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L RESUMEN
TITULO: COMPARACION DE LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DIAGNOSTICA DEL

SPECT-CT VS RASTREO CORPORAL TOTAL CON 1311 EN LOS PACIENTES CON

CARCINOMA BIEN DIFERENCIADO DE TIROIDES CON RIESGO INTERMEDIO Y ALTO.

OBJETIVOS: Determinar la sensibilidad y especificidad del rastreo corporal total y SPECT-CT en el
diagnostico de enfermedad residual loco-regional posterior a dosis ablativa con 3! | en pacientes con

diagnéstico de carcinoma bien diferenciado de tiroides, con riesgo intermedio y alto.

MATERIAL Y METODOS: El estudio se realizé en el Servicio de Medicina Nuclear del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI. Se incluyeron pacientes derechohabientes del
IMSS con cancer diferenciado de tiroides que recibieron tiroidectomia total + linfadenectomia, con
riesgo intermedio y alto de recurrencia por la ATA, y que recibieron ablacién con 131, posterior a

una dieta baja en yodo por dos semanas y retiro de hormona tiroidea por 4 semanas.

RESULTADOS: 54 pacientes con los criterios de inclusion, 42 del sexo femenino (78%) y 12 del
sexo masculino (22%). La estirpe histopatolégica mas frecuente fue el carcinoma papilar de tiroides
con 48 casos (94%), dos casos con carcinoma folicular (4%) y un paciente con carcinoma papilar
mas carcinoma folicular (2%). EI SPECT-CT tuvo una sensibilidad y especificidad en este estudio

de 98% y 75%. El valor predictivo negativo fue de 99.8%.

CONCLUSION: EI SPECT-CT posterior a la ablacion con 131l permite la caracterizacion precisa de
lesiones avidas por yodo visualizadas en el rastreo corporal, con lo cual mejora la exactitud del
diagndstico. Se recomienda en pacientes posterior a la ablacion con 131 |, especialmente en aquellos

con captacion focal visualizada en el rastreo corporal para su caracterizacion.

PALABRAS CLAVE: Rastreo 1311, SPECT-CT 131l, Ablacién en cancer diferenciado de tiroides.



Il. MARCO TEORICO

1. Introduccién

El cancer diferenciado de tiroides (CDT) es la enfermedad maligna mas comun del sistema
endocrino. Su curso es generalmente favorable, sin embargo en ocasiones esta asociado a
recurrencias y mortalidad. Su espectro clinico es amplio y va desde lesiones pequefas
(microcarcinomas, frecuentemente como hallazgo incidental) hasta enfermedad altamente invasora
de estructuras vecinas (traquea, es6fago) y/o enfermedad metastasica distal (pulmén, hueso,

sistema nervioso central).

De manera general el manejo de esta neoplasia esta basado en cirugia, ablacién con radioyodo (131
1) y supresion de hormona estimulante de la tiroides (TSH). Radioterapia, quimioterapia, inhibidores

de tirosin cinasas son tratamientos que se consideran para situaciones avanzadas particulares.

En cuanto a la cirugia se sigue considerando a la tiroidectomia total/casi total (con reseccion de
ganglios cervicales) como el abordaje inicial capaz de resecar el tumor primario. Materia de
controversia es el tratamiento con cirugias limitadas (lobectomia) que tendrian como inconvenientes
la incapacidad para administrar radioyodo y limitar la medicion de tiroglobulina (Tg) como marcador

tumoral.

El yodo radioactivo como ablacion favorece la destruccién de tejido residual donde potencialmente
pueden esconderse nidos de células tumorales. La recomendacion actual, siguiendo a las Guias de

la ATA es el empleo de dosis “bajas”, esto de acuerdo a estratificacion de riesgo de recurrencia. (1).

En el seguimiento de los pacientes (después de la terapia inicial) se combina la busqueda de
enfermedad estructural (casi siempre de localizacion ganglionar local) con la basqueda bioquimica.
La primera con estudios de imagen, el ultrasonido (US) de cuello es preferentemente empleado. En
lo que concierne al seguimiento bioquimico, la medicion de Tg se considera el estandar de
seguimiento. Esta se mide tomando levotiroxina (Tg suprimida) o estimulada ya sea con TSH
enddgena al suspender la levotiroxina con el inconveniente del hipotiroidismo o administrando TSH
recombinante humana (rhTSH) que permite al paciente permanecer eutiroideo. Un 25 a 30% de los

pacientes con CDT presentan titulos detectables de anticuerpos antitiroglobulina (Acs vs Tg) en
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comparacion con un aproximado de 10% de la poblacién normal. La importancia de esto es que los
Acs vs Tg interfieren con el resultado de la Tg (generalmente a la baja). La tiroglobulina es el
marcador tumoral, sin embargo en pacientes con acs vs Tg positivos estos podrian funcionar como
marcador “subrogado” por lo que se recomienda que se realicen mediciones peridédicas de estos y
vigilar su tendencia. Para el seguimiento también podemos considerar US, TC, RM, rastreos

diagnésticos con 131 | y PET/CT.

Después de la ablacién con radioyodo se recomienda el rastreo corporal total con o sin SPECT-CT.
Estos informan entre otros si la enfermedad esta contenida en cuello o existe enfermedad a distancia
previamente no detectada, con lo que la estadificacion de la enfermedad podria modificarse. Dentro
de las ventajas adicionales del SPECT-CT es visualizar lesiones que escapan al rastreo corporal y

precisar su localizacion, asi como documentar aquellas que no captan el yodo radiactivo. (2)

Si bien la periodicidad para realizar tales estudios esta recomendado por Guias publicadas, esto

puede variar de acuerdo al riesgo asignado y a la respuesta al tratamiento inicial.

2. Epidemiologia

El cancer diferenciado de tiroides (CDT), derivado de células epiteliales foliculares, comprende el
94% de todos los de esta glandula, incluye al carcinoma papilar (85% de los casos) y el folicular

(12% incluyendo carcinoma convencional y oncocitico) y <3% son tumores poco diferenciados. (1)

Otro 1% restante es carcinoma anaplasico, este puede presentarse como un tumor primario o
representar un estado de desdiferenciacién de un carcinoma inicialmente diferenciado. 5% de los

tumores tiroideos son representados por el carcinoma medular de tiroides, un tumor neuroendocrino.

(1)

El cancer de tiroides se diagnostica entre la tercera y cuarta décadas de la vida, 3 de cada 4 casos

se detectan en mujeres, alrededor del 2% ocurren en nifios y adolescentes.



3. Factores de riesgo

Se han identificado diversos factores asociados a riesgo de presentar cancer de tiroides, habria que

destacar:

1. Su incidencia aumenta con la edad.

2. Es mas comun en mujeres que en hombres. El predominio femenino sugiere que los factores
hormonales pueden estar involucrados. Algunos estudios sugieren que los cambios biolégicos que

ocurren durante el embarazo puede aumentar el riesgo de carcinoma de tiroides.

3. Varios sindromes genéticos, por ejemplo, Sindrome de Gardner, poliposis adenomatosa y la

enfermedad de Cowden estan asociados con un mayor riesgo de desarrollar cancer de esta glandula.

4. La exposicion a la radiacién ionizante es el unico factor que se ha demostrado inequivocamente
su asociacion. (3) La exposicion de la tiroides a radiacion a una edad temprana es un factor de riesgo
reconocido para el desarrollo de esta neoplasia, con riesgo que puede extenderse hasta cuatro
décadas y probablemente para toda la vida después de la exposicion. (4) Parece haber una fuerte
relacién inversa entre la edad de la exposicién y el riesgo de este cancer. Estudios radiolégicos
diagndsticos o de seguimiento para obtencién de imagenes constituyen una proporcién significativa
de la exposicién, y han aumentado significativamente desde la década de 1980; esto probablemente

relacionado con el aumento de la disponibilidad y la reduccion de costos. (5)

4. Histologia

El examen patolégico establece el diagndstico y proporciona informacion importante para el riesgo y
estratificacion del cancer y el manejo postquirurgico del paciente. Los carcinomas papilar y folicular
son tumores bien diferenciados de las células foliculares. El carcinoma folicular muestra invasion

transcapsular y/o vascular. El carcinoma folicular oncocitico (células de Hurthle) muestra patron de
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crecimiento folicular. Esta compuesto de células con abundante citoplasma granular eosinofilo, que
tiene este aspecto debido a la acumulacion de innumerables mitocondrias. Este tumor es
actualmente designado por la Organizacion Mundial de la Salud como una variante histopatolégica

del carcinoma folicular. (2) (6)

El carcinoma folicular oncocitico tiene algunas diferencias en su comportamiento biolégico en
comparacion con el carcinoma folicular convencional, como la capacidad de metastasis a ganglios y
una mas alta tasa de recurrencia y mortalidad. Por otra parte, un creciente cuerpo de evidencia
sugiere que los tumores oncociticos se desarrollan a través de mecanismos moleculares unicos y

por lo tanto representan un tipo distinto de carcinoma. (7)

Tradicionalmente los carcinomas foliculares se han subdividido en minimamente invasivos
(encapsulados) y ampliamente invasores. Los minimamente invasivos son tumores completamente
encapsulados con focos identificables microscopicamente de invasion capsular o invasiéon vascular,
mientras que los carcinomas ampliamente invasores son tumores con amplia invasion vascular y/o
extratiroidea. Enfoques mas recientes consideran tumores encapsulados con solamente invasion
capsular microscopica como minimamente invasiva, mientras que los tumores angioinvasores son
colocados en una categoria separada (8)(9). Este enfoque es preferible, ya que distingue los tumores
encapsulados (con invasion capsular y no invasion vascular, altamente indolentes, con una
mortalidad <5%), de aquellos carcinomas foliculares angioinvasivos, que tienen una mortalidad

variable del 5% a 30%, esta variabilidad en funcion del nimero de vasos sanguineos invadidos. (10)

Ademas de establecer un diagndstico para cada nédulo en un espécimen de tiroidectomia o
lobectomia, el informe de patologia debe proporcionar las caracteristicas requeridas para la
estadificacion TNM de la AJCC/UICC, como son tamafio del tumor, la presencia de extensién
extratiroidea y metastasis a ganglios linfaticos. La extension extratiroidea se define como la extensién
del tumor hacia tejidos adyacentes. Se subdivide en minima, que es la invasion a tejidos blandos
peritiroideos inmediatos o al musculo esternotiroideo detectado microscépicamente (tumores T3), y
extensa, la cual es la invasion tumoral en los tejidos blandos subcutaneos, laringe, traquea, eséfago

0 RLN (tumores T4a). El estado de la reseccion de los margenes debe ser reportados como



"implicados" o "no involucrados" con el tumor, ya que los margenes positivos generalmente estan

asociados con un riesgo intermedio o alto de recurrencia. (11)

El tamafio del foco metastasico ganglionar y la extensién del tumor mas alla de la capsula del ganglio
son factores relacionados con el riesgo de persistencia y recidiva del cancer. Por lo tanto el informe
histopatolégico debe indicar ademas del nimero de ganglios afectados, el tamafio de las metastasis

y la presencia o ausencia de extension extraganglionar (12)(13).

Ademas, la presencia de invasion vascular es un factor prondstico desfavorable y debe ser evaluada
e informada. La invasién vascular se diagnostica como una extension directa del tumor en el lumen
de los vasos sanguineos o un agregado de tumor presente dentro de la luz del vaso, tipicamente
unido a la pared y cubierta por una capa de células endoteliales. Criterios mas rigidos para la invasion
vascular propuestos por algunos autores también consideran la presencia de un trombo de fibrina
unido a las células tumorales intravasculares. Los vasos sanguineos invadidos no deben ubicarse
dentro del parénquima del nédulo tumoral, sino mas bien en la capsula del tumor o fuera de la misma.
La invasiéon de multiples vasos sanguineos (cuatro o mas) parece implicar resultados mas pobres,
en particular en carcinoma folicular. Por lo tanto, el numero de vasos sanguineos invadidos (menos

de cuatro o mas) debe ser estipulado en el informe de patologia. (14)

Se han documentado mas de 10 variantes microscdpicas de carcinoma papilar. Algunos de ellos
estan asociados con un tumor mas agresivo, o por el contrario, con comportamiento mas indolente
y puede contribuir a la estratificacién del riesgo. Las variantes con pronésticos mas desfavorables

son las de células altas, células columnares, y variante “en tachuela” (hobnail). (10)

La variante de células altas es caracterizado por el predominio (> 50%) de células tumorales
columnares altas, cuya altura es al menos tres veces su anchura. Estos tumores se presentan a una
edad mayor y una etapa mas avanzada que el carcinoma papilar clasico y tienen una mayor tasa de
recurrencia y disminucioén de la supervivencia especifica de la enfermedad. La mutacién BRAFV600E

se encuentra en cerca del 80% de estos tumores. (2) (15)

La variante de células columnares de carcinoma papilar se caracteriza por predominio de células

columnares con pronunciada estratificacion nuclear. Estos tumores tienen un mayor riesgo de
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metastasis a distancia y mortalidad relacionada con el tumor. La mutacién BRAFV600E se encuentra

en una tercera parte de estos tumores. (2) (16)

El carcinoma papilar con caracteristicas hobnail es raro, es una variante recientemente descrita que
se caracteriza por el predominio de las células con un aspecto hobnail con nucleos apicales y
abombamiento de la superficie celular apical. La mutacion BRAFV600E se encuentra con frecuencia
en estos tumores. Esta variante de carcinoma papilar parece estar asociado con metastasis a
distancia frecuentes (tipicamente de pulmén) y un mayor riesgo de muerte relacionada con el tumor.

(17) (18)

Otras variantes de carcinoma papilar, como la variante soélida y variante esclerosante difusa, pueden
estar asociadas con un resultado menos favorable, aunque los datos siguen siendo contradictorios.

(19) (20)

La implicacién pronostica de la variante esclerosante difusa del cancer papilar sigue siendo
controvertida. Esta variante es caracterizada por afectacion difusa de la glandula tiroides y una mayor
tasa de metastasis locales y a distancia en la presentacion, y se tiene menor supervivencia libre de
enfermedad que el carcinoma papilar clasico. La frecuencia de metastasis a distancia,
predominantemente afecta a los pulmones, varia entre las series y se informa 10%-15%. Sin
embargo, la mortalidad global parece ser baja, con una supervivencia especifica de la enfermedad
de aproximadamente 93% a los 10 afos. La variante esclerosante difusa tiende a encontrarse en

pacientes jovenes en los que la respuesta al tratamiento es alta. (2)

El carcinoma pobremente diferenciado de tiroides tiene un prondstico mucho mas pobre, con la

supervivencia a 5 afos del 72% y la supervivencia a 10 afios de 46%. (21)

Por el contrario, la variante folicular encapsulada del carcinoma papilar estd asociada con un bajo
riesgo de recurrencia, en particular en ausencia de invasién capsular o vascular. Esta variante se
caracteriza por un patron de crecimiento folicular sin la formacién de papilas y la encapsulacién total
del tumor. El diagndstico se basa en el hallazgo de rasgos caracteristicos nucleares de carcinoma

papilar, incluidas pseudoinclusiones. Con frecuencia tienen mutaciones RAS, muy caracteristica de



las lesiones foliculares, mientras que la variante folicular no encapsulada con frecuencia alberga

mutaciones BRAFV600E, similar a carcinomas papilares clasicos.(22)(23)

La mayoria de los carcinomas papilares variante folicular encapsulados no muestran crecimiento

invasivo. El comportamiento de estos tumores es por lo general bastante indolente.(24)

Del mismo modo, excelentes resultados clinicos se observan en carcinoma folicular de tiroides (FTC)
que solamente manifiesta invasion capsular sin invasién vascular. Cuando la invasién vascular esta
presente, el tumor ya no deben ser designadas como minimamente invasiva. Sin embargo, algunos
estudios sugieren que solo aquellos carcinomas foliculares que tienen una mayor extension dicha
invasion (mas de cuatro focos de invasién vascular o invasién vascular extracapsular) se asocian

con peores resultados. (25)(26)

Es importante reconocer algunas variantes histopatologicas de los carcinomas tiroideos debido a su
asociacion con sindromes familiares tumorales. La variante cribiforme-morular del carcinoma papilar
se observa con frecuencia en pacientes con (poliposis adenomatosa familiar) FAP.
Aproximadamente el 40% de los pacientes con esta variante de carcinoma papilar se encontré que

tienen FAP, mientras que el resto tienen ninguna evidencia de la herencia enfermedad.(27)(28)

El carcinoma pobremente diferenciado es un tumor de tiroides agresivo, se caracteriza por una
pérdida parcial de las caracteristicas de la diferenciacion de la tiroides. Se comporta como un tumor
intermedio entre carcinomas bien diferenciados papilares y foliculares y el carcinoma anaplasico,

totalmente desdiferenciado y sumamente agresivo. (29)

Los carcinomas pobremente diferenciados tienen significativamente peores resultados en
comparacion con el carcinoma bien diferenciado, con una supervivencia a 10 afios de cerca del 50%.
Tener una edad mayor de 45 afios, mayor tamafo del tumor, presencia de necrosis y alta actividad
mitética son factores adicionales que pueden influir en un resultado mas desfavorable en pacientes

con cancer de tiroides pobremente diferenciado. (30)



5. Tratamiento

La extirpacion quirdrgica de la glandula es generalmente reconocida como el tratamiento primario

para los carcinomas de tiroides.

La tiroidectomia total es el procedimiento quirurgico inicial para la mayoria de los pacientes
sustentado en los siguientes puntos: focos papilares se observan en ambos I6bulos en 60-85% de
los pacientes, 5-10% de las recurrencias de carcinoma papilar de tiroides se presentan en el I6bulo
contralateral en pacientes tratados con hemitiroidectomias. (1), para el caso del carcinoma papilar

se ha identificado que tiende a ser policlonal.

Una ventaja de la tiroidectomia total es que al administrarse radioyodo como ablacion se facilita el
seguimiento con la medicion de tiroglobulina como marcador tumoral, en ausencia de anticuerpos

antitiroglobulina. (31)

En el tratamiento inicial se deben remover el tumor primario y otros focos de enfermedad intratiroidea
(ipsilateral, 80%; contralateral, 20%-30%), también la enfermedad ganglionar y de ser posible la
extension extratiroidea. En este sentido, la radicalidad de la reseccién quirdrgica es determinante
para el pronéstico, ya que la enfermedad residual en los ganglios es la causa principal de recurrencia.
Se debe disminuir la morbilidad asociada al tratamiento y a la enfermedad. Dentro de los factores
determinantes tenemos el tamafio de la lesién, el subtipo histopatologico y la extension de la
reseccion. Cuenta la experiencia del cirujano. Hay que estadificar con precision la enfermedad y
considerar el tratamiento con yodo radioactivo, para disminuir el riesgo de recurrencia y de
diseminacién metastasica. Las pruebas diagnésticas para la deteccion temprana de recaida tumoral
(rastreo con yodo radioactivo y tiroglobulina sérica) pierden confiabilidad en presencia de tejido

tiroideo residual. (31)

Los microcarcinomas son lesiones unicas, confinadas a la glandula sin afeccién capsular ni
ganglionar, en los cuales la hemitiroidectomia sola, sin radioyodo, puede ser tratamiento suficiente
aunque en la actualidad también puede ser considerada en pacientes con cancer de tiroides de > 1

cm y < 4 cm sin extension extratiroidea y sin evidencia de metastasis de ganglios linfaticos (cNO).



5.1 Ablacién con 131 | (Radioyodo)

El 131 | es un isotopo del yodo estable con una vida media fisica de 8.1 dias, decae a 131Xe

emitiendo particulas beta cargadas negativamente de 0.610 MeV.

Después de la ingestion, el yodo es absorbido del tracto gastrointestinal y aproximadamente el 90%

del radionuclido ingerido llega a las células foliculares tiroideas dentro de un par de horas.

El simportador NIS media el transporte de yodo a la celular folicular y es el primer paso en la
biosintesis de las hormonas tiroideas. También se expresa funcionalmente en otros tejidos,

incluyendo las glandulas salivales, mucosas y glandula mamaria lactante.

El NIS también se expresa en la gran mayoria de los canceres diferenciados de tiroides. La
capacidad del simportador para transportar activamente | proporciona un sistema unico y eficaz para
detectar y marcar estas células para su destruccién con dosis terapéuticas de radioyoduro, en gran

medida sin dafar otros tejidos.

Los objetivos del radioyodo incluyen: la ablacion del remanente, precisar la estatificacion inicial en el
rastreo y facilitar la medicion futura de Tg. Terapia adyuvante, o terapia para la persistencia de la
enfermedad. La terapia adyuvante con radioyodo debe considerarse después de tiroidectomia total
en pacientes con CDT riesgo intermedio de la ATA y se recomienda de forma rutinaria después de

tiroidectomia total para pacientes con CDT riesgo alto de la ATA. (2)

Para la ablacion en pacientes con riesgo bajo o intermedio (con metastasis ganglionares de bajo
volumen si enfermedad residual gruesa o caracteristica adversa) se recomiendan dosis bajas de

30mCi.

Cuando la RAI esta destinada a la terapia adyuvante inicial para tratar la enfermedad residual
microscopica sospechada, se recomiendan generalmente actividades por encima de las utilizadas

para la ablaciéon remanente hasta 150 mCi (en ausencia de metastasis distantes conocidas).
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6. Estadificacion postoperatoria

La estadificacion de la American Joint Committee on Cancer AJCC-TNM se recomienda para todos
los pacientes con CDT, sobre la base de su utilidad en la prediccién de la mortalidad por enfermedad,

y su necesidad de registros de cancer. (2)

Clasificacion AJCC7

Definicion
TO No evidencia de tumor primario
T1a Tumor £1cm, sin extension extratiroidea
T1b Tumor >1cm pero <2cm sin extensién extratiroidea
T2 Tumor >2cm pero <4cm sin extensién extratiroidea
T3 Tumor >4cm limitado a la tiroides o cualquier tamafio tumoral con

minima extensién extratiroidea (musculo esternotiroideo, tejidos blandos
peritiroideos)

T4a Tumor de cualquier tamafio con extension mas alla de la capsula tiroidea
que invade tejidos blandos subcutaneos, laringe, traquea, esoéfago o
nervio laringeo recurrente

T4b Tumor de cualquier tamafio que invade la fascia prevertebral o envuelve
la arteria carotidea o vasos mediastinales

NO No hay metastasis a ganglios

N1a Metastasis al nivel VI (ganglios linfaticos pretraqueales, paratraqueales
y prelaringeos)

N1b Metastasis unilateral, bilaterales o contralaterales (niveles I, II, I, IV o
V) o ganglios linfaticos retrofaringeos o mediastinales superiores (nivel
VII)

MO No hay metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia

7. Estadificacion inicial de riesgo de persistencia/recurrencia

La estadificacién inicial de riesgo de la ATA es recomendada para los pacientes con CDT tratados
con tiroidectomia, basada su utilidad para predecir el riesgo de recurrencia y/o persistencia de la

enfermedad. (2)

El riesgo inicial de recurrencia debe ser continuamente modificado durante el seguimiento, porque
el riesgo de recurrencia y la mortalidad especifica por la enfermedad pueden cambiar con el tiempo

en funcioén de la evolucion clinica de la enfermedad y la respuesta al tratamiento. (2)
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Riesgo bajo Cancer papilar de tiroides (con todas las siguientes):

o No metastasis locales o a distancia;

e Todo el tumor macroscopico ha sido resecado

¢ No hay invasion tumoral a tejidos o estructuras loco-regionales

e Tumor sin histologia agresiva (células altas, variante hobnail,
carcinoma de células columnares)

e Si se da 1311, no hay focos metastasicos avidos por radioyodo
fuera del lecho tiroideo en el primer rastreo corporal
postratamiento

e No hay invasion vascular

e Clinicamente NO o <5 micrometastasis patolégicas N1 (<0.2 cm en
su mas grande dimension)

Variante folicular encapsulada intratiroidea de cancer papilar de tiroides
Cancer tiroideo folicular bien diferenciado intratiroideo con invasién
capsular y sin o minima invasion vascular (<4 focos)

Microcarcinoma papilar intratiroideo unifocal o multifocal, incluyendo
mutacién del BRAFV600E (si es conocido)

Riesgo intermedio Invasién microscopica del tumor dentro de tejidos blandos peritiroideos
Focos metastasicos avidos por radioyodo en el cuello, en el primer rastreo
corporal total postratamiento con radioyodo

Histologia agresiva (células altas, variante hobnail, carcinoma de células
columnares)

Cancer papilar de tiroides con invasién vascular

Clinicamente N1 o >5 ganglios linfaticos patoldgicos N1, todos con <3 cm
en su mayor dimensién

Microcarcinoma papilar multifocal con extension extratiroidea y
BRAFV600E mutados (si es conocido)

Riesgo alto Invasion macroscépica del tumor dentro de tejidos blandos peritiroideos
(extension extratiroidea gruesa)

Reseccién tumoral incompleta

Metastasis a distancia

Tiroglobulina sérica posoperativa sugestiva de metastasis a distancia

N1 patolégico con cualquier ganglio linfatico metastasico 23 cm en su
mayor dimension

Cancer folicular tiroideo con invasion vascular extensa (>4 focos de
invasion vascular)

8. Seguimiento y respuesta al tratamiento

En la clasificacion de la respuesta a la terapia, la clinica, bioquimica, imagen estructural y funcional
y los hallazgos histopatoldgicos obtenidos durante el seguimiento deben de ser usados para redefinir
el estado clinico del paciente. Esta evaluacién permite clasificar el estadio de la enfermedad dentro
de cuatro categorias de respuesta a la terapia propuesta por Tuttle y modificado por Vaisman, usada

para describir el estado clinico en cualquier punto del seguimiento. (2)
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Respuesta excelente: No evidencia clinica, bioquimica o estructural de la enfermedad.

Respuesta bioquimica incompleta: Tg anormal o incremento de los niveles de acs vs Tg en ausencia

de enfermedad localizable.

Respuesta estructural incompleta: Metastasis persistente o nueva identificada loco-regional o

distante.

Respuesta indeterminada: Hallazgos bioquimicos o estructurales no especificos que no pueden ser
clasificados como benignos o malignos. Incluye pacientes con niveles estables o en descenso de

acs vs Tg sin evidencia estructural definitiva de enfermedad.

8.1 Tiroglobulina

Varios estudios han demostrado la utilidad clinica de la medicién de la Tg sérica (ya sea estimulada
por TSH o no estimulada), obtenida unas semanas después de la tiroidectomia total (Tg
postoperatoria) y antes de la ablacién con radioyodo como una herramienta para ayudar en la

estratificacion de riesgo inicial y en toma de decisiones para la terapia adyuvante. (2)

La Tg postoperatoria puede ayudar a evaluar la persistencia de la enfermedad o del remanente
tiroideo y predecir la recurrencia potencial d la enfermedad. La Tg debe alcanzar su Nadir en 3-4

semanas posteriores a la tiroidectomia en la mayoria de los pacientes. (32)

El valor de corte 6ptimo para la Tg sérica postoperatoria o el estado en el que se mide (en terapia
hormonal tiroidea o después de la estimulacion de la TSH) para guiar la toma de decisiones sobre la

administracion de radioyodo no se conoce. (32)

El valor predictivo de la Tg postoperatoria sera influenciado significativamente por una variedad de
factores incluyendo la cantidad de tejido residual maligno o tejido tiroideo resudual normal, el valor
de la TSH sérica en el momento de la medicién de la Tg, la sensibilidad funcional del ensayo de Tg,

el riesgo individual de tener metéstasis loco-regionales o metastasis a distancia avidas por yodo, el
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tiempo transcurrido desde la tiroidectomia total, y/o la sensibilidad de la técnica de imagen

posterapia.(33)

Multiples estudios han confirmado un aumento en el riesgo de recurrencia tras la tiroidectomia total
y la ablacién con radioyodo en pacientes con Tg estimulada postoperatoria > 1-2 ng/mL en el
momento de la ablacién. La Tg postoperatoria es encontrada como un predictor de enfermedad
persistente o recurrente independiente. Ademas, el riesgo de tener enfermedad persistente aumenta

a medida que la Tg postoperatoria incrementa. (34)

Utilizando los andlisis de curva de operador receptor, valores de Tg postoperatoria tras el retiro de
la hormona tiroidea entre 20 y 30 ng/ml logran el equilibrio 6ptimo de sensibilidad y especificidad

para predecir la recurrencia o persistencia. (2)

Valores de Tg postoperatoria estimulada >10-30 ng/ml estan asociados con menor supervivencia y
por el contrario los valores de Tg estimulada inferiores a 1-2 ng/ml son fuertes predictores de
remision. Incluso en pacientes con bajo riesgo y riesgo intermedio que no recibieron ablacion, un
nivel de Tg postoperativa no estimulada <1ng/mL se ha asociado con excelentes resultados clinicos

y una tasa de recurrencia <1%.(35)

Una Tg postoperatoria <10ng/mL no puede distinguir entre enfermedad ganglionar y remanente

tiroideo, cuando se evalua utilizando rastreo con radioyodo y SPECT-CT.(36)

Existe cierta incertidumbre sobre el grado de tiroglobulina sérica estimulada o no estimulada

postoperatoria (con o sin US) que puede ser apropiado para administrar tratamiento con radioyodo.

()

La Tg postoperatoria también se puede usar para predecir la probabilidad de identificar el cancer
metastasico de tiroides avido por radioyodo fuera del lecho tiroideo en el rastreo corporal total en el
momento de la ablacién del remanente, asi como para predecir la probabilidad de éxito de la
ablacion. Valores postoperatorios de Tg estimada por retiro de la hormona tiroidea > 5-6 ng/ml se
asocian con mayores tasas de ablacién fallida después de actividades administradas de 30mCi y

100 mCi.(32)(37)
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Por otro lado, los valores de Tg postoperatorios (estimulados o no estimulado) mayores de 10-30
ng/ml aumentan la probabilidad de tener una enfermedad persistente o recurrente, en ausencia de
ablacion. Por lo tanto, valores de Tg postoperatorios >10 ng/ml probablemente conduzca a

evaluaciones adicionales e incluso a terapias. (38)

8.2 SPECT-CT

La terapia con 1311 es eficaz para pacientes con cancer de tiroides que se encuentran en riesgo

intermedio o alto de recurrencia o intermedio a alto riesgo de mortalidad por su enfermedad. (39)

La gammagrafia corporal total se lleva a cabo varios dias después del tratamiento, tomando ventaja
de la alta actividad de yodo radioactivo que hace esta gammagrafia muy sensible. (40). Se realiza 5-
7 dias después de la administracion de altas actividades de yodo radiactivo en pacientes con cancer
diferenciado de tiroides, es un procedimiento estandar para la terapia con radioyodo y una

herramienta util para la estadificacion del CDT. (41)

La gammagrafia con yodo radiactivo por lo general incluye imagenes planares de todo el cuerpo,

asociadas a adquisiciones estaticas centradas en el cuello y el mediastino. (40)

La falta de detalles anatdmicos visibles en el rastreo corporal y la superposicion de areas de alta
captacion del yodo radiactivo presenta desafios con respecto a un diagnéstico exacto y la
localizacion de enfermedad metastasica avida por yodo. La diferenciacién entre la acumulacion
fisiolégica de radioyodo, tejido tiroideo remanente, o residual o cancer de tiroides recurrente puede

ser dificil, especialmente en el cuello. (41)

Una revision retrospectiva de 500 rastreos corporales totales con radioyodo revel6 diagnésticos
dudosos que dieron lugar a imagenes adicionales o procedimientos de diagndstico en el 59% de

casos. (41)

La interpretacion de imagenes planares puede ser dificil, incluso en manos de médicos nucleares

experimentados, debido a falta de puntos de referencia anatémicos. Puede ser dificil diferenciar entre
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la captacion de restos (remanente) tiroideos normales y metastasis en los ganglios linfaticos, o entre

la captacion en el pulmén y las lesiones costales. (40)

Nuevos equipos hibridos SPECT-CT combinan una gammacamara y un tomoégrafo y permiten
directamente la correlacion entre imagenes funcionales y anatomicas. EI SPECT-CT ofrece la
oportunidad de mejorar la relevancia de la gammagrafia postablacion con 131l por su capacidad de

detectar pequefios volumenes de tejido de avido por yodo y localizarlos con gran precision. (40)

Han sido reportadas una sensibilidad de 45% -75% y una especificidad del 90% -100% en la literatura
para diagnostico de imagenes planares con rastreo corporal total con 1311 en la deteccion de

recurrencias o metastasis de DTC. (42)

A nivel global, el SPECT-CT tiene un valor incremental sobre imagen planar en el 67,8% de los
pacientes, modificando el manejo terapéutico en el 35,6% de los casos positivos, y evitando un
tratamiento innecesario en 20.3% de los pacientes con solamente lesiones benignas individuales o

captacion fisiolégica. (42) (39)

El SPECT-CT ayuda a localizar la captacion focal de yodo y caracterizarla como normal o anormal,
lo que reduce la necesidad de estudios de imagenes adicionales. En pacientes post tiroidectomia,
los hallazgos en el SPECT-CT afectan la clasificacion de riesgo de la ATA, con implicaciones para
el manejo cambiando el intervalo para el seguimiento clinico y la necesidad de pruebas de imagen y

de laboratorio adicionales. (39)

La gammagrafia con yodo radiactivo cuando se combina con SPECT-CT se ha convertido en una
poderosa herramienta de diagndstico para la identificacién de metastasis distante y regional en el
cancer de tiroides. La sinérgica combinacion de informacién anatomica y funcional proporcionada
por el SPECT-CT tiene muchas ventajas sobre imagen planar tradicional en diferentes situaciones
clinicas. El corregistro 6ptimo de volumenes tomograficos de los datos obtenidos por las
gammacamaras con la TC, con el paciente en la misma posicién de cama, permite la localizacién
anatomica precisa de los focos radiactivos. Los beneficios adicionales incluyen la correccion por
atenuacién con tomografia computada e informaciéon morfolégica de la TC sin contraste, con bajo
miliamperios-segundos y la configuracion de kilovoltaje. (43)
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El SPECT-CT proporciona informacion util para la deteccién de metastasis ocultas, especialmente
en pacientes con niveles séricos elevados de tiroglobulina. (41). También identifica nuevos focos

metastasicos que se pierden por imagen planar en el 7% de los pacientes. (41)(44)

Algunos investigadores recomiendan el uso del SPECT-CT en pacientes seleccionados con
hallazgos indeterminados en el rastreo corporal porque el SPECT-CT permite la confirmacién o
eliminacién de la enfermedad residual, sin embargo, otros investigadores han sugerido que el
SPECT-CT se debe utilizar como procedimiento de rutina después de la primera ablacién con 1-131

o deberia ser considerado todos los pacientes posterapia con riesgo intermedio y alto. (41)

Una clara ventaja de SPECT-CT es su capacidad para sustancialmente reducir el numero de focos

equivocos visto en las imagenes planares. (43)

El SPECT-CT determina el estadio ganglionar con mayor precisiéon que las imagenes planares,
algunas lesiones consideradas metastasis ganglionares en imagen planar se reclasifican como
benignos en el SPECT-CT, y algunas lesiones consideradas indeterminadas en las imagenes
planares son reclasificados como metastasis ganglionares en el SPECT-CT. Proporciona
informacién que aclara el estado ganglionar en 35% de los pacientes, lo que resulté en un cambio

en la estratificacion del riesgo en el 25% de los pacientes. (43) (45)

La informacion obtenida con 1311 SPECT-TC realizada en la primera radioablaciéon puede predecir
la aparicion o persistencia de metastasis ganglionares avidas por yodo en el seguimiento posterior:
94% de depodsitos ganglionares metastasicos menores que 0.9 ml se eliminaron después de
radioablaciéon, mientras que las metastasis ganglionares superior a este tamafio eran menos

propensos a resolver por completo con el tratamiento con 1311. (43)(46)

La informacién del tamano obtenida en los datos de la TC del estudio SPECT-CT puede ser usada
para guiar la seleccién de pacientes para cirugia adicional para la escision de grandes depdsitos

metastasicos. (43)
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EI SPECT-CT mejora la localizacion anatémica de los focos con actividad vistos en la imagen planar
post-tratamiento con 1311 en 21% de los casos. Ademas identifica nuevos focos metastasicos

insospechados en la imagen planar en el 7% de los pacientes. (43)

La informacién adicional obtenida con el SPECT-CT ha dado lugar a la reconsideracién del enfoque

terapéutico en el 23% de los pacientes. (43)(44)

Pacientes con elevacion de Tg y gammagrafia con yodo negativa son definidos como sindrome de

TENIS (thyroglobulin elevation but negative iodine scintigraphy).(47)

El PET con 18F-FDG es la modalidad de imagen establecida en casos de sindrome de TENIS, y

reporta una sensibilidad en estos casos dentro del rango de 70 a 90%. (47)

El PET con 18F-FDG debe ser considerado en pacientes con CDT de riesgo alto con Tg en suero

elevada, en general >10 ng/ml, con imagenes con radioyodo negativo. (2)

il JUSTIFICACION

El cancer diferenciado de tiroides es la principal neoplasia endocrina y el rastreo corporal total
posterior a dosis ablativas con 131 juega un papel importante en el manejo de estos pacientes, sin
embargo existen un significante numero de falsos positivos y una sensibilidad baja, lo cual no permite
visualizar todas las lesiones. Mediante el uso del SPECT-CT, debido a su mayor sensibilidad y
especificidad, se pueden reconocer los casos falsos negativos y los falsos positivos y de esta manera

evitar tratamientos innecesarios con 131 I.

En el servicio de medicina nuclear del centro médico nacional siglo XX es posible realizar la técnica
de imagen SPEC-CT, con lo cual se ofrece un diagndstico mas exacto a los pacientes y estadificar

de la mejor manera, para dar un tratamiento mas preciso.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer diferenciado de tiroides es la enfermedad maligna mas comun del sistema endocrino. Su
curso es generalmente favorable, sin embargo en ocasiones esta asociado a recurrencias y

mortalidad.

De manera general el manejo de esta neoplasia esta basado en cirugia, ablacion con radioyodo y
supresion de TSH. Radioterapia, quimioterapia, inhibidores de tirosin cinasas son tratamientos que

se consideran para situaciones avanzadas particulares.

El yodo radioactivo como ablacion favorece la destruccion de tejido residual donde potencialmente

pueden esconderse nidos de células tumorales.

En el seguimiento de los pacientes se combina la busqueda de enfermedad estructural con la
busqueda bioquimica. Podemos considerar US, TAC, RMN, rastreos diagnosticos con 131 | y

PET/CT.

Dentro de las ventajas adicionales del SPECT-CT es visualizar lesiones que escapan al rastreo

corporal y precisar su localizacion, asi como documentar aquellas que no captan el yodo radiactivo.

En este estudio se busca documentar la utilidad del SPECT-CT en pacientes con cancer diferenciado

de tiroides posterior a dosis ablativa con 131I.

V. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es el incremento en la sensibilidad y especifidad del SPECT-CT en comparacion con el rastreo
corporal total para el diagndstico de enfermedad residual loco-regional (persistente, tejido
remanente) posterior a dosis ablativa con 3" | en pacientes con diagnéstico de carcinoma bien

diferenciado de tiroides, con riesgo intermedio y alto?
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VL. OBJETIVO

Determinar la sensibilidad y especificidad del rastreo corporal total y SPECT-CT en el diagnéstico de
enfermedad residual loco-regional posterior a dosis ablativa con 3! | en pacientes con diagndstico

de carcinoma bien diferenciado de tiroides, con riesgo intermedio y alto.

VIL. HIPOTESIS

Existe un incremento en sensibilidad y especificidad del 50% con el SPECT-CT en comparacion con
el rastreo corporal total para el diagndstico de enfermedad residual loco-regional (persistente, tejido
remanente) posterior a dosis ablativa con 1311 en pacientes con diagnéstico de carcinoma bien

diferenciado de tiroides, con riesgo intermedio y alto.

VIIIL. MATERIAL Y METODOS.

El estudio se realizé en el Servicio de Medicina Nuclear del Hospital de Especialidades del Centro

Médico Nacional Siglo XXI.

Diseno del estudio: Estudio retrospectivo, observacional, transversal.

Periodo del estudio: De junio de 2016 a febrero de 2016.

Universo de estudio: Pacientes derechohabientes del IMSS con cancer diferenciado de tiroides con
tiroidectomia total * linfadenectomia, con riesgo intermedio y alto de recurrencia por la ATA, que se
llevaron a ablacion con 1311, posterior a una dieta baja en yodo por dos semanas y retiro de hormona

tiroidea por 4 semanas.

Tipo de muestra: casos consecutivos, no probabilistico.

Pacientes y métodos

El estudio se incluyeron los pacientes a partir de junio de 2016, en el hospital de especialidades

centro médico nacional siglo XXI, con las siguientes caracteristicas: con cancer diferenciado de

20



tiroides con tiroidectomia total * linfadenectomia, con riesgo intermedio y alto de recurrencia por la
ATA, que se llevaron a ablacién con 131l, posterior a una dieta baja en yodo por dos semanas y
retiro de hormona tiroidea por 4 semanas. Pacientes de riesgo intermedio se les administro dosis de
al menos 100 mCi y pacientes con riesgo alto se les administro dosis de 150-200 mCi. Las imagenes

post ablacion fueron obtenidas al dia 7 posterior a la administracion de 1311.

Las imagenes planares fueron obtenidas en proyecciéon anterior y posterior usando una
gammacamara de doble cabezal (Phillips precedence), con un colimador de alta energia, a 10

cm/min.

SPECT-CT de cuello y térax fue obtenido en todos los pacientes. SPECT-CT fue realizado usando
un equipo Philips Precedence, con un colimador de alta energia y CT scanner integrado de 16 cortes.
CT scanner fue adquirido con un voltaje de 120kV, cortes de reconstruccién de 3mm. Los datos de
la CT fueron usados para correccion por atenuacion e informacién anatémica. SPECT fue obtenido
en una gammacamara de doble cabezal, con una matriz de 128 x 128 y 32 angulos de 180 (por

detector).

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

Paciente con diagnostico histolégico de carcinoma bien diferenciado de tiroides
Pacientes con riesgo intermedio y alto de recurrencia por la ATA
Paciente sometido a tiroidectomia total

Criterios de exclusion

Pacientes con bajo riesgo de recurrencia por la ATA
Pacientes sin indicacién de 1311

Pacientes sin tiroidectomia total
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IX. DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLES DEFINICION DEFINICION INDICADORES
CONCEPTUAL OPERACIONAL
Género (cualitativa | Caracteristicas que | Genero informado | 1. Masculino
dicotomica) la sociedad | en la historia clinica | 2.Femenino
establece para cada
Sexo
Edad (cuantitativa | Tiempo que ha | Afios cumplidos al | Afios
continua) vivido una persona, | momento de Ila
contando en anos | historia clinica
desde su nacimiento
Tipo histologico | Clasificacion de | Consignado en el | 1. Papilar
(cualitativa acuerdo a Su | reporte 2.Folicular
dicotdomica) histologia por la | histopatolégico
OMS
Tamafno tumoral | Tamafno del tumor | Consignado en el | Cm
(cualitativa encm reporte
continua) histopatologico
Metastasis Numero de ganglios | Consignado en el | 1.Si
ganglionares con infiltracién | reporte 2.No
(cualitativa tumoral histopatologico
dicotémica)
Riesgo ATA | Estadificacién inicial | Consignado en la | 1 Riesgo intermedio
(cualitativa de riesgo por la ATA | historia clinica 2 Riesgo alto
dicotémica)
TNM (cualitativa | Clasificacion Consignado en la | T:
policotomica) internacional de la | historia clinica 1T1
American Joint 272
Committe on Cancer 3T3
4T4
N:
1 NO
2 N1
M:
1 MO
2 M1

Rastreo corporal
total (cualitativa
dicotémica)

Rastreo de cuerpo
completo posterior a
la administracion de
1311

Interpretaciéon  del
estudio planar en el
reporte de medicina
nuclear

Positivo: Captacién
focal mayor que el
fondo y que no
corresponde a la
biodistribucién

fisiologica del
radiofarmaco
Negativo:
Biodistribucién  del

radiofarmaco
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SPECT-CT
(cualitativa
dicotomica)

Estudio
posterior a
administracion
1311

hibrido,

la
de

Interpretaciéon  del
estudio hibrido en el
reporte de medicina
nuclear

Positivo: Captacion
focal del
radiofarmaco

correspondiente con

metastasis
ganglionares
locorregionales o
metastasis a
distancia

Negativo:
Consignado en el
reporte de medicina
nuclear

X. ANALISIS ESTADISTICO

Los datos fueron analizados con medidas de tendencia central y dispersion de acuerdo a su
distribucion; la interpretaciéon de estudios paraclinicos se sometié a una evaluacion de concordancia
con indice Kappa en observadores ciegos e independientes. Se evalud con tablas de contingencia
para comparar datos de sensibilidad y especificidad de los métodos imagenes planares y

tomograficos.

XI. CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio se realizé en el Hospital de Especialidades de CMN siglo XXI, el cual cuenta con el area

fisica, equipo y personal capacitado para colaborar en el protocolo en cuestion.

Las responsabilidades éticas del equipo de investigacion incluyeron la presentacion por escrito del
protocolo a la Direccién de Investigacion y Comité de Etica, asi como reportes sobre el proceso

cuando fuese solicitado por estas instancias y un reporte final de la investigacion.

El tiempo para la realizacion del estudio a partir de la fecha de aprobacién por la Direccion de

Investigacion hasta la presentacion del informe final fue de 8 meses.
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XIl. RECURSOS PARA EL ESTUDIO

Recursos humanos

Médico residente que elabora el estudio de investigacion.

Asesor tematico: Dr. Jorge Ivan Gonzalez MB MN Adscrito al servicio de Medicina nuclear

Recursos materiales

Equipo hibrido de tomografia por emision de fotén unico (SPECT) y tomografia computarizada (TC)
Philips Precedence T16, la recoleccion de los datos fue solicitada al servicio de endocrinologia del

Hospital de Especialidades CMN siglo XXI.

Aspectos financieros, equipamiento y apoyo

Los miembros del equipo declararon que no tienen ningun conflicto de intereses y no recibieron
ninguna compensacion econémica, ni facilidades laborales o personales por la realizacion del

presente estudio.

El proyecto fue realizado con los recursos fisicos, equipo y personal disponible en las instituciones

participantes.

Factibilidad del estudio

Debido al tipo de estudio y los recursos materiales empleados, este estudio fue factible.
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Xlll. RESULTADOS

En el presente trabajo se analizo el rastreo corporal y SPECT-CT con 3!l a 54 pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion, de los cuales 42 fueron mujeres y 12 hombres (Grafico 1),

la media de edad fue 49.7 afios, con un rango de 22 afios a 83 afos (Grafico 2).

22%

® Hombres

78% Mujeres

Grafico 1. Distribucion por género.

Frecuencia por edad

m Edad

22 25 28 32 38 40 42 46 48 51 54 57 59 61 63 65 69 71 80
Grafico 2. Frecuencia por edad.
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La estirpe histopatoldgica mas frecuente fue el carcinoma papilar de tiroides con 48 casos, dos casos

con carcinoma folicular y un paciente con carcinoma papilar mas carcinoma folicular. (Grafico 3).

Variante histologica

4% 2%
Carcinoma papilar
Carcinoma folicular
Carcinoma papilar +
94% folicular

Grafico 3. Frecuencia por estirpe histoldgica.

La dosis administrada de 3!l tuvo un rango de 3700 a 7400 MBg, con una media de 5550. Seis
pacientes recibieron 3700 MBq, cuarenta y un pacientes recibieron 5550 MBq y a siete pacientes se

les administro 7400 MBq. (Grafico 4)

Dosis administrada

45 -
40 -
35 -
30 -
25 - Dosis administrada
20 -
15 -
10 -

3700 MBq 5550 MBq 7400 MBq

Grafico 4. Dosis de 131 | administrada.
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De los 54 pacientes que reunieron los criterios de inclusién, 50 mostraron captacion anormal del 31|
en rastreo corporal total y 4 fueron negativos, asi mismo 50 reportados como positivos en el SPECT-
CT vy 4 negativos. (Grafico 5, 6 y Figura 1). El nUmero de lesiones visualizadas en el rastreo fueron
80y en el SPECT-CT se identificaron 70 lesiones. Algunas de las lesiones visualizadas en el rastreo
corporal, en el SPECT-CT se identific6 que fueron captacion fisioldgica del radiofarmaco y otras
lesiones visualizadas en el rastreo como lesiones independientes en el SPECT-CT ambas
correspondian a lecho quirdrgico. Durante el estudio SPECT/CT se encontraron lesiones
tomograficas en 3 pacientes sin captacion del yodo radiactivo, en uno de estos casos se identificd

nodulos pulmonares y en dos pacientes mas se corroboro actividad metastasica ganglionar

mediastinal y cervical.

Rastreo

60 -
40 -

20 - ) Rastreo

0 -

Rastreo
Positvo
Negativo i

Grafico 5. Rastreo corporal total
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SPECT-CT

60 -
40 - W SPECT-CT
20 - SPECT-CT
0 - "
Positivo Negativo
Grafico 6. SPECT-CT
Rastreo
corpora
(n=54)
r 1
i2322$ Negativo (n=4)
SPECT-CT S
Positivo Negativo (n=1) Positivo (n=1) Negativo (n=3)

(n=49)

Figura 1. Relacién de los resultados del rastreo corporal y el SPECT-CT

En el presente estudio se observo una sensibilidad del 98% y una especificidad del 75% para el
SPECT-CT, en comparacion con lo reportado en la literatura de una sensibilidad de 45% a 75% y
una especificidad del 90% a 100% para el rastreo corporal en la deteccion de recurrencias o

metastasis de DTC. (42)
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No se observé una diferencia significancia en cuanto al numero de lesiones detectables por el
SPECT-CT en comparacion con el rastreo corporal, sin embargo se identificd que lesiones que
habian sido dadas positivas en lecho tiroideo en el rastreo correspondian a adenopatias cervicales,
asi mismo lesiones que fueron positivas en mediastino en el rastreo corporal correspondian en

algunos pacientes a rebote timico y algunas lesiones fueron s6lo captacion fisioldgica del radioyodo.
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XIV. DISCUSION

Después de la ablacién con radioyodo se recomienda el rastreo corporal con o sin SPECT-CT segun
las guias de ATA, estos métodos diagndsticos nos informan entre otros si la enfermedad esta
contenida en cuello o existe enfermedad a distancia previamente no detectada, con lo que la
estadificacion de la enfermedad podria modificarse. Dentro de las ventajas adicionales del SPECT-
CT es visualizar lesiones que escapan al rastreo corporal y precisar su localizacién, asi como

documentar aquellas lesiones sospechas que no captan el yodo radiactivo. (2)

En el presente estudio observamos que la estirpe histolégica mas comun es carcinoma papilar de
tiroides, siendo mas frecuente en mujeres, con una edad de 46 anos, datos que se correlacionan

con lo descrito en la literatura.

A nivel global, el SPECT-CT tiene un valor agregado sobre imagen planar en el 67,8% de los
pacientes, modificando el manejo terapéutico en el 35,6% de los casos positivos, y evitando un
tratamiento innecesario en 20.3% de los pacientes con solamente lesiones benignas individuales o

captacion fisiolégica. (39)

Las ventajas observadas en nuestro estudio con el uso del SPECT-CT sobre el rastreo corporal
fueron la adecuada caracterizacion de lesiones observadas en el rastreo corporal y un mayor valor

predictivo negativo del SPECT-CT de 99.8%.

El SPECT-CT proporciona informacion adicional al rastreo corporal total con '3'l, especialmente
para evaluar una localizacidon mas precisa y diferenciar metastasis ganglionares en el cuello vs tejido
tiroideo remanente y seguimiento de sospecha de actividad pulmonar. (41) Asi mismo permite
diferenciar las areas de captacion fisioldgica de yodo, reduciendo el nimero de falsos positivos en

la imagen planar. (42)

Algunas limitaciones a considerar del presente estudio fue que no todos los pacientes cuentan con
estadificacion de riesgo de recurrencia de la ATA, ni estadificacion TNM, asi como el tamafo de la
muestra. Es necesario el seguimiento prolongado para obtener mas datos para su analisis. En el

estudio podemos identificar la adecuada caracterizacion de las lesiones en los estudios hibridos, a
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pesar que en este estudio la especificidad fue mas baja de lo reportado en la literatura, se debié al
tamano de la muestra. Por lo cual este estudio es precedente para protocolos en esta linea de

investigacion.

XV. CONCLUSIONES

El SPECT-CT en la experiencia de otros centros mejora la estadificacion de los pacientes, modifica
el manejo terapéutico en el 35,6% de los casos positivos, y evita un tratamiento innecesario en 20.3%

de los pacientes con solamente lesiones benignas individuales o captacion fisiolégica. (39)

En este estudio se encontré una sensibilidad del 98% y una especificidad del 75% para el SPECT-
CT, en comparacion con una sensibilidad y especificidad reportadas para el rastreo corporal total del
45% al 75% y del 90% al 100% en la deteccion de recurrencias o metastasis de DTC, con lo que se
no se corrobora la hipétesis de incremento del 50% en especificidad y sensibilidad. Sin embargo, de
acuerdo con los resultados obtenidos en el estudio, podemos concluir que el SPECT-CT posterior a
la ablacion con 13| permite la caracterizacién precisa de lesiones avidas por yodo visualizadas en el

rastreo corporal, con lo cual mejora la exactitud del diagnéstico.

ElI SPECT-CT se recomienda en pacientes posterior a la ablacion con '3 |, especialmente en aquellos
con captacion focal visualizada en el rastreo corporal para su caracterizacion. Cuando exista
recurrencia bioquimica con SPECT-CT negativo se recomienda seguimiento con otros métodos

diagndsticos por que puede ser un falso negativo del método.
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XVI. ANEXO

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. BERNARDO SEPULVEDA GUTIERREZ”

CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

PROTOCOLO DE INVESTIGACION: COMPARACION DE LA SENSIBILIDAD Y
ESPECIFICIDAD DIAGNOSTICA DEL SPECT-CT VS RASTREO CORPORAL TOTAL
CON 1311 EN LOS PACIENTES CON CARCINOMA BIEN DIFERENCIADO DE

TIROIDES CON RIESGO INTERMEDIO Y ALTO.
Generales

Nombre: | Sexo (F) (M) | Edad al dx:

anos

Afiliacion: | Tel:

Cirugia

Tiroidectomia total/casi total (si) Un tiempo ( ), Dos tiempos ( )

Reseccion ganglionar (si) (no)

Histopatologia

Variedad histoldgica: no agresiva () agresiva ()

No agresiva: variante clasica, patrén folicular Agresiva: Hurtle, céls. altas, esclerosante difuso, insular, etc

Descripcion:
Riesgo ATA
| Intermedio () |Alto ()
TNM
Estadio ( ) T( ) N( ) M ()
Fecha: / / Rastreo postyodo
Fecha de la dosis de 131 I: Dosis administrada ( ) mCi
Negativo ()
Positivo ( ) Sitio de captacion
Cuello () Pulmén ( )
Extrapulmonar (), SNC( ) Hueso( )
Otros:
Fecha: / / SPECT-CT
Negativo ()
Positivo () Sitio de captacion
Lecho tiroideo () Cuello ()
Térax (), mediastino( )
Otros:
Lesién tomografica, sin | Localizacion:
captacion ()
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XVil. CONSENTIMIENTO INFORMADO

La informacién se recabara de una base de datos del servicio de medicina nuclear y el archivo clinico

del hospital de especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” de Centro Médico Nacional Siglo

XXI. Los datos de los pacientes seran confidenciales y no se hara mal uso de estos.

Y

\5)
IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLDARIDAD $OCIAL

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles beneficios que recibira al participar
en el estudio:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

Beneficios al término del estudio:

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

- COMPARACION DE LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DIAGNOSTICA
DEL SPECT-CT VS RASTREO CORPORAL TOTAL CON 1311 EN LOS
PACIENTES CON CARCINOMA BIEN DIFERENCIADO DE TIROIDES CON
RIESGO INTERMEDIO Y ALTO.

No aplica

CIUDAD DE MEXICO, MAYO DE 2017

Determinar la sensibilidad y especificidad del rastreo corporal total y SPECT-CT en el
diagndstico de enfermedad residual loco-regional posterior a dosis ablativa con *'1 en
pacientes con diagnéstico de carcinoma bien diferenciado de tiroides, con riesgo
intermedio y alto en U.M.A.E. HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. BERNARDO
SEPULVEDA GUTIERREZ” DE CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI.

Su participacion consiste en que nos permita la revision de su expediente clinico, el
rastreo corporal total y SPECT-CT realizados en el servicio de medicina nuclear de la
U.M.AE. HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. BERNARDO SEPULVEDA
GUTIERREZ” DE CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI.

Ninguno

Se beneficiara en la mejor correlacion de hallazgos futuros relacionados con el
seguimiento de su padecimiento.

Usted se puede retirar del estudio en el momento que lo decida, sin que afecte la
atencion que recibe en esta unidad.

Usted tendra la seguridad de que la informacién obtenida del expediente clinico no sera
divulgada ni se hara mal uso de ella.

Su participacion permitira a a comunidad cientifica conocer las
bondades de la imagen hbrida spect/ct en el diagnostico mas
preciso y oportuno de los linfomas, modificando oportunamente
el tratamiento y mejorando el pronostico.

No percibira ningun pago por su participacion
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En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: DR. JORGE IVAN GONZALEZ DIAZ MB MN TEL. 5532087909 drjorgeivan81@gmail.com

Colaboradores: DRA. EDITH GARCIA LUNA R3 MN

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330 4° piso Blogue “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230,
Correo electronico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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