Tratamiento del cancer
tiroideo con 13!

Reporte de 52 casos

Por los Dres.:
RENE CARDENAS(5) T JUAN OLIVA(6)

Von Eiselberg, en 1894, observ) que ciertos
canceres de la tiroides y sus metdstasis
concentraban iodo y podian producir
compuestos hormonales biolégicamente
activos! al notar el desarrollo de mixedema
después de la cirugia radical por cancer
tiroideo cervical, y su cura espontdnea al
aparecer una metdstasis. Mdas recientemente
se han encontrado proteinas 1odadas
evidentemente producidas por el tejido
neopléasico tiroideo,2-5 lo que ha confirmado
la fijacién del iodo por ciertos canceres de
esta glandula. Estos hechos estimularon atin
mas, desde que SeidlinG y Keston” lo
emplearon por vez primera, el uso del iodo
radioactivo en este proceso para lograr la
destruccién del tumor bajo la accién de las
radiaciones del isétopo concentrado en el
propio tejido neoplasico. Quince afios de uso
intensivo del I'3! permiten afirmar a muchos
autores que, aunque un arma paliativa, los
resultados obtenidos son favorables en
muchas ocasiones.

Los pacientes con sospecha de cancer
tiroideo usualmente se presentan con una
masa tumoral en la regién de la glandula o
en la de los ganglios linfati-
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cos regionales, con una metastasis dis-
tante, o con ambos a la vez. En cualquier
situacién el primer intento terapéutico ha
de ser la ablacién quirdrgica no sélo del
tumor sino también de toda la tiroides y de
los ganglios metastasicos regionales que
existan.

Una de las grandes dificultades para el
tratamiento radioisotépico es el hecho de
que antes de la resecciéon quirargica sélo el
10% de los canceres tiroideos muestra
captacién del 131 por la competencia que le
ofrece el tejido glandular normal.8 No
obstante esta
notablemente después de la cirugia, sobre

proporcién  aumenta
todo mientras més diferenciado es el
tumor.9.13 Se han usado algunos métodos
para incrementar la fijacion tumoral del
radio-iodo10>14-2? siendo el més notable el
uso de la hormona tirotrépica, TSH, antes de
la administracién del radionuclido.2326

La deteccién y localizacién de dreas
neopléasicas tiroideas por métodos isotopicos
ha pasado por varias etapas. Al estudio
manual2T>30 con detectores de centelleo de
la distribucién espacial del radionuclido
siguié el desarrollo del rastreo automatico,
el actual gammatopégrafo o “scanner”s1’33
que permite detectar la localizacién, tamarno
e intensidad de fijacién isotdpica del tumor
o sus metastasis. Pochin34.35 y otros3¢ han
sugerido que el tratamiento con 13! debe
continuarse, aun si el
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gammagrama es negativo, mientras el
nivel plasmatico del PBI'3! exceda de
0.005% por litro de plasma, lo que
constituiria una evidencia de actividad
neoplasica en ausencia de tejido tiroideo
normal. Otros autores3”.3® contindan el
tratamiento isotépico mientras la excrecion
urinaria del 131 esté por debajo del 90% en
24 6 48 horas. En realidad, el gammagrama
de areas sospechosas auxiliado en ocasiones
por el estudio del “perfil” de radioiodo,35.39 es
suficientemente util como para prescindir
en la practica de los demdas métodos.

METODO DE TRATAMIENTO

Ciertos conceptos, que hemos seguido
desde hace cierto tiempo, deben ser acla-
rados en base a la experiencia general en
los tltimos afnos:

1. El carcinoma primario de la tiroides no
operado no acumula el I'3! en cantidad
apreciable para su tratamiento
cualquiera que sea su tipo

S histolégico. De aqui la necesidad de la
ablacién tiroidea total, quirtrgica o
médica, para la ulterior terapéutica
isotopica de las recidivas o metastasis.

2. El tratamiento de eleccion de los car-
cinomas iodo-captantes, folicular o
papilar9.1113 40 41 48 og ]a tiroidectomia-
total, con vaciamiento ganglionar
parcial cuando existan linfadenopa-
tias. Solo se justifica una linfade-
nectomia cervical radical en caso de
infiltracién muscular o vascular, o de
las estructuras vecinas. No obstante,
existen aun algunos que discrepan de la
ablacién tiroidea total, abogando por la
tiroidectomia parcial. En un excelente
estudio en 19544- se ponia en evidencia
la magnifica supervivencia de los
carcinomas papilares, pero al mismo
tiempo se sugeria la reseccién

total de la glandula en vista de la
tendencia a la indiferenciacién tumoral
después de los 40-50 afios, eliminando
todo tejido normal competidor con el
carcinoma en la fijacién del 1131, 44 Por
otra parte, la cirugia radical del
tumor® tiende a prevenir la compre-
si6n futura de estructuras vecinas y
disminuye la masa tumoral que debe
ser destruida por las radiaciones.

Se ha demostrado repetidamente que las
metdstasis pueden adoptar un cuadro
histolégico diferente al foco primitivo
tiroideo, bien sea hacia la
indiferenciacién o al contrario, lo que es
sobre todo frecuente en el tipo papilar y
en el mixto. El hallazgo de focos de
indiferenciacion en un carcinoma
tiroideo primitivamente diferenciado, o
la presencia de nodulos metastasicos
cervicales o a distancia que no capten el
1131 plantea la indicacién de la Réontgen
o Cobaltoterapia asociada al radioiodo
(45-51).

El estudio gammagrafico con I'31 ha
demostrado ser de extraordinario valor
en la detencién postquirdrgica de restos
tisulares, recidivas o metéastasis. En
vista de encontrarse con alta frecuencia
restos de tejido tiroideo después de la
resecciéon total de la glandula®2.53
preconizamos realizar un gammagrama
dentro de la primera semana
postoperatoria y otro al mes con mayor
dosis, lo que ayuda a diferenciar el resto
glandular de la verdadera recidiva o tu-
mor residual, estos ultimos sbélo os-
tensibles en el segundo gammagrama.
No debe olvidarse que en ausencia de
tiroides puede encontrarse una
concentraciéon del radioiodo en las
glandulas salivares, estomago, rifiones,
vejiga, colon y mamas, las que
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Después de 120 mCi de 13 en dosis fraccionada ha
desaparecido el l6bulo derecho normal, visualizdndose
en cambio el tumor.

b) Tres meses después de 200 mCi ha desaparecido todo
signo de actividad neopldsica.
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no deben ser malinterpretadas como
metastasis.3o»54%56

Desde el punto de vista de estos con-

ceptos el tratamiento con I'3! en el céncer
tiroideo estara indicado:

A.

Cuando no se pueda realizar una
ablacién quirtargica completa del tumor o
la tiroides en carcinomas diferenciados
(Fig. 1 a, b, ¢), 0 en pacientes inoperables
debido a otros procesos concurrentes.

En casos con tiroidectomia total en que el
grammagrama demuestra la presencia
de focos cervicales irrese- cables de
concentracion isotépica. (Fig. 2 a, b, ¢, d).

En presencia de tina metastasis a
distancia que demuestre ser iodo-cap-
tante al gammagrama.

Cuando se ha hecho inadecuadamente
s6lo una reseccién parcial de la glandula
en un carcinoma diferenciado iodo
captante, aunque en es-
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Fig. 2a,b,¢c, d

Muger de 43 arios con tiroidectomia total por carcinoma papilar, a) Un mes después de la cirugia se encuentran
multiples focos residuales del turnar en cuello.

b, ¢, d) Los distintos focos de actividad han ido desapareciendo bajo la accién de varias
dosis de radioiodo.
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tos casos puede intentarse también una
reseccién quirurgica completa en un
segundo tiempo.

Por otra parte, el tratamiento con iodo
radioactivo deviene impracticable cuando: a)
La médula dsea muestra signos de
depresién, b) el tumor o parte de él no
concentra el I'3!, 0 es muy radiorresistente,
y ¢) tumores muy diseminados que dan lugar
a complicaciones fatales.?

Las dosis de I'31 administradas en
nuestro Instituto oscilan entre 100 y 150
mCi en presencia de tumor activo clinica o
gammagraficainente, chequedndose cada 2 6
3 meses la evolucién del enfermo, sobre todo
por gammagrama. No obstante, algunos
casos de nuestra serie fueron tratados con
dosis pequenas fraccionadas.57 El
tratamiento se continia mientras existan
focos de concentracion isotépica. Si

por otra parte sdélo se comprueba
persistencia de tejido normal después de la
tiroidectomia basta administrar una dosis
de 40-80 mCi. En caso de tener que destruir
un lébulo remanente administramos dosis
crecientes con intervalo de 15 dias hasta
completar 100-120 milicuries basandose
esta ultima técnica en el hecho de que todos
los foliculos de la glandula no estan activos
al mismo tiempo.58

En los intervalos entre las dosis an-
titumorales de 1'% el paciente es sometido a
terapia sorpresiva con tiroides desecado,
120 a 300 mg. diarios, que se suspende 2 a 3
semanas antes de una nueva dosis del
radioisétopo.

MATERIAL CLINICO

Se reportan 52 casos de carcinoma de la
tiroides que fueron tratados con 1131,

otra



entre 1956 y 1965, en los antiguos Hos-
pitales “Curie” e Instituto del Radium, y
mas recientemente en el Hospital On-
colégico. Del total de pacientes 34 fueron
mujeres y 18 hombres. En la fig. 3 se
muestra la distribucién por edades.

Catorce casos acudieron al cirujano antes
de transcurrido un afio del comienzo de los
sintomas, mientras 13 pacientes lo hicieron
entre 5y 10 afios después. En 9 enfermos se
desconoce el tiempo de evoluciéon de la
enfermedad antes del acto quinirgico. Los
sintomas presentes al momento de la
cirugia fueron: a) infiltracién y compresién
local en 23 casos, b) pérdida de peso en 6
pacientes, ¢) metastasis a distancia en 4
casos, d) dolor en 3 ocasiones y e) disfonia
en sélo 1. En el cuadro No. 1 se indican los
hallazgos clinicos

CUADRO No. 1
ESTADO CLINICO AL MOMENTO DE LA
CIRUGIA
Casos
Nodulo tiroideo s6l0.......ccccevevvvvereeennnns 28
Bocio difuso SO10 ......eeeeeeeiiiiiiiiieieinins 5

Nodulo tiroideo con metdstasis cervical 7

Bocio difuso con metéstasis cervical .. 1

Metdstasis cervical sola ...................... 6

Nodulo tiroideo con metéstasis distante 2

Met4stasis cervical y metdstasis 1
dISEANTE ..vvvviieieeeiiiiiiee e
Metdstasis a distancia sélo . . . . 1
Desconocido ....e.eceeeecevieieeeeeeiiiiieeeeeen, 1
TOTAL ... 52

al examen fisico en los 52 pacientes en el
momento previo al tratamiento quirdrgico.
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El cuadro No. 2 recoge el tipo de
tratamiento de primera intencién a que
fueron sometidos los pacientes antes del
1131, Doce casos fueron sélo he-
mitiroidectomizados, mientras once lo
fueron también aun habiendo ya metéstasis
regional. En tres casos no se pudo realizar
la cirugia por las condiciones generales o la
edad del paciente. La frecuencia de los tipos
histolégicos en nuestra serie es mostrada en
la figura No. 4

CUADRO No. 2

TRATAMIENTO PREVIO AL D»i

Casos
A) Quinirgico
Tiroidectomia total .........cceeeenneen. 8
Tiroidectomia total més la-
ringectomia .......cocceeveveereeneeenne 1

Tiroidectomia total més va
ciamiento cervical unilate

Tiroidectomia total més va
ciamiento cervical bilate-

Hemitiroidectomia ............cceu...... 12

Hemitiroidectomia més va

ciamiento cervical unilate
ral 9

Hemitiroidectomia més va

ciamiento cervical bilate-

2

Tiroidectomia subtotal................... 3

Exéresis de nodulo ........ccccueennnee. 1

Tipo de cirugia desconocida 2
TOTAL ..ooovvieieeieeeeeeeeie e 49

B) Radiante

Réentgenterapia .........ccceeevvveeeeennn. 10

Cobaltoterapia ........cccceeeevveeeniveeenns 2
TOTAL....ocoiieieecieeeeeee e 12

C) S.n tratamiento previo . ... 3




CUADRO No. 3 CUADRO No. 4
CANTIDAD TOTAL DE I>3i OBSERVACION ENTRE LA CIRUGIA Y
ADMINISTRADA ULTIMA VISITA
INTERVALO DE
T3l en mCi Casos Intervalo Tiempo entre cirugia
(en afios) Casos e I'3! (en meses)
0—100 errueeeiaaes e 14
<1 1 0
101—200 19
1—2 2
201—300 6
2—3 16 A
301—400 ...cevveiiiiees e 5 - =
=" 1A 7
401—500 ..eeeeeeiiiiiees i, 8 5—10 9 50
TOTAL oo oo 52 > 10 7 120

En el momento del tratamiento con I'5! el
examen clinico y gammagrafico demostrd
que no habia presencia de tumor activo en
12 casos, en los que la terapia con radio-iodo
se instauré para destruir un lébulo o
fragmento tiroideo remanente (cuadro N°
5). En los 40 casos restantes se detectd

R.C. M
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Fig. 4

Tipo histolégico en 52 cdnceres tiroideos.

alguna actividad neoplédsica. En doce de
estos Ultimos pacientes el tumor tiroideo o
cervical fue palpable y ostensible en el
gammagrama, pero en la mayor parte de los
que presentaron sb6lo un foco de
concentracién isotépica a nivel tiroi

25



deo fue alta la sospecha de que se trataba
de actividad neoplasica. En los 8 pacientes
con metastasis a distancia, pulmonares y
4seas, éstas fueron visibles a los Rayos X'y
al gammagrama.

El radio-iodo (I'3! Na) fue administrado
siempre en ayunas, por via oral. Veintiséis
pacientes recibieron 3 6 menos dosis del
radionuclido mientras nueve casos recibian
entre 8 y 12 dosis. La cantidad total de 1131
administrada a cada paciente se sefiala en
el cuadro No. 3. La
administrada fue de 60 mCi y la mayor de
490 mCi.

menor dosis

en aquellos afos. Cuatro casos de los 52 no
acudieron mas a consulta después de 2 a 4
afnios de tratados con I'31, aunque en 3 de
proceso  neoplasico
controlado en la Ultima visita.

El resultado obtenido, cuando se le
compara con el estado clinico de los pa-

ellos el estaba

cientes en el momento de la administracién
del radiontclido, se puede ver en el cuadro
No. 5. Cincuenta pacientes viven, de los
cuales hay 31 sin signos de actividad
Uno
(figura 5, a, b) con tiroidectomia total mas

tumoral. Dos casos han fallecido:

vaciamiento radi-

CUADRO No. 5

RESULTADO DE ACUERDO AL ESTADO CLINICO AL MOMENTO DEL I*3!

Estado clinico al Total Vivos  Vivos con tumor Muertos
momento del 113! casos sin
tumor

Grupo I..eeeeeeeeennnnes 12 11 1 0
Grupo Il ......ccoeeuunnees 24 14 10 0
Grupo IIT ............... 8 3 5 0
Grupo IV ..ccccvvennnne 8 3 3 2

TOTAL ................ 52 31 19 2

Grupo I: Sin actividad tumoral.
Grupo II: Actividad neopldsica en region tiroidea.

Grupo III: Metéstasis cervical con o sin actividad neoplésica en regién tiroidea. Grupo IV: Metdstasis a distancia

con o sin actividad neopldsica en cuello.

RESULTADOS Y COMENTARIOS

En el cuadro No. 4 se presenta el nimero
de casos observados en funcién del intervalo
de tiempo transcurrido entre el acto
quirdrgico y la dltima visita o el
fallecimiento. Para cada grupo se ha
senialado el promedio en meses del intervalo
de tiempo entre la cirugia y la primera dosis
de I'31, Obsérvese que, en los casos con méas
larga supervivencia, operados antes de
1960, el I'3! fue administrado un tanto
tardiamente, por la poca disponibilidad del

radio-iodo cal cervical hizo metdstasis

diseminadas, pulmonares, hepéaticas y
retroperitoneales; el segundo (figura 6 a, b,
¢, d, e) habia sido tiroidectomizado
parcialmente, presentando luego
metdstasis dseas. La supervivencia en estos
dos casos fue de cuatro y siete afos
respectivamente, ambos del tipo folicular.
Se ha obtenido un resultado clinico
similar en los adenocarcinomas foliculares
y en los papilares, como se puede ver en el
cuadro No.
papilares (62%) tratados estan

6. Dieciocho casos de 29
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vivos sin actividad neopldasica, mientras
ocho de 13 foliculares (66%) estan controlados de
la misma manera.
La importancia del tratamiento quirdrgico
adecuado con vistas a obtener un

Fig. No. 5 (a, b).

Carcinoma folicular en mujer de 57 afios que habia sido
sometida a tiroidectomia total. Los gamnuigramas muestran la
gran diseminacién metastdsica que sufrié, en pulmones, higado,
retroperitoneales, a consecuencia de lo cual fallecié.

CUADRO No. 6

RESULTADO FINAL CON RESPECTO AL TIPO HISTOLOGICO

Tipo Total Vivos Sin tumor Vivos con tumor Fallecidos
Histol6gico casos
Papilar ......cccceeeeeee. 29 18 11 0
Folicular ................... 13 8 3 2
MiXto .cocvvvrieeeeeeeinnns 3 1 2 0
Adenocarcinoma . . 5 3 2 0
Desconocido .............. 2 1 1 0
TOTAL ................. 52 31 19 2

R.CM
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Fig. No. 6
(a, b, c, d, e)
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Paciente masculino de 45
afios  con  carcinoma
folicular. Habia sido solo
hemitiroi* dectomizado 6
anos antes
desarrollando luego
grandes metdstasis dseas.
A pesar de que las
tumoraciones  captaban
bien el 13! el paciente
fallecié,  sin  mejoria
alguna.
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CUADRO No. 7
RESULTADO FINAL EN FUNCION DEL TRATAMIENTO QUIRURGICO PREVIO

Tipo de cirugia Total Vivos sin Vivos con tumor Muertos
casos tumor

Grupo A ......covveveenn 8 7 1 0
Grupo B ...cccoovveninn 12 9 2 1
Grupo C ...coeevevivnnneennn. 12 10 2 0
GrupoD ....ceovveiinn 11 6 5 0
Grupo A: Tiroidectomia total solamente.
Grupo B: Tiroidectomia total mas vaciamiento cervical uni o bilateral, o laringectomia.
Grupo C: Hemitiroidectomia solamente.
Grupo D: Hemitiroidectomia mas vaciamiento uni o bilateral.

resultado favorable con el 113! en el cancer
tiroideo se hace resaltar en el Cuadro No. 7.
Algunos puntos deben sefialarse aqui:

1. El resultado fue mucho mejor en los
pacientes con tiroidectomia total y
vaciamiento cervical, o incluso larin-
gectomia (grupo B), que en los que sélo
fue practicada una tiroidectomia parcial
y vaciamiento (grupo D). En ambos
grupos la mayor parte de los casos
presentaron sefales de actividad
tumoral en el momento del tratamiento
con 131, En el segundo grupo el 1ébulo
remanente no pudo ser destruido
completamente en cuatro casos, que
siguieron con actividad metastéasica.

2. Cuando no estuvo presente una me-
tastasis cervical el resultado fue com-
parable cualquiera que fuera el pro-
cedimiento quirtrgico (grupos A y C),
pero debe sefialarse que de los 12 casos
con s6lo hemitiroidectomia el I'31 no ha
podido destruir totalmente el lébulo
restante en tres de ellos, habiendo ya en
otros dos presencia de linfadenopatia
cervical tratados recientemente, ambos
del tipo papilar.

30

Creemos que el resultado obtenido en
base de la extensiéon de la reseccién
quirdrgica previa demuestra palpable-
mente la necesidad de una ablacién total de
la glandula cuando existan adenopatias
cervicales, y audn en los carcinomas
diferenciados iodo-captantes limitados sélo

a la tiroides.

Con la dosis de I'¥! que empleamos no
liemos observado efectos profundos sobre la
médula 6sea y si solamente ligeras caidas
linfoeitarias. Myant® ha calculado que la
dosis a la médula es de menos de 4 reps jior
administrado, en el

cada milicurie

hipertiroidismo, pero esta dosis seria
mucho menor en el cancer tiroideo. Abbatt
y otros® reportan una serie de casos con
enfermedad radiégena moderada en las
primeras horas después de la ingestién del
1131, Cierto malestar o dolor en las paré6tidas
puede ocurrir en los dias siguientes. Se han
reportado leucemias mieloides®2 en casos
tratados con radio-iodo, y una atrofia
testicular con esterilidad en otro caso
tratado con 563 mCi,% sin que nosotros
hayamos tenido ninguna complicacién seria

de las mencionadas en nuestra serie.

R.CM
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En 6 de nuestros casos hubo recidivas En todos ellos un nuevo curso de iodo del
tumor entre 6 meses y 4 afios des- radioactivo yugulé el carcinoma (Fig. pués del
primer tratamiento con 131, 7 a, b, ¢, d).

Fig.iVo. 7 (a, b, c, d).

Paciente con adenocarcinoma papilar con tiroidectomia total. Se traté con 100 mCi desapareciendo toda traza de
actividad tumoral en cuello (Gammagramas ay b). Afio y medio md' tarde demostré una recidiva que también fue
yugulada con una nueva dosis de 1131

(Gammagramas cy d).

R. C. M. 31
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CONCLUSIONES

1. Debe realizarse, siempre que se pueda,
la reseccién total del tumor tiroideo,
incluyendo toda la glandula, sobre todo
en los carcinomas diferenciados. En
presencia de metastasis cervical se liara
un vaciamiento parcial. La
linfadenectomia cervical radical se
reservara so6lo para el caso de
infiltraciéon tumoral en las estructuras
cervicales. Nuestros resultados fueron
mejores en los casos que fueron
sometidos a una ablacién total
quirargica de la tiroides y el tumor.

2. Todo caso de cancer tiroideo, folicular o
papilar, debe ser estudiado por
gammagrafia inmediatamente después
de la operacién para evaluar un
tratamiento subsecuente con I'%1, La
terapéutica del cancer de esta glandula
“comienza” con la cirugia.

3. La terapia con I'31 debe comenzarse
inmediatamente que se establezcan
focos radioactivos al gammagrama y
continuarse mientras persistan dichos
focos. Las dosis del radio-iodo seran
altas (100-150 mCi) y se repetiran cada
2-3 meses.

4. La Roéntgen o mejor aun la Cobal-
toterapia estara indicada en casos
inoperables con grandes tumores, en
carcinomas papilares con tendencia a la
indiferenciacién y en los anaplasticos.

5. No hemos tenido complicaciones serias
en ninguno de los 52 casos reportados.

RESUMEN

Se reportan 52 casos de carcinoma ti-
roideo tratados con 13! entre 1956 y 1965.
Los conceptos anatomoclinicos y quirdrgicos
en que se basa el tratamiento del cdncer de
esta glandula, son presentados,
insistiéndose en la importancia de la
ablacién quirtrgica total de la tiroides.
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Se ha resaltado el tratamiento quirdrgico
y el estado clinico de nuestros pacientes
antes del 13!, De los 52 casos, s6lo 2 han
fallecido y hay 31 vivos sin signos de tumor.
Se compara el resultado obtenido en funcion
del tratamiento previo quirurgico, del tipo
histolégico y del estado clinico en el
momento del tratamiento con radio-iodo.

SUMMARY

The authors report 52 cases of tliyroid
carcinoma treated with I'3! between 1956
and 1965. Presented are, the anato-
moclinical and surgical concepta where the
treatment of the cancer of this gland is
based, insisting on the importance of the
total surgical ablation of the tliy- roid
tissue.

The emphasis is on the surgical treat-
ment and the clinical state of the pa- tients
prior to the I'31, Of the 52 cases, only two
have died, and tliere are 31 alive without
signs of tumor activity. The results were
compared in function of previous surgery-
the histological type and the clinical State
at the mo- ment of the radio-iodine
treatment.

ZUSAMMENFASSUNG

Die Autoren berichten iiber 52 Schil-
ddriisenoarcinomen, die mit I3 von 1956
bis 1965 behandelt wurden. Es wurden die
anatomo-klinischen und chi- rurgischen
grundlagen, sowie die wich- tigkeit der
totalen thyroidektomie dar- gestellt. Man
hat der chirurgischen und klinischen
zustand der patienten vor der behandlung
mit 13! beriicksichtigt. Von
52 falle leben nocli 31 patienten ohne
tumorzeichnen, nur 2 sind verstorben. Die
autoren liaben seinte ergebnisse mit der
histo-
logischen typ, und der klinischen zustand

chirurgischen vorbehandlung,

der patienten vor de I'31 therapie

vergliechen.
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