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1. Introduccié

El carcinoma diferenciat de tiroide (d'ara endavant CDT) és la
neoplasia endocrina més freqiient (90 % de totes les neoplasies
endocrines), i la principal causa de mort de tots els tumors
endocrins. Es molt més fregiient en dones amb edats compreses
entre 30 i 50 anys. Tot i que la causa és desconeguda, hi ha
algunes circumstancies que s'associen a una freqiiencia més
elevada de cancer de tiroide:

1. Radiacions ionitzants, especialment si I'exposicio ha tingut
lloc durant la infancia. De fet, és el factor etiologic més
reconegut. L'exposicié pot ser per motius terapeutics
(radioterapia) o per proximitat de fonts radioactives
exogenes mediambientals (accidents nuclears).

2. Factors genetics. Existeix un tipus de cancer de tiroide, el
carcinoma medul-lar, que presenta una forma familiar en un
25 % dels casos. No obstant aix0, aquest és un dels tipus
més rar de cancer de tiroide.

3. Dieta baixa en iode. Hi ha diferéncies geografiques en la
prevalenca de carcinomes fol-liculars i papil-lars de tiroide,
sent més freqlent en les zones deficitaries de iode.

La incidéncia del cancer de tiroide a Espanya és similar a la
resta de paisos europeus, tot i que presenta variacions en funcid
de les arees geografiques, i esta sobretot relacionada amb la
ingesta d'iode (1). La incidéncia, com també ha succeit en els

darrers anys a escala mundial, ha anat augmentant
progressivament, perd0 la mortalitat s'ha mantingut estable.
Aquest augment és causat especialment per I’increment en la
deteccio de lesions poc agressives, atribuit en gran mesura a la
introduccié a gran escala de nous procediments diagnostics
(ecografia, tomografia computada i ressonancia magneética),
associat a l'augment de la vigilancia medica i l'accés als serveis
de salut (2).

El signe clinic més frequient del cancer de tiroide és l'aparicid
d'un nodul, generalment asimptomatic, a la part anterior del coll.
De tota manera, la preséncia de noduls tiroidals és molt frequent
en la poblaci6 general (5-20 % de les persones per palpaci6 i fins
a un 50 % si D’estudi es realitza mitjancant l'ecografia). La
majoria dels noduls tiroidals son benignes, i només un 5-15 %
dels ndduls Unics sense antecedents d’irradiacio i un 20-25 %
dels que han estat irradiats son malignes.

Davant de la sospita de cancer (noduls amb diametre > 1 cm,
patré ecografic sospitds i una concentracio de tirotropina en el
plasma dintre o per sobre l'interval de referéncia) és necessari
realitzar 1’estudi citologic d’una mostra obtinguda per puncio-
aspiraci6 amb agulla fina (PAAF). D’aquesta manera, es pot
establir el risc de malignitat amb una sensibilitat diagnostica
compresa entre el 83 % i el 99 % i una especificitat diagnostica
entre el (70-90 %). L’estudi citologic permetra també classificar
el nodul en una de les 6 categories diagnostiques del sistema
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Bethesda, que proporcionen una estimacio del risc de malignitat i
permeten seleccionar als pacients candidats al tractament
quirdrgic (Taula 1) (3, 4).

Categoria diagnostica Risc de Maneig habitual
malignitat

!) No_dlagno_stlc 0 1-4 % Repetir PAAF
insatisfactori
I1) Benigne 0-3% Seguiment clinic
111) Atipia de significat
indeterminat 0
o lesi6 fol-licular 5-30 % Repetir PAAF
indeterminada
1V) Neoplasia fol-licular
0 sospitds de neoplasia 15-30 % Cirurgia
fol-licular
V) Sospit6s de malignitat 60-75 % Cirurgia
VI) Maligne 97-99 % Cirurgia

Taula 1. Expressié dels resultats de I'estudi citologic de la PAAF
segons el Sistema Bethesda (4).

L’actitud terapéutica, quan l'estudi citologic és indicatiu o
sospitds de malignitat, consisteix a avaluar I’extensi6 de la
malaltia (possibilitat d’afectacié ganglionar o preséncia de
metastasis) i realitzar una intervencié quirdrgica consistent en
I’extirpacid de la glandula tiroide (en general tiroidectomia total,
amb o sense buidament ganglionar) (5). L'estudi histopatologic
de la pecga quirargica dona el diagndstic definitiu. Hi ha diversos
tipus histologics de cancer de tiroide: papil-lar (80 %), fol-licular
(10 %), medul-lar (4-5 %) i anaplastic (1-2 %). Els 2 primers
suposen el 90 % dels cancers de tiroide, s'originen a partir de les
cel-lules fol-liculars de la tiroide i es tractaran en aquest article
conjuntament com carcinomes diferenciats de tiroide (CDT)
mentre que el carcinoma medul-lar, originat a partir de les
cel-lules C parafol-liculars i altres tumors molt més rars com
I'anaplastic, els limfomes o sarcomes tiroidals no es tractaran en
aquest document.

2. Carcinoma diferenciat de tiroide

Un cop diagnosticat, el tractament del CDT depén de diferents
factors com l'estimacid prequirGrgica del risc basat en la
grandaria i extensié del tumor, l'estudi citologic mitjancant la
PAAF, la historia familiar, 1’edat del pacient, 1’exposicié preévia
a radiaci6 i I’estadiatge clinicopatologic postoperatori. Aquest,
estableix el risc d'individual (6, 7), i permet adaptar la terapia
postquirdrgica, com la radioablacio i el grau de supressié de
tirotropina (d'ara endavant TSH) al qual s'ha de sotmetre cada
pacient. Solen dur-se a terme diferents accions terapéutiques de
manera seqiencial: intervencié quirlrgica, consistent en
I’extirpacio de la glandula tiroide (tiroidectomia total) amb o
sense buidament ganglionar, ablacié de restes amb radioiode
(™1 i tractament supressor de la TSH amb L-tiroxina.

El CDT expressa el receptor de TSH a la membrana cel-lular i
respon a l’estimulacié de TSH amb ’augment d’expressio de
proteines especifiques, com la tiroglobulina (Tg), i amb
I’estimulacié del creixement de les cel-lules. La supressio de
TSH amb dosis suprafisiologiques de L-tiroxina (LT4), s’utilitza
en el tractament dels pacients amb CDT per disminuir el risc de
la recurréncia. L’objectiu és assolir un valor de la concentracié de
TSH en el plasma < 0,1 mUI/L, que es mantindra indefinidament
en malalts amb evidéncia de malaltia persistent o recurrent. En
els pacients considerats en remissié completa es pot introduir una
dosi de substituci6 per un valor de la concentraci6é de TSH en el
plasma proper al limit inferior de I'interval de referéncia (entre
0,5- 2 mUI/L).

Durant I'dltima década, gracies a 1I’experiéncia acumulada i les
evidéncies disponibles sobre la naturalesa d’aquest cancer, hi ha
hagut importants canvis, tant en 1’ambit del diagnostic com del
tractament i seguiment dels pacients amb CDT. Han publicat
diferents guies i protocols el Grup de treball de Cancer de Tiroide
de la Societat Espanyola d'Endocrinologia i Nutrici6 (8), a nivell
nacional, el consens de I'Associacié Europea de Tiroide (ETA)
(9) i I’Associacié Americana de Tiroide (ATA), que ha publicat
la seva darrera guia I’any 2016 (10). En aquesta guia es recomana
un canvi d’actitud respecte a aquest cancer, dirigit a reduir el
nombre de biopsies mitjancant PAAF, reduir I’extensio de la
cirurgia, utilitzar una menor dosi d'iode radioactiu per al
tractament o per al diagnostic i disminuir el nombre de
mesuraments de la concentracié de Tg en el plasma estimulada
per TSH (11). EI CDT és un cancer que té molt bon pronostic en
la majoria de casos i en el que la sobreactuaci6 utilitzant
procediments invasius o tractaments supressors de la TSH de
manera cronica, genera més riscos que beneficis a llarg termini.
Les directrius principals de la guia ATA 2016 (9) consisteixen a
introduir una gestid individualitzada de les pautes de tractament i
de freqiiencia de seguiment d'aquests pacients en funcié d'una
estadificacio dinamica del risc de recurréncia de la malaltia
(Taula 2).

Resposta al tractament Definici6
Categoria

Estudis d’imatge negatius

i

Tg sota tiroxina < 0,2ug/L

0

Tg estimulada < 1 pg/L

i
Concentracio
"negatius"
Estudis d’imatge negatius
i

Tg sota tiroxina > 1 ug/Lo

Resposta excel-lent

d'anticossos contra la

Resposta bioquimica

incompleta Tg estimulada > 10 pg/L
0
Concentraci6 creixent d’anticossos contra la Tg
Evidencia estructural o  funcional
Resposta estructural o .
. persisténcia de malaltia amb qualsevol
incompleta

Tg sota tiroxina detectable perd < 1 pg/L

Resposta indeterminada '(I)'g estimulada detectable pero < 10 pg/L

Concentracid d’anticossos contra la Tg estable
o decreixent en absencia de malaltia estructural

Taula 2. Categoritzacié de la resposta al tractament dels pacients amb CDT

tractats amb tiroidectomia i radioablaci6 (10).

El grup de risc definira la frequéncia del seguiment del
pacient, intensificant-se com més elevat sigui. Al llarg del seu
seguiment un mateix malalt pot canviar de grup de risc en funcié

concentraci6 de Tg o d’anticossos contra la Tg
Estudis d’imatge no concloent o no especifiques
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de la resposta al tractament (evidéncia de malaltia estructural o
valor de la concentraci6 de Tg en el plasma) (Taula 2). Tot aixo
ha estat possible gracies a la disponibilitat d’eines molt valides
per al diagnostic i seguiment d’aquests pacients, com soOn
I’ecografia d’alta definici6 i el desenvolupament de sistemes de
mesura de la concentraci6 de Tg en el plasma cada vegada
especifics i amb una major capacitat de deteccio.

3. Seguiment bioquimic

El seguiment dels pacients amb CDT que han estat
tiroidectomitzats se centra en els valors obtinguts de la
concentracié de Tg en el plasma, que és una magnitud biologica
("marcador tumoral™) sensible i especifica per a la deteccié de la
persisténcia o la recidiva de CDT (12). Ja a I’inici de la primera
década del XXI, es va reconeixer la importancia de la
concentraci6 de Tg en el plasma com a part principal del
seguiment rutinari dels malalts amb CDT, que fins a aquell
moment es fonamentava sobretot en els estudis d'imatge (rastreig
corporal amb ™*1). Diversos estudis van demostrar que els
malalts sense evidéencia clinica de tumor i que sota tractament
supressor de la TSH presentaven un valor de la concentracio de
massa de Tg en el plasma > 1 pg/L o en els que s’observava un
augment dels valors d'aquesta magnitud > 2 pg/L en resposta a
I’estimul amb TSH, presentaven en el 91 % dels casos la
recurréncia de la malaltia. En canvi, el rastreig gammagrafic
corporal només identificava el 19 % dels casos amb metastasi
(13). Aix0 va donar un paper preponderant al mesurament de la
concentracié de Tg en el plasma basal (sota tractament supressor
de la TSH) i també després d'estimulacié per TSH, desplagant al
rastreig tradicional amb dosis baixes de **'1. També es va establir
la necessitat de definir les propietats metrologiques minimes que
havien de complir els sistemes de mesura, que permeten el
mesurament de d'aquesta magnitud, per realitzar el seguiment
dels malalts tractats.

La Tg és una iode-glucoproteina d’elevada massa molar
produida exclusivament per les cél-lules fol-liculars de la tiroide.
Actua com a substrat per a la sintesi de tiroxina i triiodotironina,
aixi com per I’emmagatzematge de les formes inactives de
I’hormona tiroidal i 1iode. A més, la Tg esta implicada en
diverses malalties de la tiroide, particularment en la tiroiditis
autoimmune en la qual actua com a antigen.

En condicions fisiologiques, només una petita quantitat de Tg
no és degradada durant la protedlisi intratiroidal i arriba a la sang
on la seva concentracio pot ser mesurada. La concentracié de Tg
en el plasma depén fonamentalment de la massa de teixit tiroidal
present. Una concentracié de massa de Tg en el plasma d’1 pg/L
es correspon a la preséncia d’1 mg de teixit tiroidal quan la
concentracio de TSH esta dintre de ’interval de referéncia (13).
Quan la TSH esta inhibida, 1 mg de teixit tiroidal equival a una
concentracié de Tg de 0,5 pg/L (13). S’ha de tenir present que
qualsevol tipus d'inflamacié o dany de la glandula tiroide
(realitzacié de PAAF, cirurgia, administracié de "*I) pot causar
l'alliberament de Tg a la sang. Per tal que el valor de la
concentracié de Tg sigui representatiu de I’estat de la malaltia és
important que 1’extraccié de sang es faci almenys 2 setmanes
després d’una exploracio amb PAAF, 6-8 setmanes després de la
cirurgia i 3 mesos després de I’ablacié amb 1. De la mateixa
manera, el valor de la concentracio de Tg en el plasma s’ha
d’interpretar en funcié de la concentracié de TSH. L’estimulacioé
del receptor per TSH, coriogonadotropina, o anticossos contra el
receptor de TSH ddna lloc a un augment de la concentraci6é de
Tg.

El mesurament de la concentracié de Tg en el plasma en el
laboratori clinic es realitza mitjangant sistemes de mesura basats
en la immunoanalisi quimioluminiscent, automatitzats i
estandarditzats amb el patré de referéncia de I'Oficina

Comunitaria de Referencia de les Comunitats Europees
(Community Bureau of Reference of the European Communities
en anglés) 457 (CRM-457). La capacitat de deteccié del sistema
de mesura és un factor crucial en el mesurament d'aquesta
magnitud, ja que ha de permetre diferenciar entre un valor proper
al limit inferior de l'interval de referéncia d'un pacient eutiroidal
(aproximadament 1 png/L) i un valor indetectable com a
conseqiiéncia d’una tiroidectomia. Aixi doncs, el limit de
quantificacié (“"sensibilitat funcional”) del sistema de mesura,
definit com el menor valor d'una magnitud bioldgica que es pot
mesurar amb una imprecisié acceptable (habitualment un
coeficient de variacié (CV) interdiari < 20 %), ha de ser < 1 pg/L.
Actualment existeixen diversos sistemes de mesura o0
procediments comercials amb una "sensibilitat funcional” 10
vegades més baixa (< 0,1 pg/L) que els previs. Aquests sistemes
anomenats ultrasensibles o de segona generacio permeten el
mesurament fiable a valors més baixos (14). Una concentracio de
Tg indetectable obtinguda amb un sistema de mesura de segona
generacid, en un malalt de baix risc, té un valor predictiu negatiu
entre el 97 % i 99 % i pot evitar la necessitat de 1’estimul amb
TSH per considerar al pacient lliure de la malaltia (15). Si la
concentracié de Tg en el plasma és detectable perd < 1 pg/L és
necessari mesurar la concentracid de Tg sota estimulacié de TSH
(16). Els sistemes de mesura per a la concentracié de Tg en el
plasma es poden veure afectats per la preséncia d’anticossos
contra la tiroglobulina endogens. S ha descrit que qualsevol valor
de la concentracié d’anticossos contra la Tg de la mostra té el
potencial d’interferir amb el mesurament de la concentracio de
Tg (17). En el cas dels sistemes de mesura basats en la
immunoanalisi, la interferéncia es tradueix en un valor de la
concentracié de Tg falsament disminuit. Aixd és un problema
important perqué, per una banda, la prevalenca d’aquests
anticossos és més elevada en els pacients amb CDT que en la
poblacio general (25 % versus 10 %, respectivament) i, per
I’altra, perqué la subestimacié de la concentracié de Tg pot
emmascarar la presencia de la malaltia residual o metastatica
(18). Els sistemes de mesura basats en la radioimmunoanalisi
(RIA) que es feien servir fa molts anys eren menys susceptibles a
la interferéncia pels anticossos contra la Tg i en el cas de produir-
se donava lloc a valors falsament augmentats. Pero en 1’actualitat
el seu Us esta completament desaconsellat per presentar limits de
quantificacio elevats. Per aquest motiu és essencial que el
mesurament de la concentracié de Tg s’acompanyi sempre del de
la concentracid d’anticossos contra la Tg en la mateixa mostra. El
mesurament de la concentracié d’anticossos contra la Tg es fa
actualment amb sistemes de mesura basats en la immunoanalisi
que utilitzen anticossos monoclonals on els seus valors sén
tracables al patr6 de referencia IRP 65/93. Malgrat aixo, els
limits de quantificacio dels diferents sistemes de mesura i els
valors discriminants que recomana cada fabricant per a
considerar que una mostra conté anticossos contra la Tg poden
diferenciar-se en fins a 200 vegades. Aix0 es podria explicar pel
fet que la produccié d’anticossos contra la Tg en malalts amb
carcinoma papil-lar de tiroide pot ser consequéncia de 2
mecanismes patologics diferents. Un és la coexisténcia de
malaltia autoimmune subjacent. L'altre és la resposta immune
desencadenada enfront del procés inflamatori associat a la
tumorogenesi, en la qual s’alliberen molécules de Tg
modificades per canvis posttransnacionals, que es comporten
com a antigens amb gran immunogenicitat. Els anticossos contra
la Tg de cada pacient pertanyen doncs a un subtipus
d'immunoglobulina G determinat i tenen una especificitat
caracteristica per recongixer antigens o components dels reactius
dels sistemes de mesura de la concentracié de Tg. Per aquest
motiu els valors de la concentracié d'anticossos contra la Tg
obtinguts amb diferents sistemes de mesura en una mateixa
mostra poden presentar variacions importants (19, 20). Encara
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que el grau d’interferéncia pot variar depenent dels components
del sistema de mesura, el tipus d’anticossos emprats i les
condicions de les incubacions, cap sistema de mesura pot garantir
estar lliure d’interferéncia, motiu pel qual els laboratoris no
haurien d’informar de valors indetectables de la concentracié de
Tg en el plasma quan els malalts presenten valors augmentats de
concentracié d'anticossos contra la Tg (21).

En aquests casos, el seguiment dels valors de la la
concentracié d’anticossos contra la Tg pot ser d'utilitat, sent
aquesta magnitud un "marcador tumoral subrogat”. Aix0 és a
causa del fet que, en abséncia d’estimul antigenic, la concentracio
d'anticossos contra la Tg tendeix a disminuir progressivament i
per tant indica la remissio de la malaltia. Per contra, I’augment de
la concentraci6 d'anticossos contra la Tg indica la persisténcia o
reaparicié de Tg en el plasma i per tant la recurréncia de la
malaltia (22, 23). Es a dir, la concentracié d’anticossos contra la
Tg no és una magnitud biologica ("marcador tumoral™) en sentit
estricte perqué els seus valors no es correlacionen amb la
“carrega tumoral” sind que la resposta del sistema immune
reflecteix de manera indirecta la preséncia de teixit tiroidal. Es
per tant més important avaluar la tendencia dels valors de la
concentracié d’anticossos contra la Tg en el plasma al llarg del
temps que el valor absolut de la seva concentracid. Com que la
vida mitjana dels anticossos contra la Tg és de 10 setmanes (24),
els canvis en la seva concentracid s’han de valorar després d’un
periode d’almenys 6 mesos. Aixi mateix cal esperar 6 mesos per
avaluar ’evolucid dels valors de la concentracidé d'anticossos
contra la Tg després d’una biopsia, cirurgia o radioablacié. Un
descens superior al 50 % d'aquests valors, en el primer any
postcirurgia, s’associa amb un risc de recurréncia al cap de 5
anys < 3 %. La persisténcia o 1’augment dels valors de la
concentracié d’anticossos contra la Tg indica un pitjor pronostic
(21, 25). Quan s’utilitza la concentraci6 d’anticossos contra la Tg
en el plasma com a "marcador tumoral" subrogat s’ha de tenir en
compte que els farmacs immunomoduladors (com per exemple
I’interferd) estimulen o suprimeixen el sistema immune i aixo es
pot traduir en augments o disminucid temporals dels seus valors.
En aquests casos cal esperar també, com a minim, 6 mesos per
fer una valoracié acurada dels valors obtinguts (21).

Els sistemes de mesura basats en la immunoanalisi que
permeten el mesurament de la concentraci6 de Tg en el plasma
poden veure’s afectats per diverses interferéncies analitiques.
L’efecte prozona ("efecte ganxo") es dona quan I’anticos utilitzat
pel sistema de mesura es satura com a conseqiiencia de la
preséncia d'una elevada quantitat d'analit, donant lloc a valors
falsament disminuits d'aquesta magnitud. L’efecte ganxo és
particularment problematic en el cas del mesurament de la
concentracié dels marcadors tumorals on es pot trobar una
concentracié molt alta quan els pacients presenten metastasis
avancades. Davant la sospita de 1’efecte ganxo és convenient
realitzar dilucions seriades de la mostra fins que els resultats
obtinguts de dues dilucions consecutives siguin concordants.
També es poden trobar valors falsos positius 0 negatius a causa
de la preséncia d’anticossos heterofils, que sén anticossos
humans dirigits contra els anticossos animals i que poden
interferir amb els anticossos utilitzats pel sistema de mesura.
L’efecte es pot contrarestar incubant préviament la mostra del
malalt amb tubs que porten proteines bloquejants d'anticossos
heterofils (per exemple, HBT, acrénim de l'angles heterophilic
blocking tube, d'Scantibodies Laboratory, INC. Santee, CA
92071, USA) i processant posteriorment la mostra (19, 21).

La concentracié de Tg en el plasma com a "marcador tumoral”
del CDT, s’utilitza sobretot en pacients sota tractament SUpressor
de la TSH amb L-tiroxina. Es considera que un malalt
tiroidectomitzat que presenta una concentracio de Tg en el
plasma < 0,1 pg/L sota tractament supressor de tiroxina (en

abséncia d’anticossos contra la Tg) presenta una resposta
excel-lent i poques possibilitats de recidiva. En canvi, si la
concentracié de Tg és > 0,1 ug/L perd < 1 pg/L, es recomana la
realitzacid6 d’una estimulaci6 amb TSH humana recombinant
(rhTSH), ja que el valor de la concentracié de Tg estimulada és
més sensible per a la detecci6 de CDT residual. Si la
concentracié de Tg sota tractament és > 1 pg/L cal realitzar
exploracions destinades a detectar la recurréncia o la persisténcia
de la malaltia (10, 26).

El tipus histologic del tumor pot influir en la concentracié de
Tg circulant i en el grau de resposta a l'estimul amb TSH, de
manera que els pacients amb tumors poc diferenciats poden
presentar la persistencia de la malaltia amb una concentracié
baixa i fins i tot indetectable de Tg en el plasma, aixi com una
baixa resposta a l'estimul amb TSH. L’augment del valor de la
concentracié de Tg en resposta a la TSH és un bon indicador de
la sensibilitat del tumor a la TSH.

Malgrat 1’adopcidé generalitzada del material de referéncia
certificat CRM-457 existeix una gran variacio entre els valors de
la concentracié de Tg obtinguts utilitzant diferents sistemes de
mesura basats en la immunoanalisi (27). Aquesta variacié entre
els valors implica que cal interpretar de forma orientativa els
valors discriminants per la sospita de recidiva suggerits per les
guies cliniques. A més, la biosintesi de la molécula madura de Tg
pot estar desregulada en les cel-lules tumorals, presentant
diferéncies en l'estructura de la Tg circulant. Aquests canvis
poden conduir a una exposicié 0 emmascarament d'epitops i per
tant diferéncies en la immunorreactivitat de la Tg. Es doncs
convenient que els mesuraments de la concentracio de Tg en el
plasma en el seguiment d’un pacient amb CDT es realitzin
sempre amb el mateix sistema de mesura i si és possible en el
mateix laboratori (28). Si és imprescindible haver de canviar de
sistema, és fonamental tenir de cada pacient en seguiment
almenys un valor de la concentracid de Tg realitzada pels 2
sistemes de mesura, I'habitual i el nou, abans de realitzar el canvi
definitiu, i evidentment comunicar el canvi als metges
sol-licitants. En cas d'obtenir valors discrepants és important
poder esbrinar si els canvis en la concentracié de Tg son deguts a
canvis clinics del malalt o s6n conseqiiéncia del canvi de sistema
de mesura.

Des de I’any 2008 s’han publicat treballs en qué es mesura la
concentracié de Tg mitjancant sistemes de mesura basats en la
cromatografia liquida d'alta eficacia acoblada a I'espectrometria
de masses en tandem (HPLC-MS/MS) (29). Actualment, aquests
tipus de sistemes son els Gnics que no es veuen afectats per
interferéncies degudes a anticossos contra la Tg. No obstant aixo,
la seva capacitat de deteccid sol ser més baixa que la dels
sistemes de mesura basats en la immunoanalisi disponibles i
podria no detectar les recurrencies de la malaltia, especialment en
els ganglis limfatics, la qual cosa disminueix la seva utilitat
clinica. A més d'aquest problema, el mesurament de la
concentracié de Tg per sistemes basats en I'HPLC-MS/MS
presenta altres aspectes encara no resolts, com [I’elevada
imprecisio, 1’estandarditzacié dels processos de digestio
enzimatica, 1’intercanviabilitat entre sistemes, etc. Fins que no es
simplifiquin els procediments i els reactius es difonguin més
ampliament, els sistemes de mesura basats en I'HPLC-MS/MS
només estaran disponibles als grans laboratoris de referéncia
(30).

4. Conclusi6
La concentraci6 de Tg en el plasma és un excel-lent
"marcador tumoral”, ja que la presencia de valors detectables o

en augment en pacients diagnosticats de CDT tiroidectomitzats,
son altament indicatius d'una malaltia persistent o recurrent.
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Es aconsellable fer servir sistemes de mesura de segona
generacié per mesurar la concentracio de Tg en el plasma en el
seguiment del malalt amb CDT (“sensibilitat funcional” < 0,1

Hg/L).

Els sistemes de mesura basats en la immunoanalisi sén
susceptibles d’interferéncies per anticossos contra la Tg que
provoquen una subestimacio de la concentracid de Tg.

Es pot considerar que la concentraci6 d'anticossos contra la Tg
en el plasma és un "marcador tumoral subrogat™ en aquells casos
en qué els seus valors estiguin augmentats i existeixen valors de
la concentraci6 de tiroglobulina en el plasma per sota del limit de
quantificacio .

Es més important avaluar la tendéncia dels valors de la
concentracié d’anticossos contra la Tg al llarg del temps que el
valor absolut de la seva concentracié. A causa de la vida mitjana
dels anticossos contra la Tg, els canvis en la seva concentracié
s’han de valorar després d’un periode d’almenys 6 mesos.
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