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RESUMO

Avaliamos 20 pacientes com carcinoma diferenciado de tiredide que
receberam radioiodoterapia (dose = 100mCi) antes dos 21 anos: 10 sem
metastases distantes receberam uma dose média de 145mCi e 10 com
acometimento pulmonar difuso, 270mCi. Apés um ano ou mais da te-
rapia ablativa, xerostomia estava presente em dois pacientes sem com-
plicacbes mais sérias, como Ulceras orais ou fissuras, e a cintilografia
com 99mTcO4- confirmou a disfuncédo salivar. Um deles apresentava
ceratoconjutivite seca. O hemograma nao revelou anormalidades
atribuiveis a radioiodoterapia. FSH foi normal em 18 deles, e os pacientes
com valores elevados haviam recebido radioiodo ha pouco mais de um
ano e, narepeticdo do exame em 6 meses, houve normalizagao. Os seis
pacientes masculinos tinham LH e testosterona normais. Nossa avalia-
cao ndo revelou sinais de fibrose pulmonar secundaria ao tratamento
nos 10 casos com metastases captantes neste 6rgao. Nossos dados su-
gerem que a terapia ablativa com dose de 100 a 300mCi é segura em
jovens, mas complicac¢des persistentes como disfuncao salivar e conjun-
tivite podem ocorrer. (Arg Bras Endocrinol Metab 2005;49/2:241-245)

Descritores: Cancer de tiredide; Radioiodo; Jovens

ABSTRACT

Safety of Radioiodine Therapy in Patients With Thyroid Carcinoma
Younger Than 21 Years.

We studied 20 patients with differentiated thyroid carcinoma undergoing
radioiodine therapy (=100mCi dose) before the age of 21: 10 patients with-
out distant metastases received a mean dose of 145mCi and 10 with lung
involvement received 270mCi. One or more years after ablative therapy,
xerostomia was present in two patients but was not accompanied by more
severe complications such as oral ulcers or fissures, and 99mTcO4- scintig-
raphy confirmed salivary dysfunction. One patient showed keratoconjunc-
tivitis sicca. Blood counts did not reveal abnormalities caused by radioio-
dine therapy. FSH was normal in 18 patients. Patients with elevated levels
had received radioiodine just over a year ago and repetition of the exam
after 6 months showed that FSH had returned to normal. The 6 male
patients had normal LH and testosterone levels. Analysis did not reveal signs
of pulmonary fibrosis secondary to treatment in the 10 cases with iodine-
accumulating metastases in this organ. Our data suggest that ablative ther-
apy employing a dose of 100 to 300mCi is safe in young individuals, but per-
sistent complications such as salivary dysfunction and conjunctivitis may
occur. (Arg Bras Endocrinol Metab 2005;49/2:241-245)

Keywords: Thyroid cancer; Radioiodine; Younger

OTRATAMENTO INICIAL DO CARCINOMA diferenciado de tiredide con-
siste em tireoidectomia total seguida da radioiodoterapia (1,2). Em
jovens, pelo fato de metéstases linfonodais (3-6), invasdo extratireoi-

Arq Bras Endocrinol Metab vol 49 n° 2 Abril 2005

Pedro Weslley S. Rosario
Ludmilla David Cardoso
Alvaro Luis Barroso
Eduardo L. Padréo
Leonardo Lamego Rezende
Saulo Purisch

Departamento de Tiredide da
Clinica de Endocrinologia e
Metabologia e Servigo de Medicina
Nuclear da Santa Casa de Belo
Horizonte, MG.

Recebido em 15/01/04
Revisado em 12/07/04
Aceito em 08/09/04

241



Radioiodoterapia em Menores 21 Anos
Rosario et al.

deana (4) e até metéstases distantes (3-6) serem mais
comuns na apresentacdo e pela maior taxa de recor-
réncia (4,6), a radioiodoterapia é uma rotina em
muitos centros (4,5). Mesmo pacientes com rema-
nescentes tireoidianos apenas podem receber altas
doses de iodo-131 (1,2,7), sabidamente necessarias
para o tratamento de metéastases (2,8). Doses ele-
vadas de radioiodo aumentam os efeitos adversos
(9,10): sialoadenite (9,11); conjuntivite (9,12); alte-
racBes hematoldgicas (13); comprometimento tran-
sitério da funcéo testicular (14-17) e ovariana (17-
19), mas infertilidade permanente é rara (17); pneu-
monite e fibrose pulmonar se metastases difusas e
iodocaptantes (13,20-22); e possivel aumento do
risco de leucemia (10,23), carcinoma de bexiga (23)
e célon (10).

O objetivo deste estudo foi avaliar a seguranca
da radioiodoterapia em altas doses (= 100mCi) antes
dos 21 anos em pacientes com carcinoma de
tiredide.

PACIENTES E METODOS

Avaliamos 20 pacientes (14 do sexo feminino e 6
masculino) com carcinoma diferenciado de tire6ide
atendidos na Santa Casa de Belo Horizonte
(Servicos de Medicina Nuclear e Endocrinologia)
que haviam recebido radioiodoterapia em altas doses
(= 100mCi) antes dos 21 anos (9 a 20 anos, média
de 16,2 anos) e hd mais de 1 ano (considerando a
Gltima terapia nos casos com mais de uma), para
afastarmos alteracBes transitérias. Pesquisamos sin-
tomas (relatados espontaneamente ou durante inter-
rogatério médico) de disfuncdo salivar (xerostomia,
presenca de Ulceras orais e fissuras), lacrimal (con-
juntivite) e pulmonar (dispnéia aos esfor¢os ou limi-
tacdo da capacidade funcional por este sintoma). A
propedéutica consistiu em dosagem de FSH em
todos, LH e testosterona nos homens; hemograma
com hematoscopia; radiografia de térax e medida do
peak flow. Nos casos com sintomas salivares, rea-
lizamos cintilografia com 99mTcO4- (24); se
lacrimais, avaliagdo oftalmoldgica. Em todos os
pacientes, procuramos afastar a possibilidade de
doencas semelhantes as complicacdes da radioio-
doterapia antes do tratamento, para estabelecermos
a relacdo da terapia ablativa e possiveis complicacdes.

Dez pacientes haviam recebido apenas uma
dose de iodo 131, com intervalo até nossa avaliagdo de
15 meses a 5 anos (média de 2,8 anos) e 10 receberam
mais de uma dose, e nestes o intervalo entre a primeira
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dose e nossa avaliacdo foi de 18 meses a 6,5 anos,
média de 3,2 anos e 1,6 anos da uGltima dose.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da instituicdo.

Avaliacéo Laboratorial

LH foi medido com kit IRMA (immunoradiometric
assay) LH MAIAclone (Biochem ImmunoSystems,
Italy) com sensibilidade de 0,15U1/I; coeficiente de
variabilidade (CV) intra- e interensaio de 1,4 a 10% e
3,9 a 12,5%, respectivamente; e referéncia de 1,5 a
9,2UI/1. Para o FSH, usamos o kit IRMA FSH
MAIAclone com sensibilidade de 0,25U1/1; CV
intra- e interensaio de 1,2 a 3,5% e 2 a 5,4%, respec-
tivamente; e valor de referéncia de 1 a 14U1/1. J4 a
testosterona livre foi por radioimunoensaio (DSL —
4900 ACTIVE Free Testosterone kit, Diagnostic Sys-
tems Laboratories, Webster, Texas, USA) com sensi-
bilidade de 0,18pg/ml; CV intra- e interensaio de
3,7a6,2% e 7,3 a9,7%, respectivamente; e a faixa de
normalidade variando de 8,7 a 54,7pg/ml.

RESULTADOS (tabela 1)

Pacientes sem metéstases distantes receberam, em
média, 145mCi, e com acometimento pulmonar bila-
teral difuso, 270mCi.

Xerostomia sem complicacdes (Ulceras orais ou
fissuras) estava presente em dois pacientes (referida
apenas durante o interrogatério médico). A cintilo-
grafia com 99mTcO4- confirmou a disfuncdo das
glandulas salivares e esta foi atribuida ao radioiodo.

Um paciente apresentava clinica de conjuntivite,
diagndstico confirmado pela avaliacdo oftalmolégica
gue ndo identificou outra etiologia especifica.

Hemograma e hematoscopia ndo revelaram
anormalidades em 17 pacientes. Nos 3 com anemia, a
etiologia foi estabelecida (ferropriva em 2 e outro era
sabidamente portador de drepanocitose).

FSH estava normal em 18 pacientes (4 homens
e em todas as 14 mulheres). Os 2 casos com FSH ele-
vado haviam recebido radioiodo ha pouco mais de um
ano, e, na repeticdo do exame em 6 meses, houve nor-
malizacdo dos valores. Os 6 pacientes do sexo masculi-
no tinham LH e testosterona livre normais.

Nenhum dos 10 pacientes com metastases pul-
monares captantes difusas e bilaterais referiu limitacdo
da capacidade funcional por dispnéia, o peak flow foi
normal em todos e a radiografia de térax ndo revelou
sinais de fibrose pulmonar.
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes com carcinoma diferenciado de tiredide tratados com radioiodo e os efeitos adver-

sos relacionados a terapia ablativa.

Sexo Idade (anos) Varredura p6s-dose* Dose de 1131** Efeito adverso observado***

F 20 Metastases pulmonares 200mCi
F 20 Leito tireoidiano

Cervical ectopica 150mCi
F 16 Metastases pulmonares 350mCi
F 15 Leito tireoidiano 150mCi
F 14 Metastases pulmonares 300mCi
F 16 Leito tireoidiano 150mCi
F 09 Leito tireoidiano 100mCi
F 13 Metastases pulmonares 150mCi
F 18 Leito tireoidiano 150mCi Disfuncéo salivar
F 14 Leito tireoidiano

Cervical ectopica 150mCi
F 18 Leito tireoidiano

Mediastinal 150mCi

F 18 Metastases pulmonares 350mCi
F 18 Metastases pulmonares 300mCi
F 15 Leito tireoidiano

Cervical ectopica 150mCi
M 20 Metastases pulmonares 250mCi
M 15 Leito tireoidiano

Cervical ectopica 150mCi Disfuncéo salivar

Conjuntivite
M 15 Leito tireoidiano 150mCi
M 18 Metastases pulmonares 300mCi FSH elevado (19Ul/1)
Apo6s 6 meses: FSH 11UI/|
M 16 Metastases pulmonares 350mCi FSH elevado (21UI/1)
Apbs 6 meses: FSH 8,6Ul/I

M 16 Metastases pulmonares 150mCi

* Primeira varredura po6s-dose.
** Dose acumulada até a avaliagao por este estudo.

*** Considerando apenas os efeitos associados ao radioiodo.

DISCUSSAO

A sialoadenite actinica € comum, pode ocorrer mesmo
ap6s a administracdo de doses de 100mCi de iodo-
131, mas geralmente é reversivel (9,11). Esta compli-
cacdo é mais freqlente na auséncia de metastases cap-
tantes (11) e com restos tireoidianos discretos (9),
situacdes com maior disponibilizacdo de radioiodo as
glandulas salivares. Mais de um ano ap6s a ablacéo,
10% dos nossos pacientes tinham xerostomia, mas ndo
CcOMo queixa espontanea, e a disfuncédo salivar foi con-
firmada pela cintilografia com 99 mTcO4-, excelente
exame para este fim (24).

Apenas um caso NO grupo que investigamos
apresentava conjuntivite persistente mesmo apds 18
meses do radioiodo. Esta complica¢do pouco pesquisa-
da e relatada, mas muito incobmoda, acometeu 22% dos
casos em um outro estudo, na forma crdnica ou recor-
rente (9), com alguns pacientes podendo necessitar de
cirurgia desobstrutiva da via lacrimal (9,12). Pacientes
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com esta complicacdo quase sempre apresentam dis-
funcéo salivar concomitante (9).

Um comprometimento transitério da esper-
matogénese com incremento do FSH (14-17),
decréscimo da inibina B (14) e altera¢do no espermo-
grama (15) é observado apds a terapia ablativa com
altas doses de iodo 131. Infertilidade permanente é
possivel com doses acumuladas elevadas (17). Geral-
mente a producdo de testosterona é preservada (14-
17), ainda que uma elevagdo do LH possa ocorrer
(14). Em mulheres, um incremento do FSH e alte-
racdes menstruais reversiveis (17-19) e até mesmo
infertilidade (17) e menopausa precoce (25) podem
ocorrer ap6s altas doses de radioiodo. Considerando a
dose maxima absorvida pelas génadas de 5mGy/mCi,
Maxon inferiu que infertilidade permanente nédo
ocorre em mulheres com dose de até 300mCi de iodo-
131 e aconteceria em <10% dos homens com esta
mesma dose (17). Com doses de 800mCi ou mais,
infertilidade ocorreria em até 60% das mulheres e mais
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de 90% dos homens (17). lodo radioativo ndo parece
aumentar o risco de malformacdes nos filhos destes
pacientes (16,19). Como previsto, ja que avaliamos 0s
pacientes tardiamente e a dose acumulada foi baixa
(em média, 207mCi), ndo encontramos indicios de
insuficiéncia gonadal neste grupo. Esta dose resultou
em uma radiacdo total absorvida pelas génadas de
aproximadamente 0,3Gy, em média (26).

Pneumonite e fibrose pulmonar podem ocorrer
ap6s a administracdo de altas doses de iodo 131 em
pacientes com metéstases difusas captantes (13,20-
22). Esta complicacdo ndo ocorre quando a retencao
pulmonar de iodo-131 em 48h é menor que 80mCi
(20). Quando a medida da dose absorvida nao for pos-
sivel, recomenda-se a administracdo de doses
<200mCi a cada tratamento (1) ou até 150mCi em
intervalos de pelo menos 3 meses (27). Apesar de
avaliarmos o comprometimento pulmonar através da
avaliacdo clinica e radiol6gica, considerados suficientes
para muitos casos (28), reconhecemos que a frequén-
cia desta complicacdo pode ter sido subestimada por
ndo termos realizado exames mais sensiveis como
tomografia computadorizada de alta resolucdo (28).
Nenhum caso foi relatado na nossa pequena série, pois
0s pacientes receberam no maximo 200mCi por vez, o
intervalo entre as doses foi, em média, de 6 meses e a
dose acumulada média de 270mCi apenas.

Doses >1Ci estdo associadas a um aumento do
risco de morte por tumores de bexiga ou leucemia
(23). O risco de cancer de célon também é aumen-
tado ap6s 5 anos do tratamento com iodo 131 (10).
Catorze casos de leucemia foram reportados em
2753 pacientes de 13 grandes séries (10), com uma
ocorréncia (0,5%) superior a esperada. Intervalos
anuais (10,29), uma oferta de <2Gy no sangue (10)
e dose acumulada ndo superior a 600-800mCi (29)
tornam esta complicacdo pouco provavel de ocorrer.
Ap6s 10 anos, nenhum caso de leucemia foi diag-
nosticado numa série de 1771 pacientes tratados
com uma dose média acumulada de 195mCi (30).
Em oposicdo, alteracdes hematoldgicas transitorias
podem ocorrer, mas sdo reversiveis e ndo graves,
com doses que resultam em radiacdo <2Gy no
sangue (13). Nossos pacientes ndo apresentaram
alteracbes hematoldgicas relacionadas ao radioiodo
ap6s uma radiacdo estimada de aproximadamente
0,3Gy no sangue (26).

Quando a medida da dose absorvida for
disponivel, uma retencdo corporal total de iodo-131
em 48h inferior a 120mCi pode ser usada como
parametro para prevenir as complicacbes mais graves
da radioiodoterapia (20).
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Concluimos que, na nossa casuistica, o trata-
mento ablativo com radioiodo foi aparentemente
seguro em pacientes jovens, com raras complicacdes,
persistindo apds um ano da terapia.
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