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RESUMEN

El carcinoma diferenciado de tiroides metastatiza fundamental mente
en pulmon y hueso, y con menos frecuencia en cerebro, higado y piel. Se
describen las caracteristicas clinicas, terapéuticas e histolégicas del
tumor primario en tres casos de metastasis de carcinoma diferenciado de
tiroides en lugares poco habituales. En dos de los casos se trataba de un
carcinoma folicular, € primero presentd una metéstasis en glandula
suprarrena derecha 'y €l segundo en rifién izquierdo. En los dos casos,
inicialmente, solo se realiz6 una hemitiroidectomia sin tratamiento poste-
rior con 1*, y en uno de ellos no se trataron cifras elevadas de tiroglobu-
lina en el seguimiento por ser los rastreos con 13 negativos. En el tercer
caso €l diagndstico anatomopatol égico inicial fue de carcinoma papilar,
procediéndose a tiroidectomia total mas ablacién de restos con 1 y tra-
tamiento supresor con levotiroxina, sin embargo, la evolucién posterior
fue desfavorable presentando metastasis en lugares tipicos y atipicos
como fue en coroides. Larevision de la pieza histolégicadel Gltimo caso
revel 6 unavariedad de células altas del carcinoma papilar detiroides. En
conclusion, ante un carcinoma diferenciado de tiroides cuyo tratamiento
inicial no haya sido €l correcto, es posible encontrar metéstasis en los
lugares habituales y también en otros més infrecuentes. Determinadas
variedades del carcinoma papilar de tiroides como es la de células dltas,
presentan un comportamiento especialmente agresivo y pueden metasta-
tizar en lugares poco habituales.

PALABRAS CLAVE: Metastasis infrecuentes del carcinoma de tiroides.
Carcinoma papilar de células dtas de tiroides. Carcinoma papilar y
metéstasis en coroides. Carcinoma folicular y metastasis renal y supra-
rrenal.
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ABSTRACT

Distant metastases of differentiated thyroid cancer are usually loca -
lised in the lung and bone; less common sites of metastases are the brain,
liver, and skin. To find it in other sitesit is exceptional. This work shows
the clinical, histologycal and therapeutical characteristic of primary
tumour in three cases of non-typical distant metastases of differentiated
thyroid cancer. Follicular thyroid carcinoma was displayed in two cases,
the first presented one metastases in right adrenal gland and the second
in left kidney. Both cases were initially treated only with hemithyroidec -
tomy, without posterior radioiodine. In one case, elevated serum thyro -
globulin did not receive radiociodine treatment because Whole-Body
Scintigraphy was negative. The thirst case was a papillary thyroid carci -
noma treated with total thyroidectomy, ablative radioiodine and sup -
pressor therapy with levothyroxine. However, posterior evolution was
unfavourable and tumour presented metastasesin common and less com -
mon sites like choroid. Histologycal study showed tall cell variant of
papillary thyroid carcinoma. In summary, when the initial treatment of
well-differentiated thyroid carcinoma it is inaccurate, it is possible to
find common and less common sites metastases. Some variants of papi -
Ilary thyroid carcinoma, like tall cell, have a worse prognosis and they
can present metastases in less common sites.

KEY WORDS: Non-typical metastases of thyroid carcinoma. Tall cell
papillary thyroid carcinoma. Papillary carcinoma and metastases in
choroid. Follicular carcinoma and metastases in kidney and adrenal
gland.
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INTRODUCCION

El carcinoma diferenciado de tiroides (CDT), tanto en su
variedad papilar como folicular, es una de las neoplasias con
mejor prondstico, con una supervivencia alos cinco afios que
oscilaentre & 90-95 %. Actua mente constituye menosdel 1 %
de todos los procesos cancerigenos, con unaincidencia anual
gue varia entre 0,5-10 casos por 100.000 habitantes (1,2). Se
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suele presentar como un nédul o tiroideo aungue no esinfre-
cuente la presencia, adicional 0 como Unico hallazgo, de ade-
nopatias cervicales, supraclaviculares y/o mediastinicas. No
obstante, estas adenopatias, a diferencia de las que aparecen en
otras neoplasias, no indican la existencia de metéstasis a dis-
tancia (3,4).

Las metéstasis a distancia del CDT no son habituales.
Aparecen con una frecuencia del 10 a 15 % déel total (3,4) y
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se han relacionado con edad avanzada, sexo masculino y
extension local del tumor (5). Cuando metastatiza lo hace fun-
damentalmente en pulmén y hueso. Las metastasis mas habi-
tuales son las pulmonares (65-70%), sobre todo en pacientes
jovenes y en la variedad papilar (3). Las dseas aparecen en
sujetos de edad més avanzada, son mas frecuentes en lavarie-
dad folicular y tienen peor pronéstico (1-4,6). Otras localiza-
ciones de metastasis mas infrecuentes (2-7%) son cerebro,
higado y piel (3,4,7). El hallazgo de metéstasis en otros luga-
res suele ser un hecho excepcional, generalmente relacionado
con tratamientos incorrectos, retrasos diagnosticos y/o varie-
dades histol égicas agresivas del tumor.

Se presentan tres casos en los que han objetivado metésta-
sis de CDT en localizaciones poco habituales, como son al
nivel de laglandula suprarrenal, rifién y coroides.

CASOS APORTADOS

Se han revisado los CDT diagnosticados en nuestro hospital des-
de enero de 1988 a marzo de 1999, identificando tres casos con
metastasis en lugares poco habituales, al nivel de glandula suprarre-
nal, rifion y coroides ocular. Se analizan las caracteristicas clinicas,
estadio de DeGroot al diagndstico (8), variedad histoldgica y trata-
miento aplicado (Tablal).

Caso 1: Varén de 68 afios diagnosticado de nédulo tiroideo aut6-
nomo hiperfuncionante tratado con I*** en cuatro ocasi ones hasta com-
pletar unadosistotal de 133 mCi. Cuatro afios después del diagndstico
inicial y ante laimposibilidad de controlar la hiperfuncidn se practico
una hemitiroidectomia cuya anatomia patol 6gica fue de carcinoma foli-
cular, en un estadio |11 de DeGroot. Ocho meses méas tarde se adminis-
tr6 una dosis ablativa de 100 mCi de I** y seinicio tratamiento con |-
tiroxina a una dosis de 1,75 pg/kg/dia, con cifras de TSH nunca
inhibidas. Dos afios después se objetivd un ascenso progresivo de la
tiroglobulina, alcanzando un valor maximo de 329 ng/ml sin que se
objetivaran metastasis en la TAC toracicani en €l rastreo 6seo. A los
tres aflos del diagndstico histoldgico, ante la persistenciade cifras ele-
vadas de tiroglobuling, se administré 150 mCi de 1**!'y en  rastreo cor-
poral total posterior se confirmé un area de captacion abdominal dere-
cha, por lo que fue remitido al servicio de endocrinologia. LaTAC
abdominal identificé unamasa suprarrenal derecha (Fig. 1A'y B). El
estudio histol6gico tras adrenal ectomia confirmd la metastasis de carci-
nomafolicular detiroides.

Fig. 1. Metastasis al nivel de la glandula suprarrenal derecha (A y
B), se observa la captacion de I*** en el rastreo corporal total (1 A,
flecha) y la imagen nodular en la TAC abdominal. Metastasis a
nivel renal izquierdo vista con TAC (1 C) y RM (1 D) abdominal.

Caso 2: Mujer de 58 afios diagnosticada inicialmente de bocio
multinodular normo-funcionantey tratada con hemitiroi dectomia. El
informe anatomopatol dgico fue de bocio adenomatoso coloide con
adenoma folicular tipo trabecular. A los dos afios, ante una recidiva
local, se practico tiroidectomia subtotal siendo el informe anatomo-
patolégico de carcinoma folicular invasor. Se inicid tratamiento
supresor con I-tiroxina a dosis de 2,4 pg/kg/dia'y no se administré
tratamiento con I**. Cinco afios més tarde, tras consultar por lumbal -
gia, se practico RM en la que se evidenci6 una masarena izquierda
(Fig. 1L Cy D) y seremiti6 a servicio de endocrinologia. El estudio
citolégico confirmd la existencia de metéstasis de carcinoma folicu-
lar de tiroides, por lo que se complet6 la cirugia de la glandula tiroi-
desy de lametéstasis renal, que confirmo el diagndstico citolégico y
d estadio IV de DeGroot. Con posterioridad, ante la existencia de
metéstasis 6seas y pulmonares, se administré tratamiento con 1*
hasta haber completado 515 mCi y se mantuvo el tratamiento supre-
sor con I-tiroxina. La evolucién fue favorable y mantiene cifras de
tiroglobulinade 3 ng/ml.

TABLA |

CARACTERISTICAS CLINICAS, TERAPEUTICAS E HISTOLOGICAS DE LOS CASOS CLINICOS

Caso 2 Caso 3

Caso 1

Enfermo Vardn 68 afios
Tratamiento inicial

Cirugfa Hemitiroidectomia

Vaciamiento

ganglionar No

Tratamiento con

1131 No
Tiroidectomia total Alos 4 afios del
+ [* + Levotiroxina diagnostico
Rastreos @ con Tiroglobulina alta No
Anatomia Patoldgica Carcinoma Folicular

Metéstasis atfpicas Glandula suprarrenal

derecha (figura 1 A, B)

Mujer 58 afios Varon 36 afios

Hemitiroidectomia Tiroidectomia total
No Si
No Si
Alos 7 afios del Desde el diagnostico
diagnostico
No Si

Carcinoma Folicular Carcinoma papilar
variedad de células altas
Rifion izquierdo Coroides (figura 2 A, B)
(figura 1 C, D)
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Fig. 2. Metastasis localizada en coroides en una imagen obtenida
con RM orbitaria (flecha).

Caso 3: Vardn de 36 afios remitido por nédulo gammagréfica
mente frio en |ébulo tiroideo izquierdo. El estudio citoldgico fue
compatible con carcinoma papilar de tiroides, por lo que se procedio
a tiroidectomia total y vaciamiento ganglionar bilateral, confirman-
dose e diagndstico citoldgico, con un estadio 111 de DeGroot. Con
posterioridad se administré 100 mCi de 1**! y se inici6 tratamiento
supresor con I-tiroxinaadosis de 2,6 pg/kg/dia. A los cuatro afios del
diagndstico se evidencio un aumento de latiroglobulina (36,5 ng/ml)
con rastreo corporal total con 1 negativo. Se administro dosis abla-
tivade I, pero la evolucion posterior fue desfavorable presentando
metéstasis al nivel de pulmdn, hueso, cerebro y coroides ocular (Fig.
2 Ay B). Ante lamala evolucién, se reviso la pieza histol6gica, de
acuerdo con los nuevos criterios, y se informd como variedad de
células altas del carcinoma papilar de tiroides. Se procedio a trata-
miento quirdrgico de las metéstasis accesibles, entre ellas vitrecto-
mia posterior izquierda, cuya histologia demostré metéstasis de car-
cinoma papilar tiroideo de células atas. El tratamiento se completd
con radioterapia local en las zonas indicadas, dosis ablativa de 1 y
quimioterapia con vincristina, 4 epirrubicinay cisplatino.

DISCUSION

El tratamiento del CDT ha sido objeto de numerosas
publicaciones (3,8-10). Se basa en tres pilares fundamental es
y sucesivos. tiroidectomia total con revisién de las cadenas
ganglionares, radioyodo y tratamiento supresor con |-tiroxina.
Lano correcta secuencia ensombrece el pronodstico del CDT y
favorece la aparicion de metastasis en localizaciones tipicas y
atipicas (casos 1y 2). No obstante, en los raros casos de varie-

39

dades histologicas especialmente agresivas, aln aplicando
correctamente el tratamiento, pueden evolucionar desfavora-
blemente (caso 3).

El tratamiento quirlrgico sigue siendo controvertido. La
préctica mas utilizada esla tiroidectomia total en todos agquellos
casos de tumores de tamario superior a1 cm (10,11). Existe un
gran nimero de estudios que demuestran larelacion entre la
extension de lacirugiay el prondstico de la enfermedad (12).
Hay y cols. demostraron un incremento en larecurrenciaalos
20 afios de seguimiento seguin se realizase tiroidectomiatotal o
unilateral (5 % versus 20 % respectivamente) (13). Tanto en €
caso 1 como en @ 2, inicialmente se realizd tiroidectomia subto-
tal. Lacirugiadebeincluir revision de las cadenas ganglionares
y extirpacion de aguellas macroscopicamente  afectas
(2,3,14,15). En € caso de lavariedad papilar, dado que hasta 2/3
delos casos tienen ganglios afectos a diagnéstico y que en méas
del 80% son del compartimento central, aln sin afectacion
macroscopica, se vaciard dicho compartimento y serevisara el
resto (2,3,14,15). En lavariedad folicular € 35% tienen ganglios
afectos a diagndstico, por 1o que se aconsgja vaciamiento gan-
glionar s son palpables en € acto quirdrgico o € diagndstico es
cierto antes o durante laintervencion (2,3,14,15).

Entre los 7-14 dias tras |a cirugia se realizara un rastreo cor-
poral total con |1*%. Ladosis para€l rastreo diagnéstico esvaria
ble, sendo la pauta més frecuentemente empleada de 3 a5 mCi.
Esta técnica tiene una sensibilidad del 60-80 % y una alta
especificidad que oscilaentre el 98 y € 100 % (16). Entre cua-
troy siete semanastras lacirugiay después de haber confirma:
do unaTSH por encimade 30 mUI/L, se administrara unadosis
ablativa de 50-150 mCi de I*** para eliminar posibles restos cer-
vicales (17,18). Finalmente, el tratamiento con I-tiroxinatiene
como objetivo mantener una TSH suprimida dado el carécter
tréfico de esta sobre las células tiroideas. Ello supone unadosis
aproximada de 2,2 a 2,8 pug/kg/dia (17). En e primer caso no se
mantuvieron dosis supresoras de |-tiroxina.

El seguimiento del CDT debe incluir ademas del control
clinico la determinacién de tiroglobulina, anticuerpos antitiro-
globulinay TSH (3,19-21). Latiroglobulina es una glicopro-
teina producida Unicamente por las células folicul ares tiroide-
as, ya sean normales 0 neopldsicas. Su aumento en €
seguimiento de un enfermo diagnosticado y tratado de carci-
noma diferenciado de tiroides indica la presencia de tejido
tiroideo, aun cuando €l rastreo corpora total con 1*** a dosis
diagndsticas sea negativo (3,22). El hallazgo de rastreos nega
tivos coincidiendo con cifras reiteradamente elevadas de tiro-
globulinay unavez descartado falso positivo por presencia de
anticuerpos antitiroglobulina, obliga a administrar una dosis
terapéutica de | %, realizando con posterioridad nuevo rastreo
corporal total que con frecuencia si que objetivara metastasis
dada la mayor actividad de radioyodo administrada (3,22,23).
No obstante, existen autores que estan abogando Ultimamente
por la realizacién de gammagrafia con 99mTc-MIBI como
aternativa en estos casos, pues se han observado captaciones
positivas que no lo eran con € rastreo habitual con radioyodo
(24). El tratamiento con radioterapia estaria indicado en casos
de extension metastédsica, aunque no existen datos que
demuestren mejoria en la supervivencia (18). La quimiotera:
pia, basada en antraciclinas y cisplatino, tiene escasa utilidad
y se reserva para tumores diseminados o aquellos que no res-
ponden a otros tratamientos como ocurrié en €l caso 3.

Enloscasos 1y 2 € tratamiento fue incorrecto. La cirugia
inicial fue incompletay no incluy6 la extirpacién de las cade-
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nas ganglionares. La administracion de radioyodo posterior se
demord a menos 6 meses respecto a la pauta més utilizada.
Ademés, la dosis de I-tiroxina empleada fue menor de lo
aconsgjable y mantenia cifras de TSH entre 0,5y 1,0 mUI/L.
En el caso 2 se practico una cirugia en tres tiempos. Las dos
primeras intervenciones fueron parciales y no incluyeron
vaciamiento ganglionar. Tras estos dos primeros actos quirdr -
gicos no se administrd tratamiento con radioyodo y fuetrasla
tercera intervencién, cuando se extirpé la totalidad de restos
tiroideos y se procedié a la reseccién de adenopatias, cuando
se administré una dosis ablativa de 1=, ya en estadio 1V de
DeGroot.

En e caso 3 € tratamiento administrado fue correcto de
acuerdo con la mayoria de consensos. Sin embargo, la exis-
tencia de una variedad especialmente agresiva del carcinoma
papilar de tiroides condiciono su peor evolucién (3,25-27). El
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