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Resumen  El  cáncer  diferenciado  de  tiroides  (CDT)  es  la  neoplasia  endocrina  maligna  encon-
trada con  mayor  frecuencia,  generalmente  tiene  un  comportamiento  lento  en  su  evolución
permitiendo  realizar  manejo  quirúrgico  y  terapia  ablativa  con  Iodo  131,  lográndose  la  remisión
completa  en  la  gran  mayoría  de  los  casos.  Un  pequeño  porcentaje  de  estas  neoplasias  presenta
un comportamiento  agresivo  al  registrar  metástasis  a  distancia  con  localización  principalmente
en pulmón,  hueso  y  cerebro  y  con  focos  de  desdiferenciación  celular,  lo  cual  empobrece  su  pro-
nóstico y  limita  las  opciones  terapéuticas  en  este  tipo  de  tumores.  En  el  proceso  de  seguimiento
del CDT,  la  tomografía  por  emisión  de  positrones  con  análogo  de  glucosa  (PET/CT  con  F18-FDG)
se ha  constituido  en  una  herramienta  diagnóstica  y  pronóstica  de  imagen  eficaz.  Presentamos  el
caso de  un  paciente  masculino  de  50  años  de  edad  con  cáncer  papilar  de  tiroides  y  enfermedad
metastásica  en  páncreas,  sitio  inusual  de  diseminación  para  esta  patología.
© 2015  Instituto  Nacional  de  Cancerología.  Publicado  por  Elsevier  España,  S.L.U.  Todos  los
derechos reservados.
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Pancreatic  metastasis,  an  unusual  site  for  thyroid  cancer  spread.  Documented  by  PET
CT/FDG  and  histopathology
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carcinoma;
Metastasis; Abstract  Differentiated  Thyroid  Cancer  (DTC)  is  the  most  frequently  found  malignant  endo-

Positron  emission
tomography

crine neoplasia.  It  is  usually  slow  developing,  allowing  for  surgical  management  and  ablation
therapy with  Iodine  131,  achieving  complete  remission  in  the  great  majority  of  cases.  However,
a small  percentage  of  tumours  are  aggressive,  with  distant  metastases  to  lung,  bone,  brain,  and
foci of  cellular  dedifferentiation,  which  worsens  prognosis  and  limits  therapeutic  options.  In  the
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monitoring  process  of  the  CDT,  Positron  emission  tomography  with  glucose  analogue  (PET/CT
with F18  -  FDG)  remains  an  important  diagnostic  and  prognostic  imaging  tool.  The  case  is
presented of  a  50  year  old  male  patient  with  papillary  thyroid  cancer  and  metastatic  disease
in the  pancreas,  an  unusual  site  in  this  disease.
© 2015  Instituto  Nacional  de  Cancerología.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  All  rights  reser-
ved.
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Introducción

El  carcinoma  papilar  de  tiroides  (CPT)  es  la  neoplasia  endo-
crina  más  frecuente,  la  cual  registra  un  notable  incremento
en  su  diagnóstico  debido  al  avance  de  la  tecnología  y  los
medios  disponibles  para  este.  En  gran  parte  de  los  casos
está  confinado  a  la  glándula  tiroides;  sin  embargo,  puede
ocasionar  invasión  a  tejidos  peritiroideos  y  originar  enfer-
medad  metastásica  locorregional  o  a  distancia.  En  general,
es  considerada  como  una  enfermedad  de  comportamiento
benévolo  debido  a  su  lento  crecimiento,  con  una  tasa  de
sobrevida  del  80  al  95%  a  10  años1.

El  manejo  recomendado  para  el  CPT  es  quirúrgico  y  tera-
pia  ablativa  con  I-131.  Sin  embargo,  la  tasa  de  sobrevida  de
estos  pacientes  se  ve  disminuida  por  la  presencia  de  enfer-
medad  metastásica  a  distancia,  la  cual  generalmente  ocurre
en  pulmón,  cerebro  y  hueso;  su  extensión  a  otros  órganos
tiene  una  incidencia  baja1.

Presentamos  a  continuación  el  caso  de  un  paciente  con
diagnóstico  de  cáncer  papilar  de  tiroides  con  enfermedad
metastásica  al  páncreas,  sitio  inusual  de  diseminación  por
esta  patología.

Descripción del caso clínico

Se  trata  de  un  paciente  de  50  años  de  edad,  de  sexo
masculino,  que  cursa  con  cuadro  clínico  dado  por  tos  con
expectoración  hemoptoica,  razón  por  la  cual  se  le  realizó
TAC  de  cuello  que  muestra  masa  de  densidad  heterogénea,
con  pequeñas  calcificaciones  intratumorales  periféricas  que
hace  cuerpo  con  el  lóbulo  tiroideo  izquierdo,  al  parecer
dependiente  de  él,  extendiéndose  hacia  la  región  prever-
tebral  y  desplazando  en  sentido  posterior  y  lateral  derecho
el  esófago,  erosión  e  irregularidad  del  cartílago  cricoides  en
el  lado  izquierdo  así  como  irregularidad  en  la  pared  poste-
rior  de  la  tráquea  y  con  disminución  de  su  calibre  hasta  de
7  mm  a  nivel  de  T1.  Por  lo  anterior,  se  realizó  un  estudio
citológico  de  aspiración  por  aguja  fina  guiado  por  ecografía,
cuyo  reporte  sugirió  cáncer  papilar  citológico,  el  cual  fue
referido  como  sospechoso  de  carcinoma  papilar  de  tiroides
para  una  categoría  V  de  la  clasificación  de  Bethesda  de  las
lesiones  tiroideas.
Posteriormente  cursa  con  síndrome  anémico  asociado  a
hemorragia  de  vías  digestivas  altas.  Se  practicó  endoscopia
de  vías  digestivas,  la  cual  mostró  una  lesión  duodenal  fria-
ble  con  múltiples  focos  de  sangrado,  por  lo  que  se  realiza
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scleroterapia.  Se  le  practicó  TAC  de  abdomen  que  eviden-
ia  una  extensa  lesión  en  relación  con  cabeza  y  proceso
ncinado  del  páncreas  que  mide  14  ×  11  cm,  extendiéndose

 través  de  la  transcavidad  de  los  epiplones,  rodeada  por
arco  duodenal  y  la  pared  posterior  de  la  región  antropiló-

ica  de  densidad  heterogénea.  Se  le  realizó  ecoendoscopia,
a  cual  mostró  lesión  pancreática  sospechosa  de  neoplasia;
e  realizó  biopsia  de  la  lesión,  que  mostró  un  tumor  epi-
elial  de  arquitectura  papilar  con  presencia  de  inclusiones

 hendiduras  intranucleares.  El  estudio  de  inmunohistoquí-
ica  fue  positivo  para  citoqueratina  7  (CK7),  tiroglobulina,
TF1,  galectina-3  considerándose  como  metástasis  de  un
arcinoma  de  origen  tiroideo  de  tipo  papilar  (figs.  1  y  2).  Se
stimó  y  descartó  en  el  diagnóstico  diferencial  una  neoplasia
ólida  pseudopapilar  del  páncreas,  un  tumor  neuroendocrino
ancreático  con  patrón  papilar,  alguna  otra  forma  de  carci-
oma  metastásico  de  patrón  papilar  (pulmonar  o  renal)  y
n  mesotelioma  bien  diferenciado  de  patrón  papilar;  dada
a  negatividad  para  citoqueratina  20  (CK20),  Beta-catenina,
-cadherina,  CD10,  CD56,  progestágenos,  RCC,  calretinina,
rombomodulina,  podoplanina  (D2-40),  WT1,  cromogranina,
inaptofisina  y  napsin-A.

El paciente  fue  llevado  a  tiroidectomía  total  y  por
ompromiso  de  la  tráquea  se  colocó  stent. El  reporte
natomopatológico  mostró  carcinoma  papilar  de  tiroides
e  patrón  clásico  con  nódulo  tumoral  de  3 cm  en  lóbulo
zquierdo  de  la  tiroides  con  invasión  capsular  y  extensión
eritiroidea,  no  se  informan  ganglios.  Posteriormente,  se
levó  el  paciente  a  cirugía  para  realizar  gastroduodenosto-
ía;  sin  embargo,  por  las  características  de  la  masa  que

egistra  un  tamaño de  15  ×  13  cm  y  que  involucra  la  cabeza
el  páncreas,  duodeno  y yeyuno,  no  es  posible  completar  el
rocedimiento.

El  caso  se  presentó  en  la  junta  multidisciplinaria  del  Ins-
ituto  Nacional  de  Cancerología,  en  la  cual  se  consideró  que
l  paciente  se  beneficiaría  de  terapia  con  I-131  con  una  acti-
idad  de  200  milicurios  (mCi),  así  mismo  se  define  realizar
ET/CT  con  F18-FDG.  Para  este  examen  se  aplicaron  13  mCi
v  de  F18-FDG  con  una  glucometría  de  92  mg/dl  y  un  tiempo
e  espera  aproximado  de  60  minutos  con  imagen  de  cuerpo
ntero  y  adicional  de  cabeza  y  cuello  (fig.  3A-B).

El  paciente  fue  sometido  a  yodoterapia  presentando  ade-
uada  tolerancia  a  la  misma,  con  dosis  de  200  mCi,  bajo
stimulo  con  TSH  recombinante  y TG  745,  ATG  <  10,  a  los
 días  se  realizó  rastreo  corporal  total  más  fusión  con  TAC
fig.  4).
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Figura  1  Carcinoma  papilar  de  tiroides  con  metástasis  pancreáticas:  formaciones  sueltas  papilares  H&E  4  X  (A)  revestidas  por
células foliculares  con  inclusiones  intranucleares  H&E  20X  (B)  y  presencia  en  el  tejido  tiroideo  de  papilas  H&E  10x  (C)  y  células
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umorales con  inclusiones  y  hendiduras  nucleares  H&E  20X  (D).
ositividad para  Galectina-3  10X  (F).

iscusión

n  Colombia  el  cáncer  de  tiroides  es  el  décimo  cáncer  en  fre-
uencia  de  presentación  con  una  tasa  de  incidencia  ajustada
or  edad  para  el  2012  de  5,1  por  100.000  habitantes,  con
proximadamente  2.000  casos  nuevos  por  año  y  con  mayor
recuencia  en  mujeres  que  en  hombres2.  Durante  el  año  2010
n  el  INC  se  presentaron  329  casos  nuevos,  distribuidos  en
83  mujeres  y  46  hombres  que  representan  el  5,2%  del  total
e  casos  nuevos  para  dicho  año3.  En  EE.  UU.  el  cáncer  de
iroides  es  aproximadamente  el  1%  de  todos  los  cánceres  y
epresenta  aproximadamente  0,2%  de  muertes  por  cáncer4.

Los  subtipos  histológicos  del  CDT  son  carcinoma  papilar
CPT),  folicular  (CFT),  carcinoma  pobremente  diferenciado

 carcinoma  anaplásico;  de  estos,  el  CPT  es  el  subtipo  que
e  presenta  con  mayor  frecuencia5.  El  cáncer  papilar  de
iroides  con  un  patrón  clásico,  es  generalmente  de  buen
ronóstico  con  una  supervivencia  a  10  años  entre  80  y  95%,
unque  algunos  factores  como  la  edad  (más  de  45  años),
l  sexo  (masculino),  el  tamaño tumoral  (más  de  4  cm)  y  las
etástasis  a  distancia  modifican  este  pronóstico6.
Las  metástasis  distantes  al  momento  del  diagnóstico  se
resentan  del  6  al  20%.  De  estas,  49%  se  localizan  en  pul-
ón,  25%  en  hueso,  15%  en  ambas  localizaciones  y  10%

n  otros  tejidos  blandos7.  La  supervivencia  se  reduce  al
4%  en  pacientes  con  metástasis  pulmonar  macronodular
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bserva  inmunohistoquímica  negativa  40X  para  calretinina  (E)  y

 múltiples  metástasis  óseas;  después  de  los  40  años,  10%
e  los  pacientes  con  CPT,  25%  de  los  pacientes  con  CFT  y
5%  de  los  pacientes  con  carcinoma  de  células  de  Hurthle
ueden  desarrollar  metástasis  a  distancia8,9. Las  metás-
asis  en  páncreas  son  excepcionales,  para  el  año  2013
olo  se  habían  reportado  9  casos  en  la  literatura  y  en  general
e  recomienda  el  manejo  quirúrgico  para  estas  lesiones10,11.

Algunas  variantes  histológicas  del  CPT  son  por  lo  gene-
al  más  agresivas,  se  encuentra  el  caso  de  un  paciente  con
PT  variante  folicular  y  mutación  BRAF  V600E,  quien  des-
rrolló  metástasis  en  páncreas  siete  años  después  de  ser
ometido  a  tiroidectomía  total  con  vaciamiento  ganglio-
ar  y  radioablación10.  Así  como  el  caso  de  un  paciente  con
ariante  de  células  altas  que  presentó  metástasis  pancreáti-
as  seis  años  después  de  haber  recibido  manejo  quirúrgico,
adioterapia  y I-13112.  En  nuestro  caso,  a  diferencia  de  los
nteriores,  se  trata  de  un  paciente  con  CPT  variante  clá-
ica,  que  se  caracteriza  por  ser  de  menor  agresividad  y  que
demás  debutó  con  metástasis  en  páncreas,  situación  extre-
adamente  inusual.
La  realización  de  ecoendoscopia  y  biopsia  con  aguja

na,  junto  con  el  análisis  inmunohistoquímico,  constitu-

en  un  método  confiable  en  el  diagnóstico  de  metástasis  a
istancia  en  CPT13. Aproximadamente  el  90%  de  los  carci-
omas  pancreáticos  son  de  origen  primario;  sin  embargo,
e  presentan  gran  variedad  de  neoplasias  que  involucran
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Figura  2  Carcinoma  papilar  de  tiroides  con  metástasis  a  páncreas:  obsérvese  estudio  de  inmunohistoquímica  negativa  para  Meso-
X  (B
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telina 20X  (A),  reactividad  citoplasmática  para  tiroglobulina  10
40X (D),  WT-1  40X  (E)  y  D2-40  40X  (F)  fueron  negativas.

secundariamente  este  órgano  y  pueden  confundirse  como
tumores  primarios  del  páncreas14.  En  este  caso  el  análisis
IHQ  permitió  establecer  que  la  neoplasia  en  páncreas  no
correspondía  a  un  tumor  primario  sino  a  una  metástasis  de
origen  tiroideo,  en  la  cual  no  fue  posible  realizar  el  control
quirúrgico  debido  al  tamaño de  la  lesión  y  compromiso  con
otros  órganos.

El  PET/CT  con  F18-FDG  constituye  una  parte  integral  útil
en  el  manejo  de  una  gran  cantidad  de  cánceres,  incluyendo
el  CDT.  La  presencia  de  una  elevada  captación  de  FDG  es
un  signo  de  mayor  malignidad,  indicando  desdiferenciación
celular  y  menor  posibilidad  de  captación  del  I-131,  herra-
mienta  útil  en  el  manejo  de  este  tipo  de  patología9.  En  el
estudio  de  metástasis  a  distancia  en  los  pacientes  con  cán-
cer  tiroideo,  el  PET  CT/FDG  mostró  una  sensibilidad  hasta
del  85%  y  una  especificidad  hasta  el  95%  en  ausencia  de  cap-
tación  de  radioyodo  y  niveles  elevados  de  tiroglobulina15,16.
En  nuestro  caso  las  lesiones  más  agresivas  (páncreas  y  surco
traqueoesofágico)  no  mostraron  avidez  por  el  radioyodo  y
si  evidenciaron  un  elevado  metabolismo  en  el  PET  como
cabe  esperar  en  lesiones  agresivas  que  ya  no  expresan  el
trasportador  de  yodo  (NIS)  y  exhiben  elevada  avidez  al  aná-
logo  de  glucosa  (FDG)  soportando  un  peor  pronóstico  y  mala

respuesta  a  la  yodoterapia17.

El  estudio  PET/CT  F18-FDG  tiene  una  gran  utilidad  en  la
estratificación  del  diagnóstico  y  pronóstico  de  pacientes  con
CDT15.  Robbins  et  al.  han  demostrado  que  un  estudio  de  FDG
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)  y  positividad  nuclear  para  TTF1  10X  (C).  La  trombomodulina

ET  positivo  tiene  un  valor  predictivo  negativo  significativo
n  la  supervivencia  global.  El  valor  de  SUV  máx.  también  ha
emostrado  ser  un  factor  pronóstico  significativo,  así  como
l  número  de  lesiones  FDG  ávidas18.

El  rastreo  corporal  total  con  radioyodo  es  un  método
fectivo  para  la  detección,  estadificación  y  planeamiento
el  manejo  del  carcinoma  diferenciado  de  tiroides,  es  útil
n  la  determinación  de  la  neoplasia  sobre  la  base  de  su
videz  por  el  yodo,  ayudando  a  identificar  remanentes  tiroi-
eos  y  metástasis  a  distancia19.  Sin  embargo,  el  estudio  se
egativiza  en  la  medida  en  que  el  tumor  presenta  desdife-
enciación  y  por  el  contrario  el  PET  con  F18-FDG  se  torna
ositivo  en  estos  casos  (fenómeno  flip-flop)20.

Varios  estudios  han  reportado  una  alta  sensibilidad  y
specificidad  del  PET  F18-FDG  para  detección  de  metásta-
is  distantes  en  el  rango  de  85%  y  95%  respectivamente21.
l  PET/CT  con  F18-FDG  se  ha  convertido  en  una  pode-
osa  herramienta  en  la  evaluación  de  los  pacientes  que
ienen  enfermedad  recurrente  o  metastásica  no  demostra-
le  con  otras  modalidades  de  imagen.  La  combinación  del
astreo  con  I-131  y  medición  de  la  tiroglobulina  son  indi-
adores  fiables  de  la  presencia  de  metástasis  en  el  82,6%
e  los  pacientes  con  CDT  después  la  cirugía.  Sin  embargo,

l  PET/CT  con  F18-FDG  tiene  un  valioso  papel  diagnóstico
espués  de  la  tiroidectomía  en  los  pacientes  con  niveles
levados  de  tiroglobulina  y  un  rastreo  con  I-131  negativo15.
tros  estudios  han  encontrado  una  clara  correlación  entre



188  A.  Martí  et  al.

Figura  3  La  flecha  roja  muestra  masa  infiltrativa  hipermetabólica  paratraqueal  izquierda  y  con  extensión  al  receso  traqueoeso-
fagico e  invasión  a  la  tráquea.
La  flecha  verde  muestra  masa  intensamente  hipermetabólica  de  aspecto  agresivo  dependiente  de  la  cabeza  y  cuerpo  del  páncreas,
con extensión  al  hilio  hepático  e  interasas,  en  el  contexto  de  enfermedad  metastásica.
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a flecha  azul  focos  hipermetabólicos  en  tejido  muscular  de  l
nfermedad metastásica.

os  niveles  de  tiroglobulina  y  la  precisión  diagnóstica  del  PET
n  estos  pacientes.  La  Asociación  Americana  de  la  Tiroi-
es  (ATA)  recomienda  un  punto  de  corte  de  10  ng/mL  de
iroglobulina  sin  estimular22.

En  el  estudio  de  Giovanella  et  al.23 se  afirma  que  el  88%
e  los  pacientes  con  un  FDG  PET  positivo  tenían  niveles  de
iroglobulina  superiores  a  5,5  ng/ml.  En  combinación  con  la
iroglobulina,  el  PET/CT  con  F18-FDG  proporciona  impor-

ante  información  pronóstica  y  es  crucial  para  el  proceso  de
ecisión  clínico-terapéutica  en  los  pacientes  con  CDT  con
n  rastreo  I-131  negativo.  Algunos  autores  han  observado
ayor  positividad  del  PET  en  pacientes  mayores  de  40  años

e
n
u
z

ión  axilar  derecha  y  región  dorsal  izquierda,  en  relación  con

n  comparación  con  los  pacientes  más  jóvenes  (70%  vs.  53%).
ebido  a  que  la  edad  en  el  momento  de  la  detección  de
etástasis  distantes  está  asociada  de  forma  independiente

on  la  mortalidad  y  la  positividad  del  PET,  es  más  frecuente
n  los  pacientes  mayores  de  40  años24.  Se  ha  deducido  que
a  captación  de  FDG  se  asocia  con  peor  pronóstico  y  com-
ortamiento  tumoral  agresivo25.

El  pronóstico  de  los  pacientes  con  lesiones  FDG  ávidas

s  pobre.  Sus  supervivencias  son  inversamente  proporcio-
ales  al  volumen  de  la  enfermedad  y  se  ha  encontrado
na  correlación  significativa  con  el  máximo  valor  estandari-
ado  de  captación  (SUVM  máx.),  lo  que  sugiere  que  a  mayor
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Figura  4  Se  observa  captación  del  yodo  radiactivo  de  elevada  intensidad  en  el  lecho  tiroideo  central  y  para  traqueal  derecho,
otra de  baja  intensidad  focal  paramedial  izquierda  en  posición  superior  a  la  lesión  dominante  descrita.  Adicionalmente,  en  el  CT
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se observa  masa  en  el  surco  traqueoesofágico  izquierdo,  sin  em
yodocaptantes  a  distancia  incluyendo  el  abdomen.  Se  aprecia  act

actividad  metabólica  más  agresiva  es  la  enfermedad.  Aun-
que  la  secreción  de  tiroglobulina  es  un  marcador  de  buena
diferenciación,  el  potencial  para  una  exploración  PET  posi-
tiva  se  hace  mayor  cuando  aumenta  el  valor  sérico  de  Tg26.
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