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ARTICULO DE INVESTIGACION
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Abstract

Incidence of sympthomatic salivary disease in patients with differentiated
thyroid cancer treated with radioactive iodine

Background: The radioactive iodine therapy for differentiated thyroid cancer can produce severe and
frequent salivary symptoms, during the treatment or later. Aim: To analyze the incidence, severity and cha-
ractheristics of the salivary signs and symptoms in these patients. Patients and Method: Retrospective and
descriptive analisis of 106 patients with confirmed diagnosis of differentiated thyroid cancer, treated with
surgery and radioactive iodine, that completed a telephonic survey for the evaluation of salivary symptoms.
Results: 26 (24.52%) patients presented with salivary symptoms or signs after the radioactive iodine therapy
(mean 5 months). The average doses of I 131 was 128,5 mCi. Xerostomy, pain, xeroftalmy, inflammation,
sialoadenitis and dysgeusia, were the most frequent clinical symptoms. Conclusions: After radioactive iodine
therapy the salivary symptoms and signs incidence is high. We conclude that the indication for this treatment
must be selective, but in accordance with the oncological risk of each patient.

Key words: Radioactive iodine therapy, thyroid cancer.

Resumen

Introduccion: El tratamiento con yodo radioactivo en el tratamiento del cancer diferenciado de ti-
roides puede originar sintomas alejados de origen salival. Estos pueden llegar a ser intensos y frecuentes.
Objetivo: Conocer la incidencia, caracteristicas e intensidad de dichos sintomas. Material y Método: Re-
vision retrospectiva y analisis descriptivo de 106 pacientes con diagnostico definitivo y anatomopatologico
de cancer diferenciado de tiroides, tratados con yodo radioactivo, que contestaron una encuesta telefonica
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especialmente disefiada para evaluacion de patologia salival. Resultados: Veintiséis (24,52%) pacientes pre-
sentaron y consultaron por sintomas y/o signos alejados (promedio 5 meses) de la terapia ablativa, de origen
salival. La dosis promedio fue de 128,5 mCi de I 131. Los sintomas mas frecuentes fueron xerostomia, dolor,
xeroftalmia, inflamacion, sialoadenitis y alteracion del gusto. Discusién: La incidencia de signos y sintomas
salivales alejados en pacientes tratados con I 131 es alta y justificaria a nuestro juicio su indicacion selectiva,
de acuerdo a los riesgos de recurrencia tumoral de cada paciente.

Palabras clave: Radioyodo, cancer de tiroides.

Introduccion

El cancer diferenciado de la glandula tiroides
(CDT) tendria una prevalencia en Chile de 3% de
la poblacion. En el mundo, su incidencia varia entre
0,5 y 10 por 100.000 habitantes y corresponde al
cancer endocrino mas frecuente’. El tratamiento del
CDT consiste en tiroidectomia total o lobectomia
tiroidea, con o sin diseccion ganglionar cervical se-
lectiva, y utilizacion adyuvante de radioyodo (RAI).
Esta ha sido indicada en la mayoria de los pacientes,
utilizandose como herramienta fundamental para el
control locorregional microscopico de la enferme-
dad, la ablacion de los restos de glandula tiroides
posterior al acto quirtirgico y para lograr utilidad
en la medicion de la tiroglobulina, como marcador
tumoral posterior al tratamiento’. Ademas, la terapia
con RAI es eficaz para el control de la enfermedad
localmente avanzada o metastasica'?. Clasicamente,
la dosis de ablacion ha fluctuado entre 75 y 150
mCi. Actualmente en algunos centros, incluido el
nuestro, se han ajustado las dosis y la indicacion de
RAI a cada caso en particular, dependiendo de los
factores que en el paciente condicionan mayor riesgo
de recurrencia y falla del tratamiento en general®*.

La incidencia de efectos colaterales de la aplica-
cion de RAI utilizado como ablacion ha sido publi-
cada en variados estudios, con sintomas de patologia
salival alejada hasta en un 39% de los pacientes®®.
Los sintomas derivados del efecto del RAI sobre el
tejido glandular salival y lagrimal corresponden a
xerostomia, dolor y aumento de volumen, sequedad
ocular y alteraciones del gusto®.

La accion del radioyodo sobre el tejido salival ha
sido explicada en estudios previos'® y tendria efecto
clinico variable de acuerdo a la dosis utilizada y
acumulada. Generalmente los efectos sobre el teji-
do salival son moderados y tienden a disminuir en
el tiempo y se presentan principalmente durante el
primer afio posterior al tratamiento’. Los sintomas
pueden llegar a hacerse permanentes hasta en el 15%
de los pacientes!*'4,

Objetivo

Conocer la incidencia y caracteristicas de sin-
tomas sugerentes de patologia salival alejada en
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pacientes sometidos a radioyodo, como terapia ad-
yuvante en cancer diferenciado de tiroides.

Material y Método

Revision retrospectiva y analisis descriptivo de
la base de datos de los Departamentos de Cirugia
Oncologica-Maxilofacial, Anatomia Patologica y
de Radiologia de la Pontificia Universidad Catdlica
de Chile, de los pacientes operados por cancer dife-
renciado de tiroides entre los anos 2007 a 2010, que
hayan recibido yodo radioactivo terapéutico. Se re-
gistraron las dosis de RAI administradas a cada pa-
ciente. Se aplico una encuesta por via telefonica, en
la que se consignaron los datos demograficos, pre-
sencia de enfermedades del mesénquima, sintomas
durante el tratamiento y en forma alejada, momento
de aparicion de los sintomas e intensidad de éstos.

Los criterios de inclusion correspondieron a pa-
cientes con certeza anatomopatologica del diagnds-
tico de cancer diferenciado de tiroides que recibieron
tratamiento adyuvante con RAI y que hayan contes-
tado la encuesta telefonica. Los criterios de exclu-
sion correspondieron a pacientes con enfermedades
del mesénquima previo a tratamiento con RAI.

Los datos son presentados en promedios con
desviacion estandar y moda, cuando correspondia.
Comparacion de promedios entre grupos con T-test
para muestras independientes. El analisis se realizo
con programa Stata (version 11.0).

Resultados

De un total de 1.175 pacientes operados por can-
cer diferenciado de tiroides durante los afios 2007
a 2010, se incluyeron 106 pacientes que recibieron
adyuvancia con RAI en este periodo y que accedie-
ron a contestar la encuesta. El promedio de edad fue
de 45,38 aios (DE 13,06), rango 22 a 78 afios. El
91,91% fue de sexo femenino. Fueron excluidos 5
pacientes por presentar patologia mesenquimatica
previo al tratamiento con RAI, de éstos, tres presen-
taban artritis reumatoides, uno fibromialgia y uno
lupus/sindrome de Sjogren.

Se presentaron sintomas durante el tratamiento
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en 52 (49,05%) pacientes. El 96,07% fueron muje-
res, siendo la edad promedio de 44,27 (DE 12,02)
rango 23 a 75 afos. El sintoma mas frecuente fue
alteracion del gusto, que se presentd en 36 (69,23%)
de los pacientes, seguido por xerostomia en 21
(40,38%) pacientes, dolor en 12 (23,07%) y aumento
de volumen en 4 (7,69%).

Se presentaron sintomas alejados en 26 (24,52%)
pacientes (Tabla 1), la mitad de los cuales no habian
presentado molestias salivales durante el tratamien-
to. De éstos, un solo paciente fue de sexo masculino
y la edad promedio fue de 45,62 (DE 12,91), rango
23 a 78 afios. De este grupo, con sintomatologia
alejada, el sintoma mas frecuente fue xerostomia
en 14 (53,84%) pacientes, dolor en 11 (42,30%),
xeroftalmia en 6 (23,07%), aumento de volumen en
6 (23,07%), sialoadenitis se presentd en 2 (7,69%) y
alteracion del gusto en 1 paciente.

Las dosis administradas de RAI fluctuaron
entre 100 a 200 mCi, siendo en promedio 128,24
(DE 34,89), con una moda de 100 mCi. La dosis

promedio fue de 132,95 (DE 37,26) mCi y 123,17
(DE 31,81) mCi, para el grupo con y sin sintomas
durante el tratamiento, respectivamente (p =0,19) y
de 137,5 mCiy 124,59 mCi, para el grupo con y sin
sintomas alejados de tipo salival, respectivamente
(p=0,125) (Tablas 2 y 3).

Los sintomas durante el tratamiento y alejados
se presentaron en un 46,5% y 23,4% para el grupo
que recibio 100 mCi, 53,5% y 28,27% para el grupo
que recibié 150 mCi, 70 y 50% para el grupo que
recibio 200 mCi.

El promedio de seguimiento fue 5 meses, con
una moda de 4 meses en rango de 1-12, destacando
que 8 (7,54%) pacientes continuaron con sintomas
por mas de 12 meses. La severidad de los sintomas
referida en una escala de 1 a 10, siendo 1 muy leve y
10 muy intensos, fue en promedio de 5,48 (DE 2,48)
en rango de 2 a 10, con una moda de 4. No existie-
ron diferencias estadisticamente significativas con
respecto a la dosis de RAl y la presencia de sintomas
durante el tratamiento o sintomas alejados.

Tabla 1. Pacientes con sintomas salivales durante y alejado del tratamiento

Total de pacientes

Con sintomas durante

Con sintomas alejados del

n/% el tratamiento tratamiento
n/% n/%
106/100 52/49,05 26/24,52
Edad promedio 4427 45,62

Tabla 2. Datos comparativos en relacion a la dosis de I ! administrada. Grupos con o sin sintomas
durante el tratamiento

Dosis I *' (mCi) Maxima
Sin sintomas 200
Con sintomas 200

Minima Promedio
100 123,17
100 132,95

p=0,19

Tabla 3. Datos comparativos en relacion a la dosis de I *' administrada. Grupos con o sin sintomas
alejados del tratamiento

Dosis I *! (mCi) Miaxima
Sin sintomas 200
Con sintomas 200
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Minima Promedio
100 124,59
100 137,5

p=0,125
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Discusion

La terapia ablativa con yodo radioactivo se ha
considerado un tratamiento adyuvante importante en
el manejo de los pacientes con diagnostico de can-
cer diferenciado de tiroides. Su utilizacion persigue
basicamente eliminar por medio de radiacion interna
tanto el tejido tiroideo remanente como el eventual
tejido tumoral residual local y regional (metastasis
linfonodales subclinicas).

Su indicacion ha sido establecida basandose en la
capacidad de captacion de yodo por la célula tumo-
ral diferenciada. Las dosis utilizadas del radioisoto-
po I 131 varian ampliamente y se ha establecido con
criterios de necesidad y seguridad del paciente. Has-
ta hace unos afios se utilizaban rutinariamente dosis
del orden de los 75 a 200 mCi. Actualmente esta
dosis se ha ajustado en valores mas bajos, especial-
mente en pacientes con bajo riesgo de recidiva''.

La asociacion de patologia salival con la dosis
administrada de RAI se ha demostrado en multi-
ples estudios®'. En nuestro estudio se presenta una
tendencia similar, sin poder obtener datos estadisti-
camente significativos que apoyen esta asociacion.

Los sintomas alejados de origen salival, deriva-
dos del uso de este tratamiento, son descritos hasta
en el 39% de los casos®. Nuestra cifra fue menor.
Probablemente la forma de medir la incidencia de
dichos sintomas, determina este valor. En nuestro
estudio la utilizacion de una encuesta telefonica po-
dria incidir en este aspecto, ya que no se realiz6 un
control clinico directo de los pacientes.

De acuerdo a estos resultados, practicamente 1
de cada 4 pacientes presentdé molestias alejadas de
tipo salival, sin definirse, dado el disefio del estudio,
la eventual cronicidad de ellos. Solans’y Grewal®,
sefialan que en un 5 a 7% de los casos las molestias
persistiran. Esto concuerda con nuestras cifras,
donde el 7,5% de los pacientes persistieron con
sintomas por mas de 1 afio.

Con una serie adecuada en numero, que permita
el control médico estricto y objetivo, podria anali-
zarse la relacion dosis-severidad de los sintomas.
Esta ha sido estudiada en otros estudios con resulta-
dos dispares®*®. Rosario'®, propone que la prepara-
cion para la terapia con RAI con hormona estimu-
lante de la tiroides recombinante humana (rhTSH) se
asociaria a una disminucion en los sintomas de las
glandulas salivales.

En conclusion, el radioyodo seguira siendo una
modalidad de tratamiento importante en el manejo
del cancer de tiroides. La incidencia de sintomas y
signos secundarios a patologia salival por uso de
radioyodo es alta y justifica una indicacion selectiva,
basandose principalmente en el riesgo de recurrencia
tumoral evaluado en cada paciente, intentando maxi-
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mizar los beneficios, minimizando los potenciales
efectos adversos.
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