REVISTA e 18 (2): 235-240, 2010

CANCER DE TIROIDES EN N()DULO HIPERCAPTANTE POR
GAMMAGRATFIA. SERIE DE CASOS.

DiaNa F. Rozo, MD"" James YurcAky, MD?, DiaNa PoLaNia, MD?,
JorGE GArcia, MD? Y Carros GArcia, MD?

! Residente del programa de Endocrinologia, Facultad de Medicina, Universidad Militar Nueva Granada,
Bogotd. *Endocrindlogo, Servicio de Endocrinologia, Hospital Militar Central, Bogota.

Resumen

La presencia de nédulos tiroideos es una condicién clinica de alta prevalencia en la poblacién general.
Cuando gammagréaficamente son hipercaptantes a menudo se considera como una condicién benigna;
sin embargo, a pesar de presentarse esta condicién, cuando la clinica es sugestiva de malignidad, es
recomendado la realizacién de un estudio histolégico. En este articulo se presentan tres casos en los
que la clinica nos hizo sospechar de malignidad y se confirmé con estudios histolgicos posteriores.
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THYROID CANCER IN INCREASED UPTAKE NODULE
BY GAMMAGRAPHY. SERIES OF CASES

Abstract

The presence of thyroid nodules is a clinical condition of high prevalence in the general population.
When thyroid nodule gammagraphy shows increased uptake, it is usually considered benign; however
this condition is given and when clinical study suggests malignancy, a histological study is recommen-
ded. This article present three patients that in spite of an increased uptake, their clinical characteristics
suggested the possibility of malignancy, situation that was later confirmed with histological studies.
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CANCER DE TIREOIDE EM NO]?ULO HIPERCAPTANTE POR GAMAGRAFIA.
SERIE DE CASOS

Resumo

A presenca de nédulos na tiredide é uma condigao clinica com alta prevaléncia na populagao geral.
Quando pela gamagrafia sao hipercaptantes muitas vezes é considerada uma condigao benigna; no
entanto, apesar desta condicao, quando a clinica é sugestiva de malignidade, é recomendavel a reali-
zacao de um estudo histolégico. Este artigo apresenta trés casos em que a clinica nos fez suspeitar de
malignidade e se confirmaram pela histologia subseqtiente.

Palabras-chave: neoplasias da glandula tirebide, nédulo da gléndula tire6ide, aumento da captagao
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Introduccion

El nédulo tiroideo es una enfermedad extremadamente
frecuente, el porcentaje de deteccién de esta enfermedad
depende del método utilizado para la evaluacién, los
cuales pueden llegar a ser tan altos como el 67% repor-
tado en algunos estudios (1,2). La gran preocupacién en
relacién a esta enfermedad siempre ha sido establecer
su potencial de malignidad, ya que este factor es uno de
los principales determinantes en la escogencia del trata-
miento y por lo consiguiente en su pronéstico. Como en
cualquier patologia, la clinica es la clave para llegar a un
diagnéstico exitoso, v asi cuando nos enfrentamos en el
examen fisico, a la presencia de un nédulo tiroideo con
caracteristicas sospechosas de malignidad, es importante
para sustentar el diagndstico, hacer un estudio ecogréfico
y patolégico para estudiar la histologia.

El uso de la gammagrafia tiroidea tiene claras indica-
ciones como lo son la presencia de bocio multinodular,
evaluacion de nédulo hiperfuncionante cuando existe la
sospecha y seguimiento de lesién folicular de bajo grado.

En este articulo se presentan tres casos en los cuales
a pesar de observarse en la gammagrafia un nédulo
tiroideo hipercaptante, su manejo fue diferente, por la
alta sospecha clinica de ser un carcinoma de tiroides,
lo cual no es frecuente. Es importante anotar que para
un diagnéstico rapido, preciso y un tratamiento efectivo
se requiere de un examen fisico minucioso.

Caso1

Mujer de 46 afos remitida por bocio de cinco anos de
evolucién sin referir sintomas compresivos, ni dolor y
a veces taquicardia en reposo. Revisién por sistemas:
Xerodermia y caida del pelo.

Antecedentes patoldgicos: dislipidemia, asma leve,
enfermedad &cido péptica y sindrome de intestino
irritable. Quirtrgicos: cistopexia. Farmacoldgicos:
lansoprazol, atorvastatina. Ginecoldgicos: G2P2V2.
Familiares: madre con hipotiroidismo.

Exdmen fisico: buen estado general con tensién arterial
(TA): 120/80, FC: 80, peso: 57 kg, talla: 1,50 cms, IMC:
23. Se palpa tiroides grado 2, dominancia izquierda,
consistencia dura. La paciente trae a la consulta los
siguientes resultados de laboratorio: TSH: 1,46 u/l, T4
total: 7,45 mg/dl (valor referencia: 5-14 mg/dl) y T3
total: 0,93 nmol/L (valor referencia 0 — 0,82)
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Se le realiza gammagrafia de tiroides en donde se evi-
dencia nédulo hipercaptante en 16bulo izquierdo que
no suprime en su totalidad el resto de la glandula con
un indice de atrapamiento de 4,8 (Figura 1).
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Figura 2. Ecografia de tiroides. Nédulo en I6bulo izquierdo de 22
*11 mm, sélido, hipoecéico, micro-calcificaciones en su interior, bien
delimitado vy que corresponde a zona hipercaptante de gamagrafia.

Figura 4. Ecografia de tiroides Ganglios hipoecéicos que su-
gieren metdstasis ubicados en regién paratraqueal derecha, supra y
retrocalvicular derecha, y periyugular ipsilateral)
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Por dureza a la palpacién de lébulo izquierdo vy los
hallazgos en la ecografia de tiroides (Figuras 2, 3 y
4), se decide la realizacién de biopsia aspirativa con
aguja fina (BACAF) de tiroides, de la cual se reporta
abundantes grupos de células foliculares con inclusio-
nes intranucleares y niicleos en grano de café sugestiva
de cancer papilar.

A la paciente se le realiza tiroidectomia total y va-
ciamiento ganglionar. La tiroides tenia un peso 20
gramos, un tamano de 6x4x1,5 cms, el Iébulo derecho
4x2x1,5 cms y 16bulo izquierdo 4x2x2 cms . En el
istmo y lébulo izquierdo hay una lesién blanquecina
circunscrita de 3x2x2 cms.

Basados en la patologia el diagnéstico fue carcinoma
papilar de tiroides variante de célula alta, observan-
dose a nivel del istmo y l6bulo izquierdo de 3 cms en
didmetro mayor y foco microscépico de 0,1 cm en el
l6bulo derecho, con infiltracién focal de tejidos peri-
tiroideos por tumor sin compromiso de margenes de
reseccién, con evidencia de cinco ganglios positivos
(mediastino superior #2, periyugular #2, peritiroideo
#1) borde de reseccién del tumor libres, 2 paratiroides
y tiroiditis de Hashimoto (Figuras 5y 6).

Figura 5. Corte de tiroides coloreado con hematoxilina-eosina.
A: tejido metastdsico en tejido tiroideo (flecha). B: células altas con
gran citoplasma (flecha recta) y célula en granulo de café (flecha curva).

Figura 6: Corte de tiroides coloreado con hematoxilina-eosina:
ganglio con metdstasis en tejido tiroideo.

Se estadifica con MACIS: 4,98 con riesgo 1%.

Se le administra [**! (I: yodo), se hace seguimiento
clinico vy se le realizan pruebas bioquimicas con los
siguientes resultados: TSH: 0,2 u/l, anticuerpos anti-
tiroglobulina: negativos (<20 Ul/ml), tiroglobulina:
0,1 ng/mly en el control de ecografia de cuello no hay
evidencia de adenopatias.

Caso 2

Mujer de 42 anos quien consulta por cuadro de
disfonfa de dos meses de evolucién sin otro sintoma
asociado. Antecedentes médicos negativos, quirtrgi-
cos: histerectomia a los 40 afnos por miomas. Niega
exposicién a téxicos, o alergias conocidas, sin ante-
cedentes familiares.

Examen fisico: buen estado general, TA: 120/70, FC:
72, FR: 16, IMC: 25, conjuntivas normocrémicas y
en palpacién de cuello hay aumento de tamarno de
tiroides con palpacién de nédulo duro y mévil de 1 x
1 cms aproximadamente en polo superior de l6bulo
derecho. La paciente trae a la consulta el reporte de
una gammagrafia de tiroides en la cual se evidencia
en el l6bulo derecho un nédulo hipercaptante con
un indice de 5,1 y con TSH: 3,1 mU/L. Sin embargo,
ademas de la disfonia de dos meses de evolucién que
la paciente presentaba y no explicada en ese momento,
llamaba la atencién la consistencia dura del nédulo
tiroideo a la palpacién.

Por los hallazgos clinicos se decidi6 realizar una eco-
grafia de tiroides como ayuda diagndstica, para des-
cartar la presencia de malignidad; el resultado reporta
la presencia de un nédulo sélido de 8 x 6 mm en el
polo superior del l6bulo derecho, razén por lo cual
se le realiza BACAF de tiroides en donde se pueden
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observar células foliculares y papilas con inclusiones
intranucleares, linfocitos normales con histiocitos mul-
tinucleados, hecho que hace pensar en cancer papilar
y tiroiditis linfocitica.

Es llevada a intervencién quirirgica donde encuentran
nédulo de 5 mm en I6bulo derecho con invasién cap-
sular macroscdpica y en lébulo izquierdo evidencia de
fibrosis en tercio medio, con intensa reaccién fibrética
que compromete el laringeo recurrente y la presencia
de adenopatias, las cuales por estudios de biopsia por
congelacién no revelaron ningin hallazgo de malig-
nidad. Se realiza tiroidectomia total méas vaciamiento
ganglionar. El reporte de patologia mostré: glandula
tiroides de 16,2 gramos, cancer papilar variedad folicu-
lar de 0,5 cms con compromiso de capsula Gnicamente,
ganglios negativos y tejido peritiroideo sin paratiroides.

La paciente evoluciona satisfactoriamente en el posto-
peratorio inmediato; después de la tiroidectomia total
se le administraron 100 mci de I'*!. Los resultados de
los exdmenes tomados fueron: tiroglobulinas: <0,1 ng/
ml, anticuerpos anti-tiroglobulinas: negativos (<20 Ul/
ml). Los valores altos de TSH fueron suprimidos con el
tratamiento con levotiroxina 250 ug al dia. A los dos
afos, hubo aumento de la tiroglobulina a 1,8 ng/ml a
pesar de terapia supresora. Se le realizé rastreo el cual
fue positivo por captacién en remanente tiroideo; por
lo tanto, se le administré nuevamente 150 mci de '3,
para una dosis acumulada de 250 mci. Se le hicieron
estudios controles adicionales como la ecografia de
cuello, en la cual no se evidencié la presencia de
adenopatias.

La paciente evoluciond satisfactoriamente y los resul-
tados de los exdmenes de control fueron: tiroglobulina:
<0,1, TSH: 0,03 mU/L, anticuerpos anti-tiroglobulina:
negativos, calcio sérico: 9,5 mg/dl, albimina: 4,5 gr/
dl y ecografia de tiroides en estado post tiroidectomia
sin adenopatias. Se consideré cancer de tiroides de
bajo riesgo, MACIS de 4 con riesgo de 1% y se decide
continuar con el seguimiento.

Aunque el nervio laringeo recurrente estaba compro-
metido por fibrosis, se consideré la valoracién por el
servicio de otorrinolaringologia para el estudio y ma-
nejo de la disfonia, quienes realizaron telelaringoscopia
en la cual se observé paralisis de cuerda vocal derecha,
por lo que se someti6 a tratamiento de terapia vocal.

Caso 3

Mujer de 54 afnos remitida a la consulta de endocrino-
logia por sintomas de astenia, adinamia, somnolencia,
caida del pelo y xerodermia sin sintomas compresivos.
Los antecedentes médicos fueron: hemorragia uterina
anormal, dislipidemia y enfermedad &cido péptica. El
resto de los antecedentes fueron negativos.

Examen fisico: TA: 120/80, FC: 70, FR: 16, IMC: 22,
talla: 1,54 cm, peso: 55 kg, a la palpacién en cuello
se encuentra la tiroides disminuida de tamafo y se
evidencia, nédulo izquierdo de 0,5 cm de consistencia
dura. La paciente trae a la consulta un reporte de los
siguientes laboratorios: TSH: 7,27 mU/L, T4 libre:
1,25, y una gamagrafia de tiroides en donde se puede
observar nédulo hipercaptante en lébulo derecho.

Se inicia el tratamiento con levotiroxina 50 ug al dia;
debido al hallazgo encontrado en el examen fisico,
se decide la realizacién de una ecografia de tiroides,
en la cual se evidencia en el en l6bulo izquierdo, né-
dulo sélido central de 9x6x5 mm con calcificaciones
irregulares con vascularizacién; en el polo inferior del
mismo lébulo se observé nédulo de 3 mm con dos
adenopatias de 6 y 4 mm en zona IV de cuello, con
caracteristicas sospechosas. Por lo anterior se realiza
BACAF de tiroides con la que se evidencian células
foliculares mal preservadas, células microfoliculares
de tamanos variables y coloide que hace pensar en
una lesién folicular que favorece la formacién de un
nédulo adenomatoso.

La paciente es llevada a intervencién quirtrgica, v la
patologia ordenada reporta cancer papilar de 0,3 cm
de variedad folicular sin invasién capsular en lébulo
izquierdo; el I6bulo derecho se reporta libre de enfer-
medad, pero se presentan dos ganglios positivos para
metastasis. La paciente evoluciona satisfactoriamente y
en el momento posterior a tiroidectomia total se le ad-
ministran 100 mci de ['%!; se le realizaron exdmenes de
control y los resultados obtenidos fueron: tiroglobulina:
0,2 ng/ml, anticuerpos anti-tiroglobulina: negativos,
TSH: 0,1 mU/L (valores de referencia: 0,5-4 mU/L),
calcio sérico: 9,1 mg/dl y fésforo: 3,76 mg/dl. Se con-
tinGa seguimiento de la paciente, y se considera dado
los hallazgos previamente descritos en los exdmenes
control que la paciente se encuentra en remisién de
su enfermedad con MACIS de 4,3 y riesgo de 1 %.
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Discusion

La presencia de nddulos en la tiroides no necesa-
riamente indican malignidad, sin embargo cuando
coexisten algunos factores como la edad (si es <20
anos y mayor de 70 anos), historia de radiacién pre-
via , historia familiar de cancer tiroideo, antecedente
de enfermedad tiroidea autoinmune y la presencia
sintomas de hiper o hipotiroidismo, ayudan a guiar el
estudio de la lesion (3).

Ademas de los antecedentes médicos y familiares
que se describieron previamente, se debe tener en
cuenta la presencia de algunas caracteristicas que
obligan al estudio complementario de los nédulos
por medio de un andlisis histolégico; entre ellas estan
la presencia de sintomas obstructivos de la via aérea
superior, sensacion de disnea, tos, paralisis de cuerdas
vocales, disfonia o voz gruesa no explicada y/o al exa-
men fisico, la presencia a la palpacién de un nédulo
tiroideo de consistencia dura con o sin la presencia
de adenopatia cervical sobre todo si es ipsilateral y
de répido crecimiento. Entre las caracteristicas image-
noldégicas observadas en la ecografia estéa la presencia
de hipoecogenicidad, micro calcificaciones, bordes
irregulares, aspecto sélido, vascularizacién central,
ausencia de halo periférico y en lo relacionado con el
tamano, si es mas alto que ancho y esa diferencia es
mayor de 1 cm (3).

A pesar de ser ampliamente aceptado, que el riesgo
de malignidad de un paciente que tenga TSH supri-
mida vy que en la gammagrafia se observe un nédulo
hipercaptante, es inferior al 10 % (5), se encuentra
en la literatura reportes de casos de pacientes con las
caracteristicas descritas previamente y presencia de
malignidad por tal razén, el clinico debe estar alerta
y continuar con los estudios que ayuden a detectar si
existe la malignidad en el nédulo, en los casos en que
se han detectado (6).

El valor diagnéstico de la gammagrafia tiroidea para el
estudio de nédulos tiroideos es limitado; es una técnica
de medicina nuclear que usa diferentes radiotrazadores
como ['%% I3 o Tecnesio® (4). Tipicamente el nédulo
se caracteriza por su capacidad de captar el radiotra-
zador y dependiendo de esta capacidad se determina
si el nédulo es caliente (captacion elevada) o frio (cap-
tacién disminuida); en estos ultimos la posibilidad de
cancer es alrededor del 15 % por lo que es necesario
e imperativo el estudio de BACAF (7). Un estudio

recientemente publicado en Brasil (4), en el cual 102
pacientes que tenian un nédulo tiroideo, se les realizé
BACAE Aquellos que por andlisis histolégico tenfan
un diagnostico de indeterminado o Bethesda I, se les
realizé una gamagrafia con ', y se pudo evidenciar
que la presencia de un nédulo caliente tenfa una co-
rrelacién de 2.5 % vs 25% si el nédulo fue clasificado
inicialmente como frio.

En el estudio de nédulo tiroideo la gammagrafia tiroi-

dea es 1til en los siguientes casos (8):

- Para seleccionar a los pacientes con bocio multi-
nodular que pueden ser candidatos para el estudio
histolégico por BACAE

- Para evaluar la posibilidad de que un nédulo sea
hiperactivo o hiperfuncionante.

- Para decidir si se hace seguimiento de lesiones
foliculares de bajo grado.

También es util si se tiene el resultado de un anélisis
histolégico que no da un diagndstico, o a una lesién
folicular de bajo grado, la gammagrafia ayuda a la
discriminacién entre nédulo caliente o frio y por lo
tanto, para decidir entre la conducta quirtrgica vs. el
seguimiento (9,10). En el caso de un hipertiroidismo
documentado mediante una TSH suprimida es ex-
tremadamente util ya que el riesgo de malignidad es
menor al 1 % (11).

En nuestro medio la gammagrafia se realiza con tecne-
sio” debido a su disponibilidad; por tal razén, los datos
disponibles en la literatura de pacientes valorados con
123 no se pueden extrapolar debido a que el tecnecio
no se organifica en la glandula tiroidea y por lo tanto,
se pueden encontrar diferencias entre estas dos téc-
nicas; entonces, de los resultados obtenidos por los
dos métodos de diagndstico, no es posible hacer una
equivalencia del 100 % (15).

Cakir y col. (13) reportaron en pacientes con hipertiroi-
dismo, la presencia de malignidad en un 6,9%; es im-
portante entonces diferenciar entre aquellos pacientes
que tienen hipertiroidismo patente vs subclinico ya que
para el primer grupo, el riesgo de malignidad es menor
al 1 % mientras que para el grupo de hipertiroidismo
subclinico este valor es del 3-5 % (14).

La mayoria de los canceres asociados a nédulos
hipercaptantes son diferenciados, 80% son papilares
y el 10 % son foliculares (16). La coexistencia de né-
dulos hiperfuncionantes y cancer puede explicarse en
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la mayoria de los casos, por la presencia en estrecha
relacién, de un foco tiroideo funcionante con la lesion
neoplésica y en la minorfa de los casos, se trata de un
real hiperfuncionamiento del cancer per se (17); es
importante anotar que en presencia de hipertiroidismo,
la probabilidad de malignidad del nédulo hipercap-
tante detectado por gammagrafia es inferior al 1 %.
La agudeza clinica del examinador apoyada en los
resultados de otras imagenes como las de la ecografia
cuando es necesario, pueden ayudar al diagndstico de
una enfermedad neoplésica (18).

Finalmente, en los casos presentados en este articulo,
a pesar de los resultados de los andlisis paraclinicos
y que los imagenolégicos (gammagrafia de tiroides)
mostraban un nédulo tiroideo que orientaban ha-
cia un diagnéstico de enfermedad benigna, ciertas
caracteristicas detectadas al realizar el examen fisico
y la sintomatologia observada llevé a sospechar la
presencia de malignidad, e indujo que el médico tra-
tante hiciera una bisqueda exhaustiva, para descartar
en el nédulo tiroideo observado, la presencia de una
neoplasia maligna.

Conclusiones

El nédulo tiroideo es una enfermedad prevalente en
la poblacién general, con una frecuencia de deteccién
variable que depende del método usado para su diag-
ndstico. Si bien es cierto que caracteristicas paraclinicas
como la presencia en la ultrasonografia de tiroides de
un nédulo con cualquiera de las siguientes caracte-
risticas: hipoecogénico, micro calcificaciones, bordes
irregulares, aspecto sélido, vascularizacién central,
ausencia de halo periférico v en lo relacionado con el
tamano, si es mas alto que ancho y esa diferencia es
mayor de 1 cm, al igual que el hiperfuncionamiento
expresado como supresién de hormona estimulante
de tiroides e incremento de tiroxina circulante, y
los hallazgos en la gammagrafia de captacién alta o
baja, son ayudas absolutamente trascendentales en el
momento de afrontar el estudio de un paciente con
enfermedad tiroidea nodular. También es importante
la experiencia del clinico para identificar mediante
la anamnesis y el examen fisico, caracteristicas sos-
pechosas de malignidad tales como la consistencia
tiroidea pétrea, adenomegalia ipsilateral, cambios en
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las caracteristicas de la voz y rapido crecimiento de la
lesién, signos que son muy valiosos para orientar al
médico para que inicie los estudios complementarios
histotoldgicos en los pacientes que los requieran y asi
tener un diagndstico adecuado.
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