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Valor de la gammagrafia con Tc-99m-tetrofosmin
en el diagndstico del cancer bien diferenciado de tiroides
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Resumen

Introduccién: Los pacientes con nddulos tiroideos hipocap-
tantes sin sospecha ultrasonografica y con citologia benigna o
indeterminada pueden ser vigilados. EIl gammagrama con Tc-
99m-tetrofosmin (Tc-99m-TS) identifica pacientes en los que
la vigilancia es mas segura. La ausencia de captacion nunca
ocurre en pacientes con carcinoma. El objetivo de este estudio
fue conocer el valor predictivo negativo del Tc-99m-TS en pa-
cientes con nédulo tiroideo.

Material y métodos: Evaluacién preoperatoria con Tc-99m-TS
de pacientes con nédulo tiroideo candidatos a cirugia. Tiroidec-
tomia de acuerdo con el diagndstico en todos. Evaluacién de
valor predictivo negativo y sensibilidad al comparar con el resul-
tado histopatol6gico. Se administraron 296-370 MBq (8-10 mCi)
de Tc-99m-TS; evaluacion de imagenes a los 120 minutos. Re-
sultado reportado con actividad metabdlica aumentada (AMA) o
sin actividad metabdlica aumentada (SAMA).

Resultados: Se incluyeron 86 pacientes consecutivos. Sesenta
(69.7 %) tuvieron AMA, 20/60 con carcinoma (33 %), en 67 %
el diagnostico fue de nédulo benigno. En 26 (30.2 %) SAMA,
11.5 % tuvo carcinomay 88.4 % neoplasia benigna. Sensibili-
dad de 91.43 % (IC 95 % = 80.73-100 %), especificidad de
45.10 % (IC 95 % = 30.46-59.73), valor predictivo positivo de
53.33 % (IC 95 % = 39.8-66.79), valor predictivo negativo de
88.46 % (IC 95 % = 74.26-100). Razon de verosimilitud nega-
tiva=0.19.

Conclusiones: Tc-99m-TS con AMA es poco especifico en can-
cer tiroideo; en pacientes SAMA 13 % tiene carcinoma. La ma-
yoria de los pacientes (70 %) mostré6 AMA, 33 % con carcinoma.
Valor predictivo negativo en grupo SAMA = 88 %. Tc-99m-TS
podria ser Gtil en la decision terapéutica de pacientes con nodu-
lo tiroideo en los que existe duda de cirugia; su utilidad radica en
el valor predictivo negativo.

Palabras clave: Cancer de tiroides, gammagrafia, nddulo tiroideo.

Summary

Background: Patients with cold thyroid nodules without
ultrasound malignant suspicion and with benign/undetermined
cytology may be subjected to follow-up surveillance. *mTC-
tetrofosmin scan (*"TC-TS) may identify patients where this
observation can be performed with more certainty. Absence of
uptake never occurs in carcinoma patients. Our objective was
to determine the **"TC-TS negative predictive value (NPV) in
patients with cold thyroid nodules.

Methods: An evaluation with **"TC-TS was conducted prior to
surgery in patients with thyroid gland tumor who were candidates
for surgery. All patients underwent thyroidectomy according to
histology; NPV and test sensitivity were evaluated when
compared with the histopathological result. Then, 296-370 MBq
(8-10 mCi) of ®*"TC-tetrofosmin was administered; scan images
were evaluated after 120 min. Scan result was reported as a)
with increased metabolic activity (IMA) or b) without increased
metabolic activity (WIMA).

Results: Included in the study were 86 consecutive patients. In
60 patients, the scan showed IMA, 20/60 (33%) with carcinoma,
67% with benign nodule. In 26 (30.2%) the scan was WIMA, in
this group 3/26 (11.5%) had carcinoma and (88.4%) had a benign
neoplasia. Sensitivity = 91.43 (95% CI = 80.73-100), specificity =
45.10 (95% CI = 30.46-59.73), positive predictive value = 53.33
(95% CI = 39.8-66.79) and NPV = 88.46 (95% CI 74.26-100).
Negative probability ratio = 0.19.

Conclusions: IMA-*"TC-TS is less specific in thyroid cancer;
nevertheless, in WIMA patients the possibility of carcinoma is
13%. Most patients (70%) showed IMA, 33% with carcinoma.
WIMA-NPV = 30%. *"TC-TS may be useful in therapeutic
decision of patients with thyroid nodule with concerns about
surgery. Its usefulness lies in the NPV.
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Introduccion

Elnédulo tiroideo es un problema clinico frecuente; en paises con
ingesta suficiente de yodo, estudios epidemiologicos han mostra-
do prevalencia de glandulas con un nodulo palpable en 5 % de las
mujeres y 1 % de los hombres.!

El ultrasonido de alta resolucion incrementa la deteccion de
nddulos tiroideos entre 20 y 67 %, principalmente en mujeres y
personas mayores; a esta deteccion por ultrasonografia cuando
es clinicamente no evidente se le conoce como “incidentaloma™.?

La importancia del nodulo tiroideo radica en descartar la pre-
sencia de un cancer bien diferenciado de tiroides, lo cual se pre-
senta en aproximadamente 5 a 10 % de todos los nodulos tiroi-
deos, dependiendo de la edad, sexo, historia familiar y de exposi-
ci6n a radiaciones; el cancer papilary el cancer folicular, engloba-
dos en el término cancer bien diferenciado de tiroides, representan
la mayoria de las neoplasias tiroideas malignas (90 %).

En los ultimos afios ha habido avances en el diagnostico y
tratamiento de los nddulos tiroideos y del cancer bien diferencia-
do de tiroides; respecto al primero, la principal controversia es-
triba en cual es el mejor método diagndstico, cual es el abordaje
mas costo-efectivo y con base en qué estudios podemos decidir
entre someter a cirugia a un paciente o vigilar la glandula to-
mando en cuenta la escasa posibilidad de que se trate de un can-
cer bien diferenciado de tiroides.?

Toda lesion en la glandula tiroides que es palpable o ultraso-
nograficamente diferente del parénquima tiroideo que la rodea
es considerada un nodulo; los nodulos no palpables tienen el
mismo riesgo de asociarse a cancer bien diferenciado que los
palpables.*¢

Generalmente los nodulos mayores de 1 cm en la ultrasono-
grafia son candidatos a evaluacion clinica posterior; sin embar-
g0, los menores a 1 cm dignos de ser tomados en cuenta son los
que se presentan en pacientes con historia familiar de cancer de
tiroides, antecedente de exposicion a radiaciones y en aquellos
con edad igual o menor a 15 afios.”

La evaluacion clinica es fundamental en todo paciente con
nddulo tiroideo; independientemente del tamafio de éste, existen
caracteristicas que hacen sospechar la presencia de un cancer,
como la consistencia aumentada, la fijacion a tejidos vecinos, la
presencia de paralisis cordal o de ganglios palpables en el cue-
llo; en estos pacientes, la evaluacion debe estar encaminada a
diagnosticar un carcinoma bien diferenciado de tiroides.’

La evaluacién inicial de todo nédulo tiroideo es con ultraso-
nido de alta resolucidon, a menos que los niveles de TSH sean
bajos, en cuyo caso se recomienda iniciar con gammagrafia
con Tc” o 1'%; el ultrasonido permite evaluar las caracteristi-
cas del nodulo (quistico, tamafio, datos de sospecha de neopla-
sia y permite guiar una aguja para efectuar biopsia por aspira-
cion).3S

La biopsia por aspiracion es el estudio con mayor certeza para
la evaluacion del nodulo y esta indicada en todo paciente con

sospecha ultrasonografica; su tasa de falsos negativos es menor
st se hace guiada por ultrasonido comparada con la forma clini-
ca, aunque existen situaciones en las que la especificidad dismi-
nuye, como en nodulos quisticos o localizados en la cara poste-
rior de la glandula.>8

Son candidatos a cirugia los pacientes con nddulos sospe-
chosos ultrasonograficamente, solidos y con biopsia por aspira-
cién indeterminada, o con citologia sospechosa; sin embargo,
existe controversia en la utilidad del seguimiento y vigilancia en
pacientes que no reunen estas caracteristicas, sobre todo cuando
los nédulos miden aproximadamente 1 cm y no hay datos clini-
cos o ultrasonograficos que indiquen la cirugia.

El gammagrama con Tc*-TS permite diferenciar entre nodu-
los con actividad metabdlica aumentada y sin actividad metabo-
lica; en teoria, su utilidad radica en que los pacientes sin activi-
dad metabolica y nodulo tiroideo no se asocian a cancer bien
diferenciado de tiroides.*!°En pacientes en los que no existe in-
dicacion absoluta de cirugia, este gammagrama podria ser util
para fundamentar la vigilancia y seguimiento basados en su va-
lor predictivo negativo.

El Tc* ofrece imagenes de gran calidad debido a su energia
fotonica, tiempo de vida media corto, gran relacion de conteos,
nivel bajo de radiacion al paciente, aclaramiento sanguineo len-
to y alta captacion hepatica; dentro de los compuestos tecnecia-
dos el mas conocido es el MIBI. Con el objeto de obtener un
aclaramiento plasmatico y hepatobiliar mayor, ademas de mayor
estabilidad como complejo una vez marcado, surgio el tetrofos-
min, un agente catidonico lipofilico; ambos, MIBI y tetrofosmin,
tienen un comportamiento similar, por lo que es posible utilizar-
los indistintamente; el costo menor de este ultimo es otra carac-
teristica que lo hace atractivo.!!

El objetivo del presente estudio fue conocer el valor predic-
tivo negativo del gammagrama con Tc*-TS en pacientes con
un nodulo tiroideo, y su posible utilidad en la evaluacion de los
pacientes en los que es necesario descartar cancer de tiroides.

Material y métodos

En un grupo de pacientes con nodulo tiroideo candidatos a ciru-
gia por indicaciones clinicas, de imagen o citoldgicas, se com-
par6 el resultado obtenido en el gammagrama con tetrofosmin
con el reporte histopatoldgico definitivo. Todos los pacientes fue-
ron evaluados inicialmente en la consulta del Departamento de
Tumores de Cabeza y Cuello del Hospital de Oncologia, Centro
Meédico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano del Seguro So-
cial, y no habian recibido tratamiento quirurgico tiroideo previo.

De acuerdo con el reporte histologico y los hallazgos quirtr-
gicos transoperatorios, todos fueron sometidos a hemitiroidecto-
mia o tiroidectomia total.

Los pacientes fueron evaluados preoperatoriamente con ga-
mmagrama tiroideo con Tc* y ultrasonografia.
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Se administraron 296-370 MBq (8-10 mCi) de Te-99m-TS y
las imagenes gammagraficas fueron evaluadas a los 120 minutos
(imagenes tardias). El resultado del estudio fue reportado como:

a) Con actividad metabdlica aumentada (AMA), en caso de que
se observase captacion del radionuclido en las imagenes
gammagraficas.

b) Sin actividad metabdlica aumentada (SAMA), cuando el es-
tudio se mostraba sin captacion del farmaco.

Se evaluo el valor predictivo negativo y la sensibilidad del es-
tudio gammagrafico al compararse con el resultado histologico.

Resultados

Se incluyeron 86 pacientes consecutivos con un nodulo tiroideo
palpable hipocaptante en el gammagrama tiroideo con Te*® y con
evidencia de tumor solido en el ultrasonido.

En 60 (70 %) el estudio con tetrofosmin mostro6 AMA y en
26 (30.2 %) no hubo captacion del radionuclido (SAMA).

En 20/60 pacientes con actividad metabdlica aumentada el
resultado de patologia confirmé que habia al menos un foco de
carcinoma bien diferenciado de tiroides (33 %); en 67 % (40
pacientes) el diagnéstico fue de nodulo benigno.

En el grupo de pacientes con gammagrafia sin actividad me-
tabolica aumentada (SAMA), 3/26 pacientes (11.5 %) tuvieron
un foco de carcinoma y en 23 pacientes (88.4 %) el nodulo fue
benigno.

La sensibilidad del estudio gammagrafico fue de 91.43 % (IC
95 % = 80.73-100 %), la especificidad de 45.10 % (IC 95 % =
30.46-59.73), el valor predictivo positivo de 53.33 % (IC 95 % =
39.8-66.79) y el valor predictivo negativo de 88.46 % (IC 95 % =
74.26-100). Razon de verosimilitud negativa = 0.19.

Discusion

E1 MIBI (Tc-99m-metoxi-isobutil-isonitrilo) fue introducido como
un agente de perfusién miocardica en 1989; posteriormente se
observo que tenia la capacidad de ser captado por diversas neo-
plasias; es un agente cationico lipofilico y su captacion tisular in-
volucra difusion pasiva a través del plasma y membranas mito-
condriales. En equilibrio, la concentracion de la molécula depen-
de de fuertes potenciales negativos transmembrana hacia la ma-
triz intramitocondrial.!! La concentracion de MIBI en la glandula
tiroides normal no depende de las concentraciones séricas de TSH.

Con el objeto de mejorar las imagenes obtenidas con MIBI y
conseguir mayor estabilidad del compuesto, se introdujo el te-
trofosmin, producto que ha demostrado tener las mismas carac-
teristicas que el MIBI pero con costo menor.!!

Su teorica utilidad radica en que en pacientes con nddulo ti-
roideo hipocaptante en gammagrama, la ausencia de actividad

metabolica aumentada descartaria la presencia de un carcinoma
bien diferenciado de tiroides; algunos autores han informado que
este valor predicitivo negativo es de 100 %.!2 Por otro lado, en
pacientes con actividad metabolica aumentada el estudio es ines-
pecifico ya que no puede concluir con certeza que la captacion se
deba a carcinoma tiroideo o a un adenoma; otras patologias ti-
roideas como adenomas, hiperplasia folicular y tiroiditis, suelen
captar el tetrofosmin.!3

En pacientes con nddulo tiroideo sin evidencia ultrasonogra-
fica de malignidad, con biopsia por aspiracién negativa a neo-
plasia y en los que por cualquier motivo no son candidatos a
cirugia tiroidea, este estudio podria acercarnos al diagndstico de
ausencia de carcinoma y fundamentar una conducta expectante.

En la presente serie, el estudio gammagrafico con tetrofos-
min demostréd que su importancia esta en el valor predictivo ne-
gativo, esto es, cuando no hay captacion (sin actividad metaboli-
ca aumentada) la posibilidad de que se trate de un tumor benig-
no es muy alta (89 %). Si bien solo hubo 11 % de los resultados
falsos negativos en este estudio, el Tc-99m-TS no resuelve la
duda de si llevar a cirugia o no a 70 % de los pacientes con un
nédulo tiroideo, ya que solo 30 % de ellos tiene ausencia de cap-
tacion (no hay actividad metabolica aumentada); en los demas
hay al menos un foco de carcinoma en 33 %. En sintesis, si so-
metiésemos a tiroidectomia a todos los pacientes con AMA en
Te-99m-TS (como tnica indicacion), hariamos el diagnostico de
carcinoma solo en un tercio de ellos.

Estos resultados nos permiten concluir que el gammagrama
con Te-99m-TS podria justificar el seguimiento-vigilancia en un
grupo selecto de pacientes en los que no hay indicacion clinica,
ultrasonografica ni citoldgica de cirugia tiroidea; 70 % de los
pacientes con nodulo tiroideo se benefician con un Te-99m-TS.

Cuando no existe actividad metabodlica aumentada y se deci-
de vigilancia, la evaluacion clinica, ultrasonografica y citologica
esta plenamente justificada por la posibilidad de falso negativo
en 11 % de los pacientes.

El gammagrama con Tc-99m-TS no puede ser recomendado
como un procedimiento rutinario en la evaluacion del nodulo ti-
roideo, ya que las caracteristicas del paciente y del propio nédulo
(tamafio) son los factores mas importantes para indicar cirugia
tiroidea; si por el tamafio de la neoplasia se ha decidido que el
paciente es candidato a cirugia, un gammagrama tiroideo con te-
trofosmin no cambia la decision, independientemente de la activi-
dad metabdlica encontrada. Consideramos que puede ser util en
los pacientes en quienes deseamos acercarnos mas al diagnostico
de benignidad y poder ofrecer vigilancia con mayor seguridad,
siempre y cuando no exista otra indicacion de tiroidectomia.
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