evita la suspension del tratamiento hormonal y consecuentemente
los sintomas de hipotiroidismo.

En varios estudios con FDG PET, éste se reporta como un método de
gran ayuda en casos de carcinoma diferenciado de tiroides, esto es
debido a que las células tumorales tienen un alto consumo de glucosa
(186).



CONCLUSION

La mayor ventaja del tecnecio 99m-sestamibi es su aplicaciéon sin
necesidad de suspender el tratamiento hormona, pero en cambio la
mayor desventaja es su baja sensibilidad en la deteccion de tejido
residual y/o metastasico del carcinoma diferenciado. En nuestros
pacientes la sensibilidad reportada para el yodo-131 fue mucho mayor
que para el tecnecio 99m-sestamibi por lo que el rastreo con yodo-131
debe de ser considerado el método diagnéstico de eleccién.

En los casos en los que existe una aita sospecha de recurrencia
tumoral pero con rastreos negativos para yodo-131 y titulos altos de
tiroglobulina esta indicado Ia realizacion de otras técnicas de imagen
como lo es el tecnecio o el talio si a pesar de ello se persiste con
reportes negativos, esta indicado la tomografia con emisién de
positrones, dado el alto nivel glucolitico que presentan los tumores
diferenciados.
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