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Resumen

ANTECEDENTES: los carcinomas diferenciados de tiroides muestran
una capacidad de recidiva regional que no debe ser subestimada. La
determinacién de tiroglobulina puede no ser eficaz si el organismo
genera autoanticuerpos y las pruebas de imagen elegidas varian entre
autores.

OBIJETIVO: investigar el valor clinico de la tomografia computada
con emision de positrones (TC-PET) con 18F-FDG en la deteccién de
pacientes con recidiva de la enfermedad en los que la ecografia o el
radioiodo pueden no ser concluyentes.

PACIENTES Y METODO: estudio retrospectivo en el que se evaluaron
los datos del seguimiento clinico de pacientes con carcinoma diferen-
ciado de tiroides, realizado entre 2001 y 2016. Todos los pacientes
fueron tratados con cirugia y sometidos a radioiodo posteriormente.
La elevacion en las concentraciones de tiroglobulina alerté acerca de
la posibilidad de recidiva. En todos los pacientes se exploré cuida-
dosamente el cuello y se efectud estudio de puncién-aspiracién con
aguja fina, ecograffa y TC-PET. El informe histopatoldgico posterior a
la cirugia de rescate mostr6 la positividad frente a la cual se generaron
los valores de falso positivo y negativo de cada prueba, y con ello su
sensibilidad y valor predictivo positivo.

RESULTADOS: se incluyeron 24 pacientes; la exploracion cervical
fue sugerente de recidiva en 10 casos, la puncién-aspiracién con
aguja fina identific6 metastasis en 15, la ecografia mostré anomalias
en 19y laTC-PET detect6 hipercaptacion significativa, considerando
un SUV méximo de 2.5- en 18. La sensibilidad, el valor predictivo
positivo y la eficiencia diagnéstica de la TC-PET fueron de 82, 78
y 71%, respectivamente. La puncién-aspiracién con aguja fina y la
ecografia positivas conjuntas mostraron indices de 85, 61y 62.5%,
exactamente los mismos que la asociacién de puncién-aspiracion
con aguja fina y TC-PET patolégicos. La palpacion cervical fue la
herramienta diagnéstica con mayor sensibilidad (90%), pero con
eficiencia de 58%.

CONCLUSIONES: la deteccién de recidiva en los carcinomas di-
ferenciados de tiroides muestra una leve mejoria en la sensibilidad
diagnéstica si se escoge la TC-PET frente a la ecografia, pero ninguna
supera a la otra cuando estas pruebas de imagen se efectiian de manera
concomitante a la realizacién de la puncién-aspiracion con aguja fina.
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Diagnostic and therapeutic approach
for recurrence of treated differentiated
thyroid carcinoma.

Garcia-Callejo FJ!, Redondo-Martinez J!, Pérez-Carbonell T, Martinez-
Beneyto MP, Monz6-Gandia R?, Pellicer-Zoghbi V*

Abstract

BACKGROUND: Differentiated thyroid carcinomas (DTC) have got
ability for regional recurrence that must be not underestimated.
Detection of thyroglobulin (TGB) may be not useful if the organism
synthesizes autoantibodies, and there is no consensus about the image
technique of choice.

OBIJECTIVE: To investigate the added clinical value of PET-CT with
18F-FDG in defining the recurrence of the disease in patients who
show ultrasonography or I*3! whole body scintigraphy with uncertain
results.

PATIENTS AND METHOD: A retrospective study was done
following-up patients with DTC from 2001 to 2016. Therapy in
all of them was surgery and I*3! afterwards. The increase in TGB
levels was suggestive of recurrence. The whole group underwent
a thorough neck exploration, and a fine needle aspiration (FNA),
ultrasonography and PET-CT were always done. The histopathologic
result after the rescue surgery allowed the analysis of positive and
negative false for each technique, as well as their sensitivity and
positive predictive value.

RESULTS: Twenty-four patients were included. Neck exploration was
suggestive of recurrence in 10 cases, FNA identified metastases in
15, the ultrasonography showed abnormalities in 19 and the PET-
CT detected significant uptake —considering a 2.5 cutoff SUVmax
value—in 18. As a result, the sensitivity, positive predictive value and
accuracy were 82%, 78% and 71%, respectively. FNA and ultraso-
nography jointly altered showed indexes of 85%, 61% and 62.5%,
respectively, exactly the same average that the association between
a positive FNA and PET-CT with pathologic uptake. Physical neck
exam was the diagnostic tool with the higher sensitivity -90%-—, but
a poorer accuracy —59%-.

CONCLUSIONS: Detection of recurrence in DTC with PET-CT shows
a mild achievement compared to ultrasonography, but both presented
similar diagnostic values when carried on concomitant to the practice
of a FNA.

KEYWORDS: thyroid carcinoma; recurrence; ultrasonography; fine-
needle aspiration; PET/CT
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ANTECEDENTES

Existe consenso generalizado en el plantea-
miento quirdrgico del carcinoma diferenciado
de tiroides focalizado en la gldndula. Con inci-
dencia de 2 a 15 por cada 100,000 habitantes,
la estirpe papilar parece comprender incluso
70% de sus variantes. De esta naturaleza y
funcionalidad glandular se deducen dos cir-
cunstancias fisiopatologicas determinantes en el
devenir de la enfermedad: la selectiva eficacia
en la administracion de radioiodo como terapia
coadyuvante y la validez de la tiroglobulina
como marcador en sangre periférica de actividad
tiroidea remanente.

El objetivo del seguimiento en los carcinomas
diferenciados de tiroides es la verificacion de
su remision y la identificacion de sujetos que
padecen recurrencia.’® Las herramientas en
este seguimiento incluyen las técnicas de ima-
gen y la valoracion de las concentraciones de
tiroglobulina.

En general, se acepta que la tiroglobulina sefiala
con fiabilidad la existencia de enfermedad, pero
los anticuerpos frente a ella pueden ofrecer falsos
negativos por condicionar una concentracién
baja en la sustancia. La estimulacion con 30 Ul/
mL de TSH —-actualmente en su variante humana
recombinante- optimiza la sensibilidad en la de-
terminacion de tiroglobulina.'**> Nuevos ensayos
ya incluyen este estimulo.

En las dltimas décadas, parece observarse cierta
tendencia a suplir los rastreos de cuerpo entero
(whole body scan, WBS) con 13t o 1'% por los
ultrasonidos como técnica de imagen de alta
eficacia diagnoéstica en el control del carcino-
ma diferenciado de tiroides.®’ Los criterios de
identificacién de adenopatias significativas se
han descrito ampliamente y con ello se han
disefiado varios protocolos, todos ellos suscep-
tibles de validacion o refutamiento.* Por altimo,
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las pruebas de invasividad tumoral mediante la
citologia que oferta la puncién-aspiracién con
aguja fina y la identificacion de tiroglobulina en
estas punciones pretenden ampliar la fiabilidad
diagnéstica de progresion tumoral.

La tomografia por emision de positrones (PET)
resulta probablemente una valiosa medida diag-
noéstica y pronostica en el paciente metastasico,
al usar un radionuclido que forma parte de las
vias metabolicas de la célula, como el 2-(fluo-
rino-18) fluoro-2-deoxi-d-glucosa (18F-FDG),
especialmente cuando el rastreo con radioiodo
es negativo. La respuesta inicial al tratamiento
ofertada por las concentraciones de tiroglobu-
lina, rastreo, ecografia o las tres, ha permitido
la reestratificacion del riesgo de reaparicién de
la enfermedad. Sin embargo, el orden de las
técnicas diagndsticas sigue sin aclararse. De
acuerdo con estos hechos, no cesan de propo-
nerse algoritmos de comportamiento diagndstico
y modalidades de seguimiento.®

Ofrecemos la experiencia de este Centro ante
la circunstancia clinica del paciente tratado y
vigilado por carcinoma diferenciado de tiroides
en el que las concentraciones de tiroglobulina
son elevadas y el rastreo con iodo no es signi-
ficativo.

PACIENTES Y METODO

Estudio longitudinal y retrospectivo de los
pacientes diagnosticados y tratados por
carcinoma diferenciado de tiroides en cuyo
seguimiento se verificé la elevacién en las
concentraciones de tiroglobulina y ausencia de
hallazgos en los rastreos de cuerpo entero, con
concentraciones bajas o nulas de anticuerpos
anti-tiroglobulina.

Se incluyeron los pacientes atendidos en los
servicios de Otorrinolaringologia del Hospital
Clinico Universitario y Hospital de Requena
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en Valencia, Espafia, de junio de 2001 a 2016,
con cobertura sanitaria de incluso 425,000
habitantes.

Las imagenes obtenidas en ecografia se eti-
guetaron como patoldgicas si identificaban
adenopatias cervicales de tamafio superior a
12 mm, conglomerados conformados por mas
de tres nédulos, forma circular o interior de las
mismas hetoregéneo o hipoecoico.

Para el estudio de TC-PET con 18F-FDG se us6
un equipo de imagen multicorte helicoidal de
16 cortes. Los pacientes debieron efectuar ayuno
previo a la prueba igual o mayor a seis horas, con
mantenimiento estricto de las concentraciones
de glucosa inferiores a 6.1 mmol/L en sujetos no
diabéticos y a 8.3 mmol/L en diabéticos. A todos
se les administré por via intravenosa entre 270y
370 MBq del radiontclido en una relacién por
peso de 4.4 MBg/kg; ademas, se solicit6 vaciar
la vejiga y evitar cualquier esfuerzo fonatorio
30 minutos antes de la exploracion para anular
hipercaptaciones fisioldgicas. Esta prueba reco-
gio registros desde el tercio proximal del fémur
a la cabeza, efectuando analisis de la fusion de
imagenes tras reconstruccioén iterativa de las
mismas en los tres planos del espacio. La revision
independiente por dos radi6logos determiné un
valor de captacién estandarizado (standarized
uptake value, SUV) para las lesiones calientes.
Un SUV superior a 2.5 en la regi6n tordcica y
cervical se consider6 compatible con enferme-
dad metastasica.

Con base en los resultados positivos emitidos por
los estudios de ecografia, TC-PET o ambos, las
lesiones cervicales se sometieron inicialmente a
procedimiento quirdrgico y posterior verificacién
histopatoldgica, que determind el positivo real
definitivo de enfermedad metastasica para el
célculo de la sensibilidad y especificidad diag-
noésticas de las pruebas de imagen.

La ecografia y la TC-PET emitieron datos que
pudieron considerarse verdadero positivo, falso
negativo y falso positivo. Con estos datos pu-
dieron calcularse los indicadores de precision
diagndstica de las herramientas usadas en la
deteccidn o descarte de enfermedad.

El dnico criterio de exclusién del estudio fue
la ausencia de realizacién de las pruebas soli-
citadas.

Las concentraciones de tiroglobulina se vigila-
ron antes del estudio y en el mes siguiente a la
finalizacion del tratamiento quirdrgico o con
radioiodo. El estado clinico de libre de enferme-
dad o enfermedad metastasica se evaluo6 a los
cuatro meses de terminado cualquier tratamiento
aplicado y desde entonces cada seis meses.

Se uso6 el paquete informatico SPSS 13.0 (SPSS,
Inc., Chicago, IL, EUA) para el tratamiento esta-
distico de los datos, que se expresaron en forma
de media y desviacién estandar cuando se tratd
de variables cuantitativas sobre una distribucion
de datos normal y en forma de razén para las
condiciones cualitativas. Las diferencias en ellos
se compararon mediante pruebaty ¢? para me-
dias y porcentajes, respectivamente.

RESULTADOS

Se incluyeron 24 pacientes en los que se com-
probd palpacién cervical con adenomegalias en
10 (42%), 4 eran varones, el intervalo de edad
fue de 25 a 62 afos y la media de 44.75+10.3
afios. Todos los pacientes habian sido interve-
nidos mediante tiroidectomia total y en tres de
ellos se efectud vaciamiento cervical unilateral
al comprobar metéastasis ganglionar. Igual-
mente, todos recibieron uno o varios cursos
de radioiodo posoperatorio: en 16 sujetos se
administro sélo tras la cirugia y el resto recibié
dosis complementarias en funcién de hallazgos
radioldgicos o citoldgicos sugerentes de rea-
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pariciéon de la enfermedad durante su control
evolutivo.

La estirpe histologica comprendié 20 casos de
carcinoma papilar y 4 de folicular (Cuadro 1).
En el seguimiento del paciente, la deteccién de
concentraciones elevadas de tiroglobulina (>20
ng/mL) establecié una sospecha diagnostica que
debid evaluarse mediante pruebas de imagen
adicionales —ecografia y TC-PET-, a las que todos
los pacientes se sometieron.

Se efectud estudio citolégico mediante puncién-
aspiracion con aguja fina en todos los casos,
tanto en los que la exploracion fisica resultaba
sugerente de enfermedad y en los que cualquier
prueba de imagen ofrecia esta sospecha. Por
ello, la realizacion de ecografia bidimensional
fue simple en 17 pacientes, mientras que en
otros 7 ademas se hizo puncién-aspiracién con
aguja fina.

La citologia obtenida identificé positividad para
metastasis a distancia por carcinoma diferen-
ciado de tiroides en 15 individuos (62.5%) y el
informe ecogréfico fue anémalo o patolégico
en 17 pacientes al apreciar algln trastorno
ganglionar relativo a su namero, tamafio, forma
o ecogenicidad (71%). En ningln caso se ob-
servaron imagenes sugerentes de recidiva local.

La TC-PET identificé hipercaptacion metabdlica
en algtin nédulo cervical en 18 individuos (75%).

Como resultado de la informacion obtenida
se efectud procedimiento quirdrgico —previo
consentimiento informado y firmado por los
pacientes—, consistente en cervicotomia con ade-
nectomias en 4 sujetos, vaciamiento unilateral
en 10 y bilateral en otros 10.

No se observaron adenopatias metastasicas en
los estudios histopatologicos posoperatorios en
6 de los pacientes asistidos (25%), si bien en
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los 12 meses siguientes a la actuacion quirdr-
gica cervical se identific6 metastasis cervical o
pulmonar en 3 de ellos. En los 18 casos en los
gue la cirugia comprob6 metastasis cervical por
carcinoma diferenciado de tiroides se administrd
una nueva coadyuvancia con '3, Pese a ello,
en los dos afios de seguimiento posterior se
evidencio6 reaparicion de enfermedad cervical
0 mediastinica en cinco pacientes.

Entendida la sensibilidad como la capacidad de
sefialar la probabilidad de obtener un resultado
positivo cuando un sujeto padece la enfer-
medad, y el valor predictivo positivo como la
probabilidad de que la enfermedad esté presente
cuando la prueba es positiva, estos indices se
muestran en el Cuadro 2 segln se consideraran
aisladamente o en asociacion entre ellas para
el diagndstico de enfermedad metastasica por
carcinoma diferenciado de tiroides cuando las
cifras de tiroglobulina eran altas y no se detecta-
ban hallazgos en los rastreos de cuerpo entero.

DISCUSION

Aunque infrecuente, la concomitancia de cifras
de tiroglobulina elevada con rastreo sistémico
con radioiodo anodino no es una incongruencia
clinica entre pacientes tratados por un carcino-
ma diferenciado de tiroides. El facultativo debe,
ademas, estar alerta e incluso entender que la
existencia de anticuerpos anti-tiroglobulina es
susceptible de generar igualmente actividad tiroi-
dea en ellos, lo que obliga a la sospecha clinica
de recidiva tumoral."* Los carcinomas diferen-
ciados de tiroides tienen incidencia de 2 a 15 por
cada 100,000 habitantes al afio y su capacidad
de metastatizar por via linfégena y hematogena
es alta: de 42 y 10% en el carcinoma papilar y
de 20 y 30% en el folicular, respectivamente.
Es imperativo disefar estrategias 6ptimas en el
seguimiento del sujeto diagnosticado y tratado
por ello, ya que las adenopatias a menudo pasan
inadvertidas. La puncién-aspiraciéon con aguja
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Cuadro 2. Indicadores de fiabilidad diagndstica de las herramientas usadas en el estudio de nédulos cervicales de pacientes

vigilados por cancer diferenciado de tiroides

Sensibilidad Valor predictivo Precision
positivo
90 50 58

Palpacion

Puncién-aspiracion con aguja fina 80 67 62.5
Ecografia 79 83 71
TC-PET 82 78 71
Puncién-aspiracion con aguja fina o ecografia positivas 80 89 75
Puncién-aspiracién con aguja fina y ecografia positivas 85 62 62.5
Ecograffa o TC-PET positivas 76 89 71
Ecografia y TC-PET positivas 81 72 67
Puncién-aspiracién con aguja fina o TC-PET positivas 75 83 67
Puncién-aspiracién con aguja fina y TC-PET positivas 85 61 62.5
Puncién-aspiracién con aguja fina o ecografia o TC-PET positivas 76 89 71
Puncién-aspiracién con aguja fina y ecografia y TC-PET positivas 83 55.5 58

TC-PET: tomografia computada con emisién de positrones.
Todas las cifras representan porcentajes.

fina ofrece informacién citolégica valiosa, pero
a veces resulta insuficiente. Lo anterior se ha
intentado mejorar con la deteccién de tiroglo-
bulina en el aspirado ganglionar. Las pruebas de
imagen se han fundamentado durante décadas
en la realizacion de rastreos de cuerpo entero
con I3, Se us6 el I*22 sobre el que no muestra
especiales diferencias de avidez el tejido tiroideo
remanente.

Sin embargo, la incerteza diagndéstica se plantea
ante la aparicién de cifras elevadas de tiroglo-
bulina y ausencia de hallazgos en las imagenes
estudiadas, ya que la sospecha de recidiva es
alta, pero la opcioén terapéutica no queda en-
tonces bien definida. Los diferentes trabajos al
respecto no comunican una linea de trabajo
comuan ni mucho menos infalible.127#

En la serie de 49 pacientes con carcinoma
diferenciado de tiroides y rastreo de Agate, la
recurrencia de la enfermedad se observé en
43%. En 6 casos mediante ecografia y en cin-

co mediante tomografia computada o TC-PET.
Dos metastasis ganglionares no se identificaron
mediante TC-PET, aunque si por ecografia o
tomografia computada. En los siete casos en
que se detectaron micronédulos pulmonares
mediante tomografia computada, s6lo laTC-PET
ofreci6 igualmente resultados positivos.® En este
contexto, la deteccién de adenopatias cervicales
metastasicas parece relacionarse directamente
con la existencia de nédulos malignos en el
mediastino superior. Esta correlacion con la
progresion mediastinica no parece encontrarse,
por ejemplo, con otros factores, como la exten-
sién peritiroidea, la invasion linfovascular o la
multifocalidad tumoral.*1%!! De ahi la necesidad
de acertar con la prueba mas sensible para la
deteccién de enfermedad regional.

Segun las especificaciones de la Asociacién
Americana de Tiroides, en los Gltimos 15 afos
se produjo un cambio en la practica clinica para
la deteccion de recurrencias en pacientes con
carcinoma papilar de tiroides, defendiendo la
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realizacion de ecografia y concentraciones de
tiroglobulina por delante de la citologia y el
rastreo, lo que ha incrementado incluso cinco
veces su realizacion en sujetos con bajo riesgo.®
Lai atribuye a los ultrasonidos sensibilidad de
68% vy especificidad de 97%.%? En la serie de
De Stefano de 11 pacientes, la adaptacion de
ecografia intensificada con contraste mantuvo la
capacidad de identificar malignidad en 66%.
Los defensores de la realizacion de ecografia
opinan que ofrece alta eficacia en el cribado,
una relacién gasto-beneficio excelente y un
tiempo muy reducido en su practica, siendo fac-
tible su obtencidn desde atencion primaria con
el objeto de establecer diagnéstico temprano,
acelerar el inicio del tratamiento y condicionar
posteriores pruebas si fueran necesarias, por lo
que se convertiria en una herramienta valida
para la seleccion del procedimiento quirdrgico
definitivo y su marcador prondstico.''® Segin
Oztoprak, las imagenes ganglionares claramente
redondeadas advierten de potencial malignidad,
asi como la existencia de hilio en 223 de 252
de los nédulos yugulo-digastricos y en 161 de
252 de los ylgulo-omohioideos metastasicos
estudiados. La variante de la ecografia color-
duplex ofrece como parametros sugerentes de
malignidad mas frecuentes el hallazgo de vascu-
larizacién alterada, un eje corto igual o superior
a 9 mm, la existencia de un hilio anormal y la
ecogenicidad heterogénea, con sensibilidad
diagnostica de metastasis cervical por carcino-
ma diferenciado de tiroides que se mantiene
en 70%.1" En nuestro grupo, los porcentajes de
diagnéstico de la adenopatia metastasica resul-
tan ligeramente superiores a los observados en
los estudios revisados.

La aceptacion de la técnica no es por supuesto
generalizada. Segun Shetty, la ecografia no
muestra mejores indicadores de especificidad
y sensibilidad que la tomografia computada de
cuello para identificar malignidad en neoplasias
de cabezay cuello, incluida la glandula tiroides,
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sobre casos biopsiados'® y muestra sélo un indice
de concordancia en el tamano tumoral de 64%,
lo que genera falsas notificaciones de volimenes
elevados en adenopatias quisticas malignas por
carcinoma diferenciado de tiroides.”

A todos los pacientes del estudio se les efectud
una valoracién citolégica mediante puncién-
aspiracién con aguja fina, aun cuando se
reconoce su limitada capacidad clarificadora
en tejido glandular para la estirpe folicular,
incluso cuando los pacientes evaluados no
mostraban adenopatias cervicales palpables o
reconocidas como significativamente andémalas
mediante apoyo ultrasonografico. Se trata de una
herramienta de trabajo minimamente invasiva e
incruenta, con iatrogenia casi nula.

La serie de Sidoti de 263 muestras a las que
realizé aspiracién con aguja fina en enfermedad
tiroidea, 86% de las cuales se efectuaba sobre
bocios e incluso 3% en adenopatias, concluy6
que en la vasta mayoria de casos la prueba influia
fuertemente en la toma de decisiones clinicas,
que los falsos negativos eran naturales y, por
tanto, no excluibles, y que los falsos positivos,
aungue infrecuentes, no resultaban imposibles.™
Jang defiende la existencia de falsos positivos
de la puncidn-aspiracién con aguja fina sobre
nédulos tiroideos tipificados inicialmente como
carcinoma papilar de tiroides con ausencia de
malignidad en el estudio histopatolégico defini-
tivo de seis pacientes.?

En general, resulta l6gico y evidente la mayor
posibilidad de que se emitan falsos negativos
que falsos positivos entre nddulos cervicales
sospechosos de ser metastasis, pero no son des-
cartables los segundos. En la serie de Jun de 242
casos sospechosos de metdstasis cervical por car-
cinoma diferenciado de tiroides la realizacion de
la prueba mostr6 45% de falsos negativos y 0.8%
de falsos positivos, asumiendo como pruebas
complementarias la tomografia computada y la
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determinacién de tiroglobulina en el aspirado y,
como método definitivo diagndstico, la exéresis
ganglionar.?! Estas cifras resultan, segin autores,
en 10.5y 2%, respectivamente cuando la prueba
citoldgica se realiza sobre glandula tiroidea.?>2*

Se asume que la puncién-aspiracién con aguja
fina puede generar modificaciones en lesiones
tiroideas previamente confirmadas. Estas lesio-
nes, conocidas como evanescentes, suponen un
reto al patélogo y generan desconcierto en el
cirujano al momento de optar por el tratamiento
mas adecuado. La puncién-aspiracién con aguja
fina induce cambios del tipo de degeneracién
cistica, hemorragia, calcificaciéon, depdsitos de
colesterol, fibrosis o granulomas. Incluso 14
muestras tiroideas en la serie de Eze*> y 2.5%
de tumores sospechosamente malignos en la
de Bhatia de 656 especimenes con evidencia
inicial de malignidad?® ofrecieron informacién
mediante puncién-aspiracion con aguja fina de
citologia indeterminada o claramente benigna,
y es que la puncién-aspiracién con aguja fina es
susceptible de generar la obliteracion de nédulos
tiroideos primarios o secundarios induciendo
incluso la necrosis y la desaparicion tumoral
local.?>?” La puncién-aspiracién con aguja fina
muestra sensibilidad de 81% y especificidad del
100% en tumores de cabeza y cuello de cual-
quier estirpe en la aproximacion algoritmica de
Balm de 2010 efectuada en revisiones entre 1990
y 2008.28 Esta sensibilidad diagnostica resulta
similar a la hallada por nosotros en el grupo de
estudio con carcinoma diferenciado de tiroides,
apreciando Unicamente una elevacion incluso
de 84% cuando la citologia se acompafaba de
exploracién ecografica con rasgos adenopdticos
anormales.

La TC-PET con 18F-FDG igualmente se efectué
en todos los pacientes del grupo asistido en nues-
tra institucion, ya que se ha usado ampliamente
en el cancer de cabeza y cuello durante mas
de una década, adjudicandosele especificidad

y sensibilidad diagnésticas de la recurrencia
regional y a distancia de 92-94 y 95-96%, res-
pectivamente; asimismo, es significativamente
atil en la evaluacion de la respuesta al tratamien-
t0.2? Con el uso de 18F-FDG, Lind refiere incluso
27% de recurrencia regional de carcinoma
papilar® y Dahele alcanza 17%.3! Sin embargo,
la TC-PET incluye algunos artefactos especificos
de la técnica, contraste y resolucién de tejidos
blandos en comparacion con la resonancia
magnética nuclear, asi como falsos positivos
0 negativos en la fase postratamiento debido
a los tejidos de granulacién organizados,®? lo
que ha hecho que algunos autores defiendan la
ecografia como herramienta de mayor utilidad
en la identificacién de metastasis ganglionares.’

Este juicio es discutible. Para Lai, la sensibilidad
y especificidad en lesiones ganglionares de
carcinoma diferenciado de tiroides con TC-PET
alcanza 68 y 97%, respectivamente, conclu-
yendo que proporciona mas informacion que la
ecografia en casos de dos a cinco metéstasis en
un mismo paciente.'2 Al respecto, la sensibilidad
que ofrece nuestro grupo para esta prueba en el
diagnostico de la metastasis ganglionar por car-
cinoma diferenciado de tiroides alcanza valores
superiores, de 82%. En la misma direccién, la
serie de Ozkan emite resultados mas préximos a
los nuestros cuando la TC-PET en 31 sujetos con
tiroglobulina indetectable, pero concentraciones
altas de anticuerpos frente a ella en 16 casos y
muestra en estas circunstancias sensibilidad de
75%, especificidad de 76%, valor predictivo
positivo de 75%, valor predictivo negativo de
86% vy eficiencia de 80%.%

Otros autores encuentran valores de sensibilidad
y valor predictivo positivo intermedios. Asi, en
la serie de Kunawudhi, con 30 sujetos tratados
por un carcinoma diferenciado de tiroides y
con tiroglobulina alta y radioiodo negativo, la
TC-PET con 18F-FDG mostré sensibilidad del
100%, especificidad de 78%, valor predictivo
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positivo de 91%, valor predictivo negativo del
100% vy eficiencia de 93%. Ademas, el valor de
captacion estandarizado (SUV) maximo a los 90
minutos mostré el mayor valor diagnéstico para
distinguir lesiones benignas de malignas cuando
fueron subcentimétricas.’>* lagaru le confiere
75% de especificidad.’® AGn mas, el trabajo de
algoritmos de Balm propone la TC-PET como
el inductor del tratamiento incluso en 60% de
los casos de primario desconocido.?® La serie
de 20 sujetos de Hung identificé adenopatias
captantes con TC-PET en 85%, pero err6 en la
identificacion de todos los sujetos con afectacion
pulmonar y mostro un Unico falso negativo, con-
cluyendo en su opinion que es sumamente (til
en el diagnostico de esta circunstancia.®®

Los radiofdrmacos mas usados en el &mbito
otorrinolaringolégico son el 18F-FDG vy el
68-galio-DOTA-TOC, especialmente til en
tumores neuroendocrinos. Las células tumorales
tienen incrementado el uso de la glucosa, en
fase aerobia con el uso de piruvato, y anerobia,
en el entorno de hipoxia tisular y generacion
de lactato, asi como concentraciones altas de
hexoquinasa. El 18F-FDG es un analogo de la
glucosa, con captacién competitiva por un trans-
portador GLUT de membranay un metabolismo
también competitivo frente a la hexoquinasa.
Con el radiofarmaco en el citoplasma de la célula
danada, la glucdlisis descompone el 18F-FDG
por fosforilacién a 18-FDG-fosfato. La captacién
tumoral de la glucosa marcada es cuantificable
mediante unidades SUV, resultado de larelacién
entre la actividad del trazador en el tejido y la
dosis inyectada por peso del paciente.???” La
TC-PET con (18)F-colina parece identificar me-
tastasis de carcinoma diferenciado de tiroides
de mayor virulencia.®®

La TC-PET tiene, sin embargo, un limitado valor
en la identificacién del tumor primario tiroideo.
Resulta més til en la deteccion de tejido tiroi-
deo posquirargico cuando los SUV medidos
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superan el valor de 3, si bien las lesiones pura-
mente infamatorias son capaces de emitir estos
niveles. El estadiaje ganglionar entre n6dulos
potencialmente afectados oferta incluso 20% de
falsos positivos. Sin embargo, en las metéstasis
ganglionares ofrece mayor fiabilidad diagndstica
que la tomografia computada o la resonancia
magnética. Rankin llega a determinar 100% de
especificidad en la deteccién de metastasis a
distancia,*® pero no trabaja en circunstancias de
ausencia de imagen en iodo-rastreo. Ademas, el
carcinoma diferenciado de tiroides demuestra
variaciones en la captacién que los hacen mucho
menos avidos por el 18F-FDG que las estirpes
poco diferenciadas.

La tiroides no suele captar en pacientes asin-
tomaticos y eutiroideos, pero incluso 4% de
pacientes sin enfermedad tiroidea muestra hi-
percaptacién de la glandula. En situaciones de
tension o estrés puede visualizarse incremento
simétrico de la captacion en los musculos de
la masticacién, largos del cuello, escalenos,
esternocleidomastoideos o faciales.?”442 La
captacion en la grasa parda es bien conocida
en el cuello o supraclavicular, pero suele ser
bilateral y simétrica, con potencial extension
paravertebral, mediastinica e intercostal.®’
Sin embargo, ello es facilmente diferenciable
mediante estudio de densidad de las regio-
nes hipodensas en localizacion habitual de
la grasa, con escaso valor de la valoracién
de medida HU.* La distribucién fisiolégica
de 18F-FDG en el tejido linfatico a nivel del
anillo de Waldeyer sigue un patrén simétri-
co y facilmente reconocible en condiciones
normales. Este incremento metabdlico puede
ser muy intenso sobre todo en nifios, por la
gran actividad linfocitica y de los macréfagos
o por la existencia de procesos inflamatorios.
Las glandulas salivales también muestran
captacién moderada y simétrica de 18F-FDG
y obligan al diagnostico diferencial de adeno-
patias metastasicas en nivel 1.3"
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De la misma manera, no es dificil encontrar
falsos negativos ante nédulos con lesiones ve-
cinas que efectdan hipercaptacion de glucosa,
por lo que son sistemas de imagen de resolucién
inadecuada, existiendo, ademas, tumores con
baja avidez por el trazador o en presencia de
captacion dental, lo que desfigura la imagen
real de captacién metabdlica.*® Ademas, los
carcinomas diferenciados de tiroides captan adn
menos que los tumores tiroideos poco diferencia-
dos.? Ello se hace especialmente notorio en la
identificacién de nddulos cervicales en nivel IV
bajo la circunstancia previa de tiroidectomia.*?
Los nddulos metastasicos de tamafio inferior a 8
mm muestran, ademas, muy escasa avidez por
el trazador.>#° Las adenopatias que mas fre-
cuentemente captaran en caso de metastasis por
neoplasias de tiroides se ubicaran en el espacio
infrahioideo visceral.?*

La TC-PET no trasmite Gnicamente informacion
de la eventual recurrencia, sino que parece ofre-
cer datos prondsticos de supervivencia. La avidez
por el 18F-FDG en los nédulos linfaticos en los
que el primario tiroideo ha mostrado captacion
media con SUV de 4.6 es de 54% en la serie
de 118 sujetos de Jung, pero se reduce a 4% en
ganglios de glandulas no captantes o ausencia
de las mismas. Con ello se concluye que la avi-
dez por la 18F-FDG ganglionar se correlaciona
bien en carcinomas papilares que también la
ofrecen, pero pierde toda fuerza de correlacion
en contextos de ausencia de identificacién del
metabolito en la glandula, maxime si ésta se ha
retirado. Es cierto que las adenopatias tumorales
por carcinoma papilar de tiroides captan en ma-
yor nimero e intensidad si asi lo hace también el
tumor primario cuando se realiza TC-PET previo
a la intervencién quirdrgica en ellos.** Adn mas,
la serie de Creach de 76 sujetos con tiroglobuli-
na elevada y escintigrafia negativa en 51 casos
—-67% del volumen total- evidencié positividad
para laTC-PET y con ello supervivencia a los cin-
co anos de 63%, en comparacioén con los casos

sin captacion metabdlica, cuya supervivencia
fue del 100%. Ademas, la deteccién aislada de
enfermedad en cuello muestra igualmente baja
probabilidad de muerte debido a cancer de
tiroides, del orden de 8%. En esta ultima serie
con captacion regional con PET, el tratamiento
resulté indistintamente con cirugia o radiacién.*

CONCLUSIONES

La tomografia computada con emision de po-
sitrones (TC-PET) con 18F-FDG muestra alta
consistencia diagnéstica en los tumores de cabe-
zay cuello, especialmente en las circunstancias
de primario desconocido o ante la sospecha
de recidiva a multinivel. En los carcinomas
diferenciados de tiroides intervenidos la mayor
sensibilidad diagnéstica para identificar recidiva
regional es la palpacion cervical, y sélo la aso-
ciacion de una puncién-aspiracién con aguja
fina positiva con la deteccién de anomalias
ecograficas se le aproxima. La sustitucion de un
estudio de TC-PET por la ecografia no mejora
la capacidad de identificar enfermedad. De la
misma manera, la consideracion de estudiar la
sospecha de recidiva con puncién-aspiracion
con aguja fina y ecografia no mejora su valor
predictivo positivo si se les asocian rastreos de
cuerpo entero con 18F-FDG. La mayor fiabilidad
0 precision diagndstica la ofrecen la ecografia
y la TC-PET de manera aislada, sin que ésta
mejore asociando las dos pruebas de imagen,
independientemente del resultado de la puncién-
aspiracién con aguja fina.
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