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RESUMEN

El cancer de tiroides segun el Globocan tuvo una incidencia del 3.5% y mortalidad de 0.8% a
nivel mundial en mujeres en el 2012. En el Instituto de Cancerologia de Guatemala (INCAN)
en el afo 2014 el cancer de tiroides tuvo una incidencia del 2.3% en el sexo femenino y 0.5%
en el sexo masculino, ocupando la 5ta causa de cancer en mujeres. Respecto a la mortalidad

el cancer de tiroides fue reportado en el 0.8%. 2

El objetivo de la investigacion fue evaluar cdmo ha cambiado el uso de los métodos
diagnoésticos y el tratamiento en cancer de tiroides. Se realiz6 un estudio retrospectivo
evaluando los estudios diagndsticos y el tratamiento quirargico de 289 pacientes que fueron
tratados en el INCAN de los afios 2000 a 2005 y del 2010 a 2014.

Se encontrd que el cancer diferenciado de tiroides es el mas comun y entre ellos el papilar con
un 96.53%. El método diagnéstico al inicio mas utilizado fue el centellograma tiroideo (22.49%)
y posteriormente fue el ultrasonido tiroideo (33.91%) y tomografia axial computarizada de
cuello (35.99%). Las biopsias con aspiracion de aguja fina fueron mas utilizadas en los ultimos
5 afios. Respecto al tratamiento quirdrgico la tiroidectomia ha continuado siendo el tratamiento
quirurgico principal. La sobrevida de los pacientes no fue posible establecerla debido a la
pérdida de seguimiento que tuvo la mayoria de pacientes (75.78%).



I. INTRODUCCION

El cancer de tiroides segun el Globocan tuvo una incidencia del 3.5% y mortalidad de 0.8% a
nivel mundial en mujeres en el 2012. En el Instituto de Cancerologia de Guatemala (INCAN)
en el afo 2014 el cancer de tiroides tuvo una incidencia del 2.3% en el sexo femenino y 0.5%
en el sexo masculino, ocupando la 5ta causa de cancer en mujeres. Respecto a la mortalidad
el cancer de tiroides fue reportado en el 0.8%. La incidencia del cancer de tiroides esta
aumentando en los Ultimos afios, sin que la mortalidad a largo plazo haya variado. Con el
advenimiento de mejores estudios de imagen como el ultrasonido, la tomografia axial
computada y la resonancia magnética, las lesiones de tiroides se diagnostican cada vez mas
temprano. En el caso de carcinoma diferenciado la sobrevida sobrepasa el 95% a los 20

afios.®

La histologia mas frecuente del cancer de tiroides es el tipo diferenciado que ocupa alrededor
del 90% de los tumores malignos de tiroides. De éstos se pueden mencionar que existen
factores de riesgo que toman caracteristicas del tumor (tamafio, infiltracion local, metastasis,

tipo de reseccion) y del paciente (edad, sexo). ®

En Guatemala no hay disponibles estudios que describan las tendencias y evolucion del
diagndstico y tratamiento del cancer de tiroides. En base a lo mismo se determinara cuales

son las nuevas tendencias de manejo de cancer de tiroides.



. ANTECEDENTES

La glandula tiroides recibe su hombre de la palabra griega thyreoeides o escudo, debido a su
forma bilobulada. La tiroides fue identificada por el anatomista Thomas Wharton en 1656 y

descrita en su texto Adenographia, mientras que la tiroxina fue identificada en el siglo XIX. @
2.1 ANATOMIA

La Glandula Tiroides, es un érgano impar, medio, situado en la cara anterior del cuello, tiene
color gris rosado, mide 7 cm de ancho por 3 de alto y 18 mm de grueso, variando segun los

individuos, edad y el sexo. Su peso en el adulto, es de 25 a 30 gramos. ¥

Es mantenida en su posicion por la capsula del tiroides que es una extensién de la aponeurosis
cervical, posee tres ligamentos; uno medio, que se extiende de la laringe a la parte media del
tiroides, y otros laterales, que van de los I6bulos laterales de la trAdquea al cartilago cricoides.

Los vasos tiroideos en conjunto con sus vainas también dan sostén de la vaina a la capsula.

Esta compuesta por el istmo y dos I6bulos. La porcién caudal de la glandula corresponde al
sexto anillo de la traguea, a 2 centimetros por encima del esternén y el borde cefalico
corresponde al borde inferior del cartilago tiroides.

La irrigacion esta dada por: “30)

e 2 arterias tiroideas superiores (ramas de la car6tida externa) que proporcionan tres
ramas al cuerpo tiroides: interna, externa y posterior.

e 2 arterias tiroideas inferiores (ramas de la subclavia) cada una de ellas proporciona tres
ramas tiroideas: inferior, posterior y profunda.

¢ La arteria tiroidea media o tiroidea de Neubauer es inconstante (nace de la aorta o del
tronco braquiocefélico).

El sistema venoso esta dado alrededor de la glandula por el plexo tiroideo. Las venas que

parten de éste se dividen en tres grupos: 39

e Venas tiroideas superiores: corresponden a las arterias del mismo nombre y van a
drenar directamente a la yugular interna drenando previamente al tronco

tirolinguofacial.



e Venas tiroideas inferiores: nacen del borde inferior de la tiroides y van a las yugulares
internas y al tronco braquiocefalico izquierdo.

e Venas tiroideas medias: drenan en la yugular interna.

Los linfaticos forman alrededor de la glandula un plexo peritiroideo. Los troncos que parten de

él se dividen en:

e Linfaticos descendentes: drenan en ganglios situados delante de la trAquea y encima
del timo.

e Linfaticos ascendentes: terminan en los ganglios prelaringeos, y en parte (los laterales)
en los ganglios laterales del cuello.

La inervacion es de dos tipos:

e Simpatica. Proceden de los plexos simpéticos. Rodean las arterias tiroideas superiores
e inferiores G?
e Parasimpatica. Proviene de los nervios laringeo superior y laringeo recurrente, ambos

procedentes del nervio vago ¥

Al examinar la glandula tiroides se debe palpar lisa y de consistencia firme. Se debe estimar
el tamafio y buscar la presencia de nodulos. Cuando se encuentran nédulos se precisa su
ubicacién, tamafio, numero y consistencia. Cuando la glandula esta muy crecida, es posible
que con la campana del estetoscopio se pueda escuchar un soplo suave debido al aumento
de la vasculatura. ©

2.2 CANCER DIFERENCIADO DE TIROIDES

El cancer tiroideo mas comun (90%) es el diferenciado que incluye al carcinoma papilar y al
carcinoma folicular, los cuales presentan un excelente pronéstico. @ 23 24 E| prondstico del
cancer papilar es mejor que el de cancer folicular sin embargo si se excluyen las variables de
edad, extensién tumoral al momento del diagnoéstico, la tasa de supervivencia es

comparable.®?®


http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Nervios_lar%C3%ADngeo_superior&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/wiki/Nervio_lar%C3%ADngeo_recurrente
http://es.wikipedia.org/wiki/Nervio_vago

2.3 EPIDEMIOLOGIA

El cancer de tiroides segun el Globocan tuvo una incidencia del 3.5% y mortalidad de 0.8% a
nivel mundial en mujeres en el 2012. En el Instituto de Cancerologia de Guatemala (INCAN)
en el afio 2014 el cancer de tiroides tuvo una incidencia del 2.3% en el sexo femenino y 0.5%
en el sexo masculino, ocupando la 5ta causa de cancer en mujeres. Respecto a la mortalidad

el cancer de tiroides fue reportado en el 0.8%. *:32

En el afio 2002, en México se reportaron 1937 casos de cancer tiroideo de 108,064 neoplasias
malignas y la relacion entre mujeres y hombres afectados fue de 4.4:1. En el mismo afio
ocurrieron 460 muertes por cancer tiroideo, para una tasa de mortalidad 0.4 por 100,000
habitantes. @ En el afio 2001 en México el cancer diferenciado de tiroides ocupd el sexto lugar
entre todas las neoplasias malignas en mujeres y el vigésimo tercer lugar en los hombres. @%
En Estados Unidos se diagnostican aproximadamente 23,500 casos de cancer diferenciado
de tiroides. @3

En Guatemala se realiz6 un estudio transversal cuya muestra eran 150 cadaveres admitidos
a la morgue entre enero y marzo del 2000. Se les realiz6 tiroidectomia total encontrando que
17 glandulas mostraban caracteristicas macroscépicas de la enfermedad, pero sélo 3
glandulas (1 femenino, 2 masculinos) mostraban evidencia microscépica de malignidad. Esto
corresponde a una prevalencia del 2% (prevalencia en sexo femenino de 2.9% y masculino
1.7%). Se concluy6 que la prevalencia de cancer papilar de tiroides oculto es bajo comparado

en los reportes de literatura. ?®

En México, el 85.6% de los casos de cancer de tiroides ocurre en mujeres, para una relacion
de 5.9 a 1, mientras que la maxima frecuencia ocurre entre los 41 y 50 afios y el 60% de los
casos ocurren entre los 31 y 60 afios. En cuanto a la histologia el carcinoma papilar y sus
variantes (Carcinoma papilar convencional, carcinoma papilar variante folicular y carcinoma
papilar variantes de mal prondstico) representan el 80.3%, mientras que el carcinoma folicular

y sus variantes solo el 2.4%. @
2.4 DISEMINACION NEOPLASICA

La agresividad local se manifiesta por extension extratiroidea e infiltracion de los tejidos
adyacentes, entre los que se puede mencionar en orden decreciente de frecuencia, los

musculos pre-tiroideos, el nervio laringeo recurrente, la traquea, laringe, esofago y piel. Las

4



metastasis ganglionares son especialmente comunes en el cadncer papilar y particularmente
entre los jovenes. En la experiencia del Instituto Nacional de Cancerologia de México éstas
son palpables al diagnostico en 8.2% de los pacientes y ocurren con mas frecuencia en los
ganglios peritiroideos y luego en la cadena yugular profunda, en algunas ocasiones pueden

afectarse los ganglios mediastinales. 29

En el 70 a 80% de las disecciones radicales de cuello se encuentra metastasis ganglionares.
Sin embargo este hallazgo tiene un impacto minimo en la supervivencia, excepto cuando hay
enfermedad ganglionar extensa bilateral o mediastinica. Las metastasis a distancia al
momento de la presentacion son raras pero presentan pronostico menos favorable, se dan
principalmente en pulmén, hueso, higado y cerebro; en el carcinoma folicular rara vez hay
metastasis ganglionares pero son mas frecuentes las metastasis a distancia. En la experiencia
del Instituto de Cancerologia de México, el 7% de los pacientes con cancer papilar se

presentaron con metastasis a distancia. @

La multifocalidad no tiene influencia en el pronéstico de supervivencia. El prondstico es mas

pobre tomando en cuenta el grado de diferenciacién celular e invasién vascular. ¢®

En cuanto a invasion histologica, cuando solo existe invasion capsular el 14% de los pacientes
desarrolla metastasis a distancia, cuando solo los vasos estan invadidos el 27% desarrolla
metastasis, cuando hay invasién capsular y vascular, sube a 50%, y cuando los vasos
capsulares, los vasos extratiroideos y los tejidos estan invadidos, 75% desarrolla metastasis.
El tamafio del tumor también tiene relacion con el porcentaje de metastasis. En los tumores
de menos de 2 cm, 17% desarrolla metastasis, en tumores de 2 a 4 cm, 32%; de 4 a 6 cm,

29% y en mayores de 6 cm, el 73% desarrolla metastasis. @

La recaida del cancer diferenciado ocurre con mas frecuencia en los cinco primeros afios,

aunque algunas recaidas ocurren aun después de 15 afios. @
2.5 MANIFESTACIONES CLINICAS

El cancer diferenciado suele presentarse como un nddulo tiroideo asintomético. En raras
ocasiones se presenta como adenopatias metastasicas cervicales, sin tumor primario

evidente.



En el caso del crecimiento tiroideo (bocio), no es rara la presencia de multiples ndédulos, pero
la presencia de un nédulo dominante, tomando en cuenta su tamafio y/o consistencia dura,

sugiere malignidad asociada.

Los tumores localmente avanzados pueden cursar con disfonia, disfagia, disnea o esputo
hemoptoico. La ausencia de disfonia no descarta afeccidn del nervio laringeo recurrente y la
consecuente paralisis cordal. La lenta invasion y destruccion del nervio permite la
compensacion por la cuerda vocal contralateral, por lo que es necesario hacer laringoscopia

en cualquier paciente con un tumor tiroideo.

Las manifestaciones secundarias a metastasis son raras. Las metéstasis pulmonares
radiograficamente suelen presentarse como infiltrado micro-nodular bilateral de predominio

basal. En raras ocasiones hay dolor o deformidad ésea debido a metastasis 6seas. @
2.6 EVALUACION DE PACIENTE

Se define nodulo tiroideo a una lesién palpable y ultrasonograficamente distinta del tejido
tiroideo adyacente. En algunas lesiones palpables pueden no existir anormalidades
radioldgicas, en dicho caso no se consideran nédulos tiroideos. 2% Los nédulos no palpables
tienen el mismo riesgo de malignidad que aquellos palpables del mismo tamafio.
Generalmente sélo los nddulos mayores de 1 cm deben de ser evaluados por el riesgo de

malignidad, exceptuando los pacientes que cuentan con factores de riesgo. @3

La laringoscopia debe ser practicada en todos los pacientes para evaluar movilidad cordal, ya

gue aunque haya paralisis cordal, no siempre hay disfonia.

Entre los factores de riesgo para cancer de tiroides se pueden mencionar: antecedente de
radiacion en cabeza o cuello, historia familiar de cancer tiroideo en parientes de primer grado,
crecimiento rapido del ndédulo y ronquera asociada. En la exploracion fisica hay que buscar

ganglios regionales aumentados de tamafio. ¢

La biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es el estudio por eleccion para la evaluacion
inicial del nédulo ya que es el mas preciso y de menor costo. La sensibilidad, especificidad y

seguridad diagndstica de la BAAF rebasan el 90% 2%



El sistema BETHESDA se ha propuesto para clasificar los resultados de las BAAF; con este
sistema se han disminuido los aspirados indeterminados a costa de un incremento de los
aspirados benignos, sin incremento de los malignos, disminuyendo asi el nimero de cirugias

innecesarias. ©3

Sistema BETHESDA para clasificarlas citologias tiroideas ¢

CATEGORIA DIAGNOSTICA RIESGO DE PROTOCOLO DE
MALIGNIDAD TRATAMIENTO
I. No diagnostica o insatisfactoria 1-4% Repetir BAAF guiada por US
Il. Benigna 0-3% Seguimiento clinico
[1l. Atipia de significado incierto o lesion | 5 — 15 % Repetir BAAF
folicular de significado indeterminado
IV. Neoplasia folicular o sospechosa 15-30% Lobectomia
V. Sospechosa de malignidad 60 — 75 % Lobectomia o tiroidectomia total
VI. Maligha 97 — 99 % Tiroidectomia total

Se recomienda tratamiento quirargico en el caso de un quiste recurrente luego de haberse
aspirado completamente, ya que el riesgo de malignidad subyacente se incrementa. Una
lesién solida que persiste luego de la aspiracion de un quiste asociado también es sospechosa.
Un aspirado indeterminado por la presencia de células foliculares o linfoides, puede significar
adenoma o carcinoma folicular en el primer caso, y tiroiditis linfocitica o linfoma en el segundo.
@ Si la BAAF reporta sospecha de carcinoma papilar o neoplasia de células de Hiirtle se

recomienda lobectomia o tiroidectomia total. 3

El ultrasonido es muy Uutil en: 1) La evaluacion de una glandula dificil de palpar debido a un
cuello corto y grueso; 2) En la evaluacion del cuello documentando adenopatias sospechosas
(20 al 31% de los casos); 3) En guiar biopsias de lesiones primarias o ganglionares @,
adenopatia cervical (20% al 31% de los casos) ?® y 4) Para medir lesiones que se someteran
a observacion o supresion hormonal (un crecimiento del 20% en su diametro en 6 a 18 meses

se considera sospechoso de malignidad).

Los datos ultrasonograficos de nodulo tiroideo que sugieren malignidad segun la 262 reunién
anual de la Asociacion Americana de Endocrinélogos Clinicos (AACE) del 2005 son: nodulo
hipoecoico/ heterogéneo, bordes irregulares, microcalcificaciones sin sombra posterior, mayor

diametro de altura que de ancho, un quiste con paredes gruesas e invasion a tejidos vecinos. ®®



Los ganglios sospechosos son mayores de 10 a 15 mm de diametro, tienden a ser esféricos,
hipoecoicos y carecen de hilio ecogénico. Las &reas quisticas o con microcalcificaciones son

altamente sugestivas de malignidad.
La placa simple de térax puede documentar lesiones metastasicas.

La tomografia axial computarizada o resonancia magnética nuclear del cuello y el mediastino
superior se indican cuando existen lesiones primarias grandes, cuando la lesién se introduce
al estrecho superior del térax, cuando existen adenopatias palpables voluminosas o sospecha
de invasion local y para evaluar la resecabilidad de recaidas locales o regionales. La
tomografia es mas accesible y de menor costo en relacion a la resonancia magnética. Si los

datos clinicos o tomograficos sugieren invasion traqueal, se indica la broncoscopia.

Se ha propuesto realizar pruebas rutinarias de calcitonina en pacientes con nédulos tiroideos,
especialmente si existe antecedente familiar de cancer tiroideo o una citologia sugestiva o
compatible con cancer medular. Esto se asocia a diagndstico temprano de cancer medular,

cirugias completas y mayor supervivencia.

Las pruebas de funcién tiroidea son poco utiles en el diagnostico de malignidad, sin embargo
una TSH elevada sugiere benignidad. La tiroglobulina preoperatoria es inutil, ya que es

insensible e inespecifica de malignidad.
2.7 FACTORES PRONOSTICOS

La edad es el factor pronéstico mas importante. El pronéstico del carcinoma diferenciado es
mejor en pacientes menores de 40 afios sin extensidén extracapsular o invasion vascular.
Después de 40 a 45 afios se incrementa significativamente la agresividad local y la capacidad

metastasica a distancia, implicando asi mayor mortalidad. ¢

Entre otros factores prondésticos se puede mencionar el tipo histolégico considerando que la
supervivencia de los carcinomas papilares a los 10 afios esta entre el 80 y 95 %, en los
foliculares entre el 65 y 85 %, en los carcinomas medulares y anaplasicos rara vez tienen
supervivencias a mas de 2 afos. El sexo no tiene mucha relevancia aunque la mortalidad
global es levemente mayor en hombres. Otro factor a considerar es el estadio local ya que la
mortalidad de los tumores menores de 2 cm es casi nula y aumenta progresivamente segun la

afectacion de la capsula ganglionar. @9



En un estudio publicado por la Asociacion Americana de Cirugia (ACS) en 1992, se
investigaron los factores prondsticos y el manejo de 108 pacientes (68 mujeres, 40 hombres)
con metastasis por cancer de tiroides. El 28% (30 pacientes) tuvo recurrencia, asociada a
invasién tumoral primaria (vascular, linfatica, nerviosa o muscular), edad y sexo de paciente
(menor periodo libre de enfermedad en pacientes masculinos > 45 afios), asi como la
presencia de n6dulos mediastinicos metastésicos. La tasa de supervivencia a los 5y 10 afios
era de 76% y 72% respectivamente en un seguimiento de 86 meses. La comparacion de
recurrencia y tasa de supervivencia en pacientes con cancer de tiroides con nodulos
metastasicos positivos 0 negativos durante el mismo periodo de 10 afios nho mostré diferencia
estadisticamente significativa. A pesar de que la presencia de metastasis nodular no parece
afectar el pronéstico, los subgrupos de alto riesgo se han beneficiado con terapéutica mas

agresiva. ()

Otro estudio publicado por la AJS en 1992 de 931 pacientes (630 mujeres, 301 hombres) con
diagndstico de cancer diferenciado de tiroides (731 con cancer papilar y 200 céancer folicular)
concluy6 que los factores prondsticos adversos fueron: edad mayor de 45 afios, histologia
folicular, extension extratiroidea, tamafio mayor de 4 cms y presencia de metastasis a

distancia. 19
2.7.1 Factores de riesgo y supervivencia

La concentracion elevada de tiroglobulina sérica tiene una correlacién alta con la recidiva del
tumor cuando se encuentra en pacientes con cancer de tiroides diferenciado durante las
evaluaciones postoperatorias. Los indices de tiroglobulina son mas sensibles cuando los
pacientes tienen hipotiroidismo y concentracion sérica elevada de la hormona estimulante de

la tiroides.

La inmunotincién difusa e intensa del factor de crecimiento endotelial vascular en pacientes
con céancer papilar se relaciona con un alto porcentaje de recidiva local y metastasis a
distancia. La expresion del gen de supresion tumoral p53, también se relaciona con un

pronostico adverso en los pacientes con cancer de tiroides.
2.8 SISTEMAS PRONOSTICOS

De acuerdo con el sistema de AMES los pacientes en el grupo de riesgo bajo tienen una

mortalidad de 2%, mientras que el grupo de riesgo alto tiene una mortalidad de 46%. @

9



Clasificacién pronéstica AMES

(Edad, metastasis, extension, tamafio por sus siglas en inglés)

- Grupo de bajo riesgo

a. Todos los pacientes hombres menores de 41 afios y mujeres menores de 51 afios, sin

metastasis a distancia.

b. Los pacientes mayores sin metastasis a distancia y:

1. - Cancer intratiroideo papilar o invasién capsular menor por carcinoma folicular

2. - Tumor primario menor de 5 cm.

- Grupo de alto riesgo

a. Todos los pacientes con metastasis a distancia.

b. Los pacientes mayores con:

1. Céancer papilar extratiroideo o invasién capsular mayor por carcinoma papilar

2. Tumores primarios de 5 cm de diametro o > sin importar la extension de la

enfermedad

Tomado de “Cancer diferenciado de la tiroides: Aspectos generales Granados et al,
Cancerologia (2009); 4: 65-71" (2)

2.9 CLASIFICACION CANCER DE TIROIDES

El sistema TNM ha tenido multiples actualizaciones, la ultima en 2010. Los términos resecable

e irresecable se reemplazaron por “moderadamente avanzado” y “muy avanzado”.
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2.9.1 Sistema de estadificacion TNM del AJCC

TX No se puede evaluar un tumor primario.

TO No hay prueba de tumor primario.

T1 El tumor mide <2 cm en su dimensiéon mayor y se limita a la tiroides.

Tla | El tumor mide <1 cmy se limita a la tiroides.

T1b | El tumor mide >1 cm, pero <2 cm en su dimension mayor y se limita a la tiroides.

T2 El tumor mide >2 cm, pero <4 cm en su dimensién mayor y se limita a la tiroides.

T3 El tumor mide >4 cm en su dimensién mayor o cualquier tumor con diseminacién
minima fuera de la tiroides (por ejemplo, diseminacién hasta el musculo

esternotiroideo o tejido blando peritiroideo).

T4a | Enfermedad moderadamente avanzada.

El tumor es de cualquier tamafio y se extiende fuera de la capsula tiroidea hasta
invadir los tejidos blandos subcutaneos, la laringe, la traquea, el es6fago o el nervio

laringeo recurrente

T4b | Enfermedad muy avanzada

El tumor invade la fascia prevertebral o envuelve la arteria carétida o los vasos

mediastinales

NX | No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales.

NO | No hay metastasis en los ganglios linfaticos regionales

N1 | Metéastasis en los ganglios linfaticos regionales

Nla | Metéstasis hasta Nivel IV (pretraqueal, paratraqueal, y prelaringeo/ ganglio
delfiano).

N1b | Metastasis en los ganglios cervicales unilaterales, bilaterales o contralaterales
(niveles 1, Il, 1Il, IV o V) o en los ganglios linfaticos retrofaringeos o mediastinicos

superiores (Nivel VII).

MO | No hay metastasis a distancia.

M1 | Hay metastasis a distancia

Tomado de AJCC: Thyroid. En: Edge SB, Byrd DR, Compton CC, et al., eds.: AJCC Cancer
Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010, pp 87-96
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2.9.2 Estadios TNM

ESTADIO T N M

Papilar o folicular (diferenciado)

< 45 ANOS

I Cualquier T Cualquier N MO

Il Cualquier T Cualquier N M1

45 ANOS O MAS

I T1 NO MO

1 T2 NO MO

i T3 NO MO
T1 Nla MO
T2 Nla MO
T3 Nla MO

IVa T4a NO MO
T4a Nla MO
T1 N1b MO
T2 N1b MO
T3 N1b MO
T4a N1b MO

IVb T4b Cualquier N MO

IVc Cualquier T Cualquier N M1

Tomado de AJCC: Thyroid. En: Edge SB, Byrd DR, Compton CC, et al., eds.: AJCC Cancer
Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010, pp 87-96

12



29.3S

upervivencia de Cancer de Tiroides

Cancer papilar de tiroides

Etapa Tasa relativa de supervivencia a 5 afios
I Casi 100%

Il Casi 100%

0 93%

v 51%

Céancer folicular de tiroides

Etapa Tasa relativa de supervivencia a 5 afios
I Casi 100%

l Casi 100%

i 71%

1Y 50%

Tomado de American Cancer Society 2013

2.10 TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL CANCER TIROIDEO BIEN DIFERENCIADO

El trata

miento de las neoplasias malignas del tiroides es quirtrgico, pero muy controvertido en

los carcinomas diferenciados de origen papilar y folicular debido a que la mayoria de los

pacientes evolucionan muy bien, y viven décadas. ® La meta de la cirugia incluye dar un

diagndstico después de obtener una BAAF no diagndstica o indeterminada, remover cancer

tiroideo, estadiaje y preparacion para ablacién con yodo radioactivo. ¥

Las opciones quirlirgicas para cancer de tiroides son: @ 3.23.26)

e Lobectomia:

Carcinomas pequeiios (<1 cm), bajo riesgo, aislados, carcinoma papilar intratiroideos
Ausencia de metastasis cervical ganglionar

Carcinoma folicular < 1 cm con minima invasion capsular

Para pacientes con nédulo solitario indeterminado en que se prefiere procedimiento

quirargico limitado.

13



e Tiroidectomia sub total o casi total: se reseca todo el tejido tiroideo macroscépicamente
visible dejando Unicamente 1 gramo de tejido adyacente a la insercion del nervio laringeo
recurrente en el masculo cricotiroideo

¢ Tiroidectomia total: se reseca todo el tejido tiroideo visible. Se recomienda en:

1. Pacientes con tumores grandes (mayor 4 cms) por un riesgo aumentado de
malignidad
2. Casos en que la biopsia reporta sospecha de carcinoma papilar

Parientes de primer grado con carcinoma tiroideo

W

Historia de exposicién a radiacion

5. Pacientes con enfermedad nodular bilateral y que desean evitar reintervencion
6. Carcinoma primario es mayor de 1 a 1.5 cms

7. Nodulos tiroideos contralaterales

8. Metastasis regional o a distancia

9. Multifocalidad

10. Extensién extratiroidea

11. Carcinoma folicular con invasion vascular

Estos tumores diferenciados recurren hasta en un 35 %, de los cuales un tercio lo hace a los
10 afios del tratamiento inicial, por lo que el seguimiento es de por vida esencialmente. ® Los

pacientes mayores de 45 afios tienen mayor porcentaje de recurrencia. ?®

La extension de la primera cirugia puede mejorar la supervivencia en pacientes de alto riesgo.
La recurrencia es reducida por una casi total o tiroidectomia total incluso en pacientes con bajo
riesgo. @ La supervivencia en la tiroidectomia total y lobectomia puede ser similar; la
diferencia entre ellas esta en el porcentaje de complicaciones quirdrgicas y de recidivas

locales. ©®

La tiroidectomia total en el carcinoma diferenciado se recomienda debido a la elevada
incidencia de complicaciones multifocales de ambos I6bulos glandulares y ante la posibilidad
gue células residuales se diferencien a un cancer anaplasico. ® Se completa a tiroidectomia
cuando se realiza diagnostico de malignidad después de una lobectomia en una biopsia
indeterminada o no diagnéstica. Algunos pacientes con malignidad pueden requerir completar
tiroidectomia para proveer reseccion completa de una enfermedad multicéntrica y permitir

terapia con yodo radioactivo. 3
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En un estudio retrospectivo realizado en la Universidad Catdlica de Chile en el 2005, en un
periodo de 12 afios, report6é que el microcarcinoma de tiroides fue unifocal en 80 casos (69%)
y multifocal en 36 casos (31%). Dado el elevado porcentaje de multifocalidad y compromiso
local o regional se justifica realizar una tiroidectomia total; y en los casos de multifocalidad,
compromiso ganglionar, invasion capsular o vascular, asociar terapia ablativa con radioyodo
(por el riesgo de dejar tejido tumoral en el I6bulo contralateral). Cuando se realiza Unicamente
lobectomia hay mayor recurrencia tumoral, aumenta el riesgo de crecimiento nodular benigno

y se complica el seguimiento mediante el uso de tiroglobulina. 6

Un estudio realizado en Estados Unidos de 1985 a 1995 con 53,856 pacientes con diagnéstico
de carcinoma de tiroides reportd una supervivencia a 10 afios de céncer papilar, folicular,
células Hurthle, medular y anaplasico del 93%, 85%, 76%, 75% y 14% respectivamente. El
procedimiento mayormente realizado en pacientes con neoplasia papilar y folicular en este
estudio fue una tiroidectomia total y el 38% de esos pacientes recibio terapia adyuvante con
yodo 131. @

Annals of Surgery publicé un estudio en el 2007 de 52,173 pacientes del National Cancer
Center Data Base (NCDB); de ellos, 43,227 (82.9%) se les realiz6 tiroidectomia total y 8,946
(17.1%) lobectomia. En el cancer de tiroides papilar de 1 cm o mas, la lobectomia tuvo mayor
riesgo de recidiva y muerte (P = 0,04 y P = 0,009, respectivamente). En este estudio, la
tiroidectomia total repercutié en una disminucién de las tasas de recidiva y mejoria en la
supervivencia de pacientes con cancer de tiroides papilar de 1 cm 0 mas en comparacion con

la lobectomia. 18

La meta del yodo radioactivo es destruir tejido tiroideo residual, luego de la tiroidectomia total,
a fin de disminuir el riesgo de recurrencia locorregional ?® jmejorar la especificidad de la
tiroglobulina, que permite la deteccion de la enfermedad persistente pero ésta se ve afectada
por tejido tiroideo residual normal. @ Los pacientes que se benefician de este tratamiento son
aguellos con tumores grandes (> o igual a 1.5 cms) o con enfermedad residual después de

cirugia, los pacientes de riesgo bajo no evidencian beneficio. ?®

La lobectomia tiroidea por si sola puede ser un tratamiento adecuado para los carcinomas
intratiroideos papilares pequefios (<1 cm), unifocales de riesgo bajo, en ausencia de radiacion
previa a la cabezay el cuello o metastasis cervical o nodal con compromiso clinico. Esta cirugia

se relaciona con una menor incidencia de complicaciones, pero aproximadamente entre 5y
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10% de los pacientes presentan recidiva en la tiroides después de la lobectomia. Cuando hay
un lébulo residual, se utiliza 1131 como tratamiento ablativo. Durante el tratamiento quirtrgico
se debe realizar biopsia de los ganglios linfaticos regionales anormales. EI compromiso
ganglionar evidente debe eliminarse durante la operacion inicial, pero se puede realizar una
extirpacion selectiva de los ganglios, por lo general, sin necesidad de efectuar la diseccion
radical del cuello. Esto resulta en una disminucién de la tasa de recidiva, pero no ha logrado

mostrar que mejore la supervivencia.

Después del procedimiento quirlrgico, si se hizo una tiroidectomia total o casi total, se debe
iniciar triyodotironina (T3), la dosis normal del adulto es T3 20 mgs tds (total dissolved solids).
Este medicamente debe detenerse dos semanas previas a yodoterapia por remanente tiroideo
o scan de yodo. @® Algunos estudios mostraron una reduccion de la frecuencia de las recidivas

cuando se suprime TSH. @3

El calcio sérico se debe realizar 24 horas después de la cirugia, se debe solicitar tiroglobulina

postoperatoria en no menos de 6 semanas. 9

El yodo radioactivo se puede administrar con uno de los dos métodos de estimulacion de la
tirotropina: retiro de la hormona tiroidea o la tirotropina recombinante humana (rhTSH). La
rhTSH mantiene la calidad de vida y reduce la dosis de radiacion que se administra al cuerpo
en comparacion con el retiro de la hormona tiroidea. En pacientes con microcarcinoma de
tiroides papilar (tumores <10 mm), son considerados de riesgo bajo, tienen un prondstico
excelente cuando reciben tratamiento quirargico y el tratamiento adicional con 1131 no mejora

este prondstico.

No resulta clara la funcién del yodo radioactivo en pacientes de riesgo bajo ya que no se ha

logrado mostrar los beneficios de la supervivencia sin enfermedad o la supervivencia general.

En un estudio del French Thyroid Cancer Registry donde se evaluaron a 1,298 pacientes con
cancer folicular o papilar de riesgo bajo, 911 pacientes recibieron yodo radioactivo después de
la operacion y 387 no. Se dio seguimiento por de 10,3 afios sin encontrar diferencia en

supervivencia sin enfermedad o supervivencia en general en cuanto al uso de yodo radioactivo.

En cuanto a la indicacion de la linfadenectomia, se debe de tomar en cuenta la diferencia entre
pacientes de alto y bajo riesgo. En estos ultimos, la supervivencia no cambia con la realizacion

de linfadenectomia profilactica. En pacientes de alto riesgo (adenopatias metastésicas, tumor
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primario que invade la capsula y mayores de 60 afios) la extension de la linfadenectomia es
un tema controvertido, algunos autores recomiendan un vaciamiento cervical radical

modificado por haber demostrado un aumento de la supervivencia con esta técnica. @9

Si transoperastoriamente se evidencia adenopatia palpable en el nivel VI, se debe realizar
diseccion de dicho nivel. Cuando hay adenopatia clinicamente sospechosa
preoperatoriamente o se encuentra transoperatoriamente en el cuello afectado y es confirmado
por biopsia con aguja o biopsia por congelacion, se realiza una diseccion selectiva de cuello

preservando el nervio accesorio, musculo esternocleidomastoideo y vena yugular interna. ®

El vaciamiento cervical radical modificado bilateral se puede realizar en casos con alto riesgo
de metéstasis ganglionares contralaterales como: tumor primario de gran tamafio o cercano al
istmo tiroideo, extension extracapsular, invasién de tejidos vecinos o presencia de

linfadenopatias de gran tamario. @9

En el caso de microcarcinoma papilar con adenopatias patoldgicas clinicas o radiologicas en
el momento del diagndstico, se recomienda vaciamiento cervical radical modificado, ya que ha
demostrado disminuir el numero de recidivas a nivel cervical, y aun asi después de dicho
tratamiento se documento6 un 16.7% de recidivas ganglionares. Esto sugiere que los pacientes
con adenopatias palpables tienen un alto riesgo de recurrencia nodal independientemente del
tamafio del carcinoma primario, por lo que el vaciamiento cervical deberia guiarse por los
mismos criterios. En los microcarcinomas papilares tiroideos sin adenopatias palpables no hay

evidencia de disminucion de recidivas al realizar linfadenectomia cervical profilactica. @9
2.11 COMPLICACIONES DE TRATAMIENTO QUIRURGICO

El nervio laringeo recurrente debe ser identificado y preservado, el dafio permanente a este
nervio debe ser menos del 5%, las lesiones bilaterales es extremadamente rara, el riesgo de
lesion es mayor después de una reintervencion. Cuando en los estudios preoperatorios las
cuerdas vocales no revelan signos de invasion del nervio laringeo recurrente, se debe disecar
el tumor del nervio; sin embargo cuando si estd involucrado de forma unilateral con
enfermedad extratiroidea extensa, el nervio se debe resecar para alcanzar un procedimiento
curativo. Si no se puede remover el tumor entero sin dafiar ambos nervios laringeos

recurrentes se puede dejar pequefia cantidad de tumor para proteger los nervios y
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posteriormente ser tratado con yodo radioactivo y supresion de TSH con levotiroxina con o sin

radioterapia. ?®

Se debe preservar la rama externa del nervio laringeo superior al ligar los vasos tiroideos
superiores en la capsula de la glandula. Las glandulas paratiroides deben ser identificadas y
preservadas. Si su irrigacion es comprometida, la glandula/s debe extirparse y reimplantarse
en el musculo. La diseccion de nodulos linfaticos del compartimento central (nivel VI) es

asociada con aumento postoperatorio de hipoparatiroidismo. ®

La complicacion mas frecuente tras la tiroidectomia total es la hipocalcemia, la transitoria
ocurre en 6.9 a 46% vy el hipoparatiroidismo definitivo en el 0.4 a 33% de las tiroidectomias
totales. Entre otras complicaciones que se pueden mencionar se encuentran hematoma e

infeccion de herida operatoria con una incidencia de 0.4 a 4.33% y 1 a 2% respectivamente.G?

En un estudio de tesis comparativo realizado en el Instituto de Cancerologia de Guatemala
documentaron 11.66% casos de hipoparatiroidismo permanente que se asociaron a tumores
grandes (todos mayores de 4 cm), disecciones ganglionares (57.1%) y mayor edad (85.7% >

45 afos) y 36.66% presentaron hipocalcemia transitoria.®?
2.12 RADIOTERAPIA CON YODO RADIACTIVO

La terapia con yodo radiactivo mejora la tasa de supervivencia de los pacientes con cancer
tiroideo papilar o folicular metastasico. 23 La terapia con yodo radiactivo no se puede usar
para tratar los carcinomas tiroideos anaplasicos (indiferenciados) ni los medulares, ya que

estos tipos de cancer no absorben el yodo. ©®

Radioterapia ablativa con yodo se ha utilizado para eliminar tejido tiroideo normal, puede
facilitar monitoreo para carcinoma tiroideo persistente o recurrente. @® Esta terapia esta
recomendada para pacientes con cancer estadio Il y IV, todos los pacientes en estadio I
menores de 45 afos y la mayoria mayores de 45 afios, pacientes seleccionados en estadio |
especialmente con enfermedad multifocal, metastasis ganglionar, invasion extratiroidea o

vascular e histologia mas agresivos. 32

Para que la terapia con yodo radiactivo sea mas eficaz, los pacientes tienen que tener niveles
altos de hormona estimulante de tiroides (TSH o tirotropina) ya que ésta estimula el tejido de

la tiroides (y las células cancerosas) para absorber el yodo radiactivo. Si se realiz6
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tiroidectomia, una manera de aumentar los niveles de TSH consiste en no tomar pastillas de
hormona tiroidea por varias semanas. Esto provoca hipotiroidismo y aumento de TSH
secundariamente. Otra manera de aumentar los niveles de TSH antes de la terapia con yodo
radioactivo, consiste en administrar una forma inyectable de tirotropina (Thyrogen®), lo que
puede hacer innecesario suspender el reemplazo de hormona tiroidea por un periodo de
tiempo prolongado. Este medicamento se administra diariamente por 2 dias, administrando
yodo radioactivo al tercer dia. ©®

Una ablacién exitosa se define como ausencia o captacion de yodo en un scan, actividades

entre 30 y 100 mCi de yodo muestran niveles de éxito. ?®
2.12.1 Recomendaciones previo a terapia yodo radioactivo @9

¢ Dieta baja en yodo 2 semanas previas, otras sustancias con exceso de yodo deben ser
eliminadas (tomografia reciente con medio de contraste).

e Si se puede administrar yodo radioactivo de 3 a 4 semanas post tiroidectomia, no es
necesario hormona tiroidea en ese periodo. Esto permite que la TSH se eleve >30
mIU/L al momento de la terapia. Si el periodo de inicio de la terapia es mayor de ese
tiempo debe de iniciarse T3 20 mgs tds después de la cirugia y no administrarlo 2
semanas antes de la terapia.

e Si hay duda acerca de la completacién de la cirugia, se puede realizar estudio pre
ablacién para evaluar el tamafio remanente de tejido tiroideo. Si el remanente es muy
grande se debe considerar otra cirugia previo a yodoterapia.

e Debe descartarse embarazo

¢ Lactancia materna debe descontinuarse de 4 a 8 semanas posteriores a la terapia

e En pacientes masculinos que recibiran mas de dos dosis altas de yodoterapia se puede

considerar conservar muestra de esperma.
2.12.2 Complicaciones secundarias a terapia con yodo radioactivo @®

e Boca secay anormalidad en papilas gustativas

e Sialadenitis y disfuncion de glandula lagrimal

¢ Incidencia de leukemia y neoplasias secundarias es baja, aproximadamente 0.5% de
todos los pacientes. El riesgo de leucemia aumenta con dosis acumulativas (mayores

de 18.5 GBqQ) y con el uso de radioterapia adicional.
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e Pacientes con dosis acumulativas altas de yodo pueden desarrollar otras neoplasias
(como vesicales, colorrectales, mama y glandulas salivales).

e Fibrosis por radiacion puede ocurrir en pacientes con enfermedad metastésica
pulmonar y que ha recibido dosis repetidas de yodo.

¢ Riesgo aumentado de aborto puede persistir incluso 1 afio después de terapia ablativa
con yodo.

e |nfertilidad en hombres.

2.13 RADIOTERAPIA

Es raramente indicada en cancer diferenciado de tiroides. Entre sus indicaciones podemos

mencionar; 9

2.13.1 Radioterapia adyuvante:

e Evidencia de invasion local del tumor, con sospecha de enfermedad micro o
macroscépica residual significativa, particularmente si el tumor residual no puede
concentrar cantidades suficientes de yodo.

e Pacientes con enfermedad T4 mayores de 60 afios con extensién extranodular

2.13.2 Radioterapia como tratamiento primario:

e Tumores irresecables que no concentran yodo

e Tumores irresecables en conjunto con yodoterapia

2.14 INHIBIDORES DE LA TIROSINA QUINASA

Este medicamento estd compuesto por moléculas dirigidas a bloquear los cambios quimicos
que ocurren en el dominio intracelular de los receptores de membrana desencadenando la
cascada de transmision de la sefial de crecimiento hacia el nucleo. Cuando el receptor de
membrana recibe la sefal desde el exterior, experimenta un cambio en su parte o dominio
intracelular que activa una reaccion enzimatica. En muchos casos la reaccion enzimatica
asociada al dominio intracelular de los receptores de membrana es del tipo llamado tirosina
quinasa que permite la interaccion entre proteinas y hace que una proteina active o inactive a
otra haciéndola pasar de un estado de reposo a otro de actividad o viceversa. Los farmacos

dirigidos a impedir esta reaccion tirosina quinasa, con actividad en algunos tumores que son
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particularmente dependientes de este proceso enzimatico, son los llamados inhibidores de la

tirosina quinasa. ¢V

Estos medicamentos pueden ayudar a tratar las células cancerosas de la tiroides con
mutaciones en ciertos genes, tal como BRAF y RET/PTC. Actualmente se estan estudiando
medicamentos que atacan a las células con los cambios en el gen BRAF, tal como vemurafenib

, dabrafenib, y selumetinib, en canceres de tiroides con este cambio genético. °

En un estudio comprobaron que al administrar selumetinib a los pacientes con canceres de
tiroides que dejaron de responder al tratamiento con yodo radiactivo (RAI) ayudo6 a que los
tumores de algunos pacientes respondieran nuevamente al tratamiento con RAI, en pacientes
con mutaciones BRAF y NRAS. Otros inhibidores de tirosina quinasa incluyen sorafenib
(Nexavar®), sunitinib (Sutent®), pazopanib (Votrient®), cabozantinib (Cometriq), motesanib
(AMG 706), axitinib (Inlyta®) y vandetanib (Caprelsa®). ¢?

Para el cancer papilar y folicular se esta utilizando el sorafenib y lenvatinib y para el cancer
medular el vandetanib (primer farmaco aprobado para el tratamiento de cancer medular de

tiroides agresivo no operable), cabozantinib y sunitinib. 2

El vandetanib puede bloquear la activacion de los receptores de membrana presentes tanto
en la célula tumoral (RET) como en los vasos sanguineos irrigan al tumor (VEGFR y
PDGFR).El cabozantinib actia bloqueando factores de crecimiento endotelial (VEGFR
y PDGFR), el RET y un receptor muy relacionado con los procesos oncolégicos y receptor del
factor de crecimiento hepatocitico, denominado c¢c-MET. EIl sunitinib inhibe la la actividad
tirosina cinasa de tres tipos de receptores de membrana, especialmente del receptor del factor
de crecimiento endotelial (VEGFR). 2

La mayoria de estos medicamentos se encuentran en estudios fase Ill por lo que aln no se

cuentan con resultados a largo plazo.
2.15. CANCER DE TIROIDES RECIDIVANTE

Aproximadamente entre 10 y 30% de los pacientes presentaran recidiva 0 metéstasis después
del tratamiento inicial. El sitio ms comin de metastasis a distancia es el pulmén y hueso 9.
En una serie de 289 pacientes que tuvieron una recaida después de la cirugia inicial, 16%

murié de cancer en una mediana de 5 afios después de la recidiva. %
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El prondstico de los pacientes con recidivas clinicamente detectables suele ser precario, sin
importar el tipo de célula. Sin embargo, aquellos pacientes cuyo cancer recurre en forma de
tumor local o regional que se detecta solamente mediante exploracion por 1131 tienen mejor
pronostico. La seleccion de tratamiento adicional depende de factores como el tipo de célula,
la absorcién del 1131, tratamientos previos, ubicacion de la recidiva y consideraciones
individuales del paciente. La cirugia, acompafiada de ablacion con 1131 o sin ella, puede
resultar atil en el control de recidivas locales, metastasis de ganglios regionales o en
ocasiones, metastasis localizadas en otros sitios. 1529 Aproximadamente 50% de los
pacientes que se someten a tratamiento quirdrgico por tumores recidivantes pueden sobrevivir
sin enfermedad con una segunda operacion. Las recidivas locales y regionales que se detectan
mediante exploracion por 1131 y que no se manifiestan clinicamente, pueden tratarse con

ablacion valiéndose de 1131 y tienen un prondstico excelente. 5

Es posible que hasta un 25% de las recidivas y metéastasis de cancer bien diferenciado de
tiroides no muestren absorcién de 1131. Cuando la enfermedad recidivante no concentra el
1131, la radioterapia de haz externo o intraoperatoria puede ser Util para controlar los sintomas
relacionados con las recidivas locales de tumor 29, |La quimioterapia sistémica puede ser
una opcidn terapéutica sin embargo produce respuestas objetivas ocasionales y generalmente

de corta duracion.
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Ill. OBJETIVOS
3.1 GENERAL

3.1.1 Evaluar las tendencias en el manejo de pacientes con cancer de tiroides bien

diferenciado tratados en INCAN.
3.2 ESPECIFICOS

3.2.1 Establecer el cambio de los principales estudios diagnosticos solicitados a los

pacientes del periodo 2000 a 2005 y compararlo con el periodo 2010 a 2014.

3.2.2 Indicar si existe algin cambio en el manejo de los pacientes tratados del periodo 2000
a 2005 a los tratados en 2010 a 2014.

3.2.3 Evaluar tendencias en supervivencias y periodos libres de enfermedad a un minimo de
3 afos de los pacientes con cancer de tiroides bien diferenciado tratados en INCAN.

3.2.4 ldentificar las caracteristicas demograficas de pacientes con cancer de tiroides bien

diferenciado tratados en INCAN.

3.2.5 Determinar las caracteristicas del tumor (histologia, crecimiento extracapsular,

tamafio, metastasis) asociadas con el pronéstico del cancer de tiroides.

3.2.6 Describir las complicaciones presentadas en relacion al tratamiento médico quirurgico.
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IV. MATERIAL Y METODO

4.1 TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

Investigacion descriptiva transversal retroprospectiva

4.2 POBLACION

4.2.1 Poblacidon: Pacientes con cancer de tiroides tratados en el Instituto de Cancerologia.
4.2.2 Muestra: Pacientes con diagnoéstico de cancer de tiroides bien diferenciado tratados
en el Instituto de Cancerologia del 2000 a 2005 y 2010 a 2014.

4.3 UNIDAD DE ANALISIS

Expedientes clinicos de pacientes con diagndstico de cancer de tiroides bien diferenciado.

4.4 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION.

4.4.1 Criterios de inclusion:

4.4.1.1 Criterios de inclusién de expedientes clinicos

e Expedientes clinicos que se encuentren completos: Ingreso, patologia, nota operatoria
4.4.1.2 Criterios de inclusién de pacientes

e Paciente con cancer de tiroides bien diferenciado tratado en Instituto de Cancerologia

4.4.2 Criterios de exclusion:
4.4.2.1 Criterios de exclusion de expedientes clinicos
o Expedientes clinicos extraviados

e Pacientes con carcinoma desdiferenciados o anaplasicos
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4.5 DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION TIPO DE ESCALA | INSTRUMENTO
OPERACIONAL VARIABLE
% CANCER DE | Tumor  tiroideo  maligno | v' Carcinoma Cualitativa Nominal Boleta de
TIROIDES BIEN | clasificado segun | diferenciado recoleccion de
DIFERENCIADO caracteristicas histologicas - Carcinoma papilar datos #1
- Carcinoma folicular
< EDAD Tiempo que ha vivido una | AAos y meses Cuantitativa | Razon Boleta de
persona desde su nacimiento Discreta recolecciéon de
hasta un momento datos # 1
determinado.
% SEXO Conjunto de caracteristicas | Masculino Cualitativa Nominal Boleta de
sexuales que distinguen a un | Femenino recolecciéon de
hombre de una mujer. datos # 1
% FACTOR DE | Circunstancia o situacion que | v Edad Cualitativa Nominal Boleta de
RIESGO aumenta las probabilidades | v Género recoleccion de
de una persona de contraer | v Antecedente de datos # 1
una enfermedad o cualquier | radiacion
otro problema de salud. v Antecedente familiar
<+ TERAPIA Terapia adyuvante es la que | v Radioterapia Cualitativa Nominal Boleta de
ADYUVANTE/ se administra después de la | v Quimioterapia recolecciéon de
NEOADYUVANTE terapia principal para | v' Yodoterapia datos # 1
aumenta la posibilidad de
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cuando el cancer se disemina
después del tratamiento a
otras partes del cuerpo

< PERIODO LIBRE | Valora el tiempo transcurrido | v/ Cuantitativa | Razon Boleta de
DE ENFERMEDAD desde la desaparicién de la recolecciébn de
evidencia clinica, radiolégica datos # 1
y analitica de la enfermedad
hasta la recurrencia de la
misma.
< HISTOLOGIA Estructura y caracteristicas | v Subtipo histolégico Cualitativa Nominal Boleta de
del tejido estudiado de la | v Estado ganglionar recolecciéon de
pieza quirdrgica v Infiltracién capsular datos # 1

v Permeacion

linfovascular
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4.6 PROCEDIMIENTO PARA RECOLECCION DE INFORMACION

4.6.1 Técnica
Se revisaran los libros de registro del departamento de Patologia donde se extraeran los

nombres y registros de los pacientes con carcinoma de tiroides bien diferenciado.

4.6.2 Procedimiento
Al obtener el expediente clinico de los pacientes de la muestra a estudio, se llenara la boleta

de recoleccion de datos con las variables a estudiar.

4.6.3 Instrumento:
Boleta de recoleccion de datos que cual retne la informacién seleccionada de acuerdo a los
objetivos planteados al inicio de la investigacion.

4.7 PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

4.7.1 Procesamiento:

La informacion obtenida por medio de la hoja de recoleccidn de datos sera tabulada por medio
de Epi Info donde se cred la base de datos y se obtuvieron las tablas para su analisis
subsiguiente.

4.7.2 Andlisis de datos:

Las variables nominales fueron descritas con porcentajes y seran analizadas por chi cuadrado.

4.8 ALCANCES Y LIMITACIONES

4.8.1 Alcances:

¢ Lainformacion generada en este estudio permitira conocer las tendencias en el manejo
(estudios diagnoésticos y tratamiento quirtrgico) de los pacientes con diagnéstico de
cancer diferenciado de tiroides en el Instituto de Cancerologia.

e Este estudio puede continuarse realizando por mayor limite de tiempo para evaluar
supervivencias mas prolongadas y elaborar guias propias en base a los datos
recabados.

4.8.2 Limitaciones:
e Debido al pobre seguimiento clinico de los pacientes no se pudo determinar la

sobrevida global de toda la muestra.
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4.9 ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION

e Cada persona que se incluy6 fue anénima (Unicamente se utilizé numero de afiliacion).
Por tanto este tipo de estudio se clasifica en Categoria | (sin riesgo), ya que no se tuvo
contacto con el paciente.

o Ademas ésta investigacion siguid los principios éticos de respeto por las personas,
beneficencia y justicia para salvaguardar la integridad de la persona, sin poner en

riesgo su integridad fisica.
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V. RESULTADOS

Se encontraron un total de 289 casos de los cuales 263 (91%) corresponden al género
femenino y 26 (9%) al género masculino. Del primer periodo de tiempo (2000 a 2005) se
recabaron 97 casos y del segundo tiempo (2010 a 2014) 192 casos. No existe mucha
diferencia entre ambos periodos en cuanto a la distribucion etarea. Sin embargo, llama la
atencion que el porcentaje de hombres aumento de 6.2% a 10.4%; y entre los hombres, el

porcentaje de pacientes menores de 45 afios subi6é de 16.7% a 40% entre ambos periodos.

TABLA No. 1
Género y edad de los pacientes con cancer diferenciado de tiroides en ambos periodos de

tiempo estudiados

Edad Femenino n (%) Masculino n (%) Total
2000 — 2005 2010 -2014 | 2000 - 2005 | 2010 - 2014
6 17 1 24
< 25 afios (6.59%) (9.88%) 0 (5%) (8.30%)
26 a 45 31 53 1 7 92
afios (34.06%) (30.81%) (16.67%) (35%) (31.83%)
46 a 65 38 82 4 10 134
afios (41.75%) (47.68%) (66.67%) (50%) (46.37%)
16 20 1 2 39
> 65 afios (17.58%) (11.62%) (16.67%) (10%) (13.49%)
Total 91 172 6 20 289

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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TABLA No. 2

Presentacion inicial de pacientes con cancer diferenciado de tiroides

2000 — 2005 2010 - 2014
(n=97) (n=192)

43 (44.33%) 84 (43.75%)

21 (21.65%) 44 (22.92%)

Total

Nédulo tiroideo 127 (43.94%)

65 (22.49%)

Nodulo tiroideo +

adenopatia cervical

Operado 32 (32.99%) 51 (26.56%) 83 (28.72%)

extrainstitucionalmente

Irresecable 5 (5.15%)

3 (3.09%)

9 (4.69%)
11 (5.72%)

14 (4.84%)
14 (4.84%)

Metastasis inicial a

distancia

Algunos pacientes presentaban nodulo tiroideo con metastasis a distancia por lo que el total
de casos en cada columna no equivale al total de la muestra. Las metastasis iniciales a

distancia fueron: 8 pacientes con metastasis pulmonar, 4 con metastasis 6sea y 2 con

metastasis cerebral.

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 3

Estudios diagndsticos en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

Estudio (n = 289)

2000 — 2005
(n=97)

2010 — 2014
(n = 192)

Total

Centellograma tiroideo

49 (50.52%)

16 (8.33%)

65 (22.49%)

TAC cuello

22 (22.68%)

82 (42.71%)

104 (35.99%)

USG tiroideo

21 (2.65%)

77 (40.10%)

98 (33.91%)

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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TABLA No. 4
Caracteristicas ultrasonogréficas sugestivas de malignidad en pacientes con cancer

diferenciado de tiroides

n (%)
n=98
Hipoecoico 23 (24.46%)
Hiperecoico 4 (4.04%)

Microcalcificaciones

44 (44.89%)

Aumento vasculatura

25 (25.51%)

Bordes irregulares

18 (18.36%)

No datos relevantes

33 (33.67%)

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 5

Porcentaje de pacientes a quienes se les realiz6 BAAF preoperatoriamente en INCAN

2000 - 2005 n =64

2010-2014n =128

Sin (%) No n (%)

Sin (%) No n (%)

BAAF

54 (84.38%) 10 (15.62%)

99 (77.34%) 25 (19.53%)

Se excluyeron pacientes manipulados fuera del INCAN que ya tenian diagnostico.

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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Clasificacion de BETHESDA en BAAF de pacientes con cancer diferenciado de tiroides

TABLA No. 6

2000 — 2005 2010 — 2014 Total
BETHESDA (n = 153)
n (%) n (%)
I 4 (7.41%) 6 (6.06%) 10 (6.54%)

23 (42.59%)

18 (18.18%)

41 (26.80%)

Il 1 (1.85%) 1(1.01%) 2 (1.31%)
IV 2 (3.70%) 35 (35.35%) 37 (24.18%)
Vv 5 (9.26%) 10 (10.10%) 15 (9.80%)
Vi 19 (35.19%) 29 (29.29%) 48 (31.37%)
Total 54 99 153

Fuente:

Boleta de recoleccién de datos 1

TABLA No.7
Subtipo histoldgico de adenocarcinoma papilar en pacientes con cancer diferenciado de
tiroides
Subtipo histoldgico 2000 — 2005 | 2010 -2014 Total
(n=279)* n (%) n (%)

Papilar clasico

80 (84.21%)

147 (79.89%)

227 (81.36%)

Variante folicular

11 (11.58%)

7 (3.80%)

18 (6.45%)

Células columnares 2 (2.11%) 27 (14.67%) 29 (10.39%)
Esclerosis difusa 2 (2.10%) 2 (1.09%) 4 (1.43%)
Células altas 0 1 (0.54%) 1 (0.36%)
Total 95 184 279

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

* En esta tabla no se tomaron en cuenta los 10 casos de carcinoma folicular
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TABLA No.8
Tamafio de nédulo de pacientes con cancer diferenciado de tiroides

Tamario 2000 — 2005 2010 - 2014 Total
n (%) n (%) n (%)
<1cm 8 (9.41%) 27 (14.84%) 35 (13.11%)
>1-<2cm 15 (17.65%) 39 (21.43%) 54 (20.22%)
>20<4cm 30 (35.29%) 61 (33.52%) 91 (34.08%)
>4 cm 32 (37.65%) 55 (30.22%) 87 (32.58%)
Total 85 182 267

Se excluyeron 22 pacientes (12 del primer grupo y 10 del segundo grupo) por no tener tamafio
de ndodulo reportado en papeleta, la mayoria de ellos eran pacientes operados
extrainstitucionalmente.

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 9

Factores patologicos adversos en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

2000 — 2005 2010 — 2014 Total
(n=97) (n=192)
37 (28.14%) 86 (44.79%)

Factor patolédgico

Infiltracion capsular 123 (42.56%)

Infiltracion linfovascular 18 (18.56%) 26 (13.54%) 44 (15.22%)

Infiltracion perineural 13 (13.40%) 18 (9.38%) 31 (10.72%)

Multicentricidad 10 (10.31%) 37 (19.27%) 47(16.26%)

Multifocalidad 15 (15.46%) 6 (3.13%) 21 (7.26%)

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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Tipo histolégico y edad de pacientes con cancer diferenciado de tiroides

TABLA No. 10

Histologia (n = Edad < 45 afios n (%) Edad = 45 afios n (%) Total
289)
2000-2005 | 2010-2014 2000-2005 2010-2014
Papilar clasico 33 64 47 83 227
(86.84%) (82.05%) (79.66%) (72.81%) (78.55%)
Variante 4 4 8 3 19
folicular (10.53%) (5.13%) (13.56%) (2.63%) (6.57%)
Variedades de 1 8 2 22 33
mal pronostico* (2.63%) (10.25%) (3.39%) (19.30%) (11.42%)
Folicular 0 2 2 6 10
(2.56%) (3.39%) (5.26%) (3.46%)
Total 38 78 59 114 289

* Variedades de mal prondstico: células altas, células columnares, esclerosis difusa

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 11
Estadio de pacientes con cancer diferenciado de tiroides
lyll Iy v Total
n =264 Y Y
n (%) n (%)
2000-2005 2010-2014 | 2000-2005 | 2010-2014
_ . 40 91 30 52 213
Papilar clasico
(81.63%) (83.49%) (88.24%) (72.22%) (80.68%)
7 5 1 1 14
Variante folicular
(14.29%) (4.59%) (2.94%) (1.39%) (5.3%)
Variedades mal 2 11 1 14 28
pronostico * (4.08%) (10.09%) (2.94%) (19.44%) (10.61%)
Carcinoma 0 2 2 5 9
folicular (1.83%) (5.88%) (6.94%) (3.41%)
Total 49 109 34 72 264
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Se excluyeron 25 pacientes de esta tabla porque no se pudieron estadificar al no tener los
datos suficientes para el mismo.

* Variedades de mal prondstico: células altas, células columnares, esclerosis difusa

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 12

Procedimiento quirargico realizado en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

2000 — 2005 2010 - 2014 TOTAL
Procedimiento quirargico FINC INCAN FINC INCAN

15 2 25 3 45

Biopsia incisional (39.47%) (2.27%) (30.49%) (1.76%) (11.90%)
1 12 13

Diseccion radical de cuello 0 (1.14%) 0 (7.06%) (3.44%)
21 9 26 13 69

Hemitiroidectomia (55.26%) | (10.23%) | (31.71%) | (7.65%) | (18.25%)
38 26 73 139

Tiroidectomia total 2 (5.26%) | (43.18%) | (31.71%) | (42.94%) | (36.77%)
Tiroidectomia total + DR 21 5 41 67

cuello 0 (23.86%) | (6.10%) | (24.12%) | (17.72%)
Completacion a 17 28 45

tiroidectomia total 0 (19.32%) 0 (16.47%) | (11.90%)
Total 38 88 82 170 378

FINC: fuera de INCAN

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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TABLA No. 13

Tratamiento quirdrgico definitivo del tumor primario en pacientes con cancer diferenciado de

tiroides
Procedimiento 2000 — 2005 2010 - 2014 Total
(n=97) (n=192) (n =289)
Tiroidectomia total 85 (87.63%) 171 (89.06%) 256 (88.58%)
Hemitiroidectomia 11 (11.34%) 8 (4.17%) 19 (6.57%)
Biopsia incisional 5 (5.15%) 9 (4.69%) 14 (4.84%)

Los procedimientos de la tabla No. 12 se subdividen en dos tablas: manejo de tumor primario
(tabla No. 13) y manejo de cuello (tabla No. 14). En la tabla 13 se incluyeron entre la
tiroidectomia total, aquellos pacientes que se les realiz6 hemitiroidectomia y luego
completacion a tiroidectomia total. Las hemitiroidectomias fueron por: 3 casos por carcinoma
micropapilar (1 cm) y 16 casos corresponden a pacientes que ya no asistieron a la cirugia de
completacién de tiroidectomia, la mayoria operados fuera del INCAN. A los pacientes que se
consideraron irresecables desde el inicio, Unicamente se les realizd biopsia incisional (14
casos), 8 tomadas fuera del INCAN

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 14

Manejo del cuello en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

Procedimiento 2000 — 2005 (n= 24) 2010 — 2014 (n=57) Total (n = 81)
DRC de inicio 22 (91.67%) 44 (77.19%) 66 (81.48%)
DRC por completacién 0 6 (10.53%) 6 (7.41%)
DRC por recidiva 2 (8.33%) 7 (12.28%) 9 (11.11%)

Se efectuaron un total de 81 DRC en 80 pacientes. En 66 pacientes se les realiz6 diseccion
de cuello en conjunto con tiroidectomia por presentar adenopatia cervical asociado al nédulo

tiroideo. A 6 pacientes se les hizo diseccion de cuello por completacién debido a que
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inicialmente se les habia realizado tiroidectomia total extrainstitucional y al consultar a INCAN
en su postoperatorio se les decidio realizar diseccion de cuello por presentar adenopatia
cervical. De los pacientes que presentaron recurrencia y se les realiz6 DRC, a 8 pacientes se
les habia realizado tiroidectomia total en un inicio y a un paciente tiroidectomia con diseccion
de cuello por lo que se le realiz6 diseccion de cuello contralateral.

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No.15

Estudios transoperatorios realizados en pacientes operados en INCAN

Resultado

2000 — 2005 n (%)

2010 — 2014 n (%)

TOTAL n (%)

Verdadero positivo

27 (81.82%)

60 (83.33%)

87 (82.86%)

Falso negativo 6 (18.18%) 7 (9.72%) 13 (12.38%)
Diferido para estudio definitivo 0 5 (6.94%) 5 (4.76%)
TOTAL 33 72 105
Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
TABLA No. 16

Complicaciones de tratamiento quirlrgico en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

operados en INCAN

Complicacion n = 253 (%)
Lesion NLR 4 (1.58%)
Hematoma 5 (1.98%)
Traqueostomia urgencia * 5 (1.98%)
Infeccion HOP 4 (1.58%)
Hipoparatiroidismo * 4 (1.58%)
Fistula traqueoesofagica * 2 (0.79%)
Seroma 2 (0.79%)
Otras 3 (1.19%)
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Para esta tabla se tomaron en cuenta Unicamente los pacientes que se operaron en INCAN
excluyendo a los que sélo se les realizé biopsia incisional.

* Las complicaciones mayores fueron reportadas en cirugias extensas que incluian
disecciones de cuello y tumores voluminosos.

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1

TABLA No. 17
Comparacion de factores de riesgo en pacientes que no recurrieron vrs recurrencia
No Recurrentes (%) Recurrentes (%) p

Infiltracion capsular 112 (44.09%) 11 (31.43%)
Tumor > 4cm 73(28.74%) 14 (40.00%) 0.15
Infiltracion linfovascular 7 (2.76%) 11 (31.43%) 0.0
Infiltracion perineural 13 (5.12%) 1 (2.86%)
Variedad de mal pronéstico 29 (11.42%) 4 (11.43%)
Género masculino 23 (9.06%) 3 (8.57%)
Etapa IV 54 (21.26%) 9 (25.71%)
Adenopatia 73 (28.74%) 10 (28.57%)
Total 254 35

Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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TABLA No. 18

Ultimo contacto de pacientes con cancer diferenciado de tiroides

Ultimo contacto (n =289) % (n)
Muerto por causa 2 (0.69%)
desconocida
Muerto por enfermedad 5 (1.73%)
Perdido en seguimiento * 219 (75.78%)
Vivo con enfermedad 5 (1.73%)
Vivo sin enfermedad 58 (20.07%)

* Paciente perdido en seguimiento: paciente que tenia cita programada y ya no asistio
Fuente: Boleta de recoleccion de datos 1
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VI. DISCUSION Y ANALISIS DE RESULTADOS

El cancer de tiroides es la neoplasia enddcrina més frecuente y el 85.6% de los casos ocurre
en el sexo femenino, con una relaciéon 5.9 a 1 con una méaxima frecuencia entre 41 y 50 afios
y el 60% de los casos entre los 31 y 60 afios . En este estudio se encontré que el 91% de la
muestra correspondia al género femenino (263 casos) y el 9% al género masculino; lo cual
equivale a una relacion de 10:1. En el primer periodo de tiempo estudiado su relacion fue de
8.6:1y en el segundo periodo 15.1:1. (Tabla No. 1)

El mayor pico de incidencia oscil6 en mayores de 45 afios con un 59.86% (173 casos de la
totalidad de la muestra); dicho grupo etareo fue el predominante en ambos periodos de tiempo
(60.82% y 65.89% respectivamente). No existe mucha diferencia entre ambos periodos en
cuanto a la distribucion etarea. Sin embargo, llama la atencién que el porcentaje de hombres
aumento de 6.2% a 10.4%; y entre los hombres, el porcentaje de pacientes menores de 45
afios subié de 16.7% a 40% entre ambos periodos. Hubo un aumento de pacientes en el
segundo periodo probablemente a que la incidencia de cancer de tiroides ha ido en aumento
ya que al solicitarse estudios por alguna otra raz6n médica se encuentran incidentalmente

nédulos tiroideos.

Los estudios diagndsticos solicitados han variado drasticamente, mencionando que en el
periodo de 2000 a 2005, el estudio radiolégico mas frecuente fue el centellograma tiroideo
48.51% (49 casos) vrs 8.5% (16 casos) en el segundo periodo de tiempo. La tomografia y el
USG tiroideo reemplazaron al centellograma tiroideo en los afios 2010 a 2014, ya que éstos
fueron solicitados en el 43.62 % y 40.96% de la muestra respectivamente y el centellograma
Unicamente en el 8.5% (Tabla No. 3). De los pacientes que se presentaron con nédulo tiroideo
se les realiz6 BAAF en el primer grupo a 54 pacientes (84.38%) y a 99 pacientes en el segundo
grupo (77.34%); del resultado de las mismas hubo mas falsos negativos (categoria Il) en el

primer grupo que en el segundo (42.59% vrs 18.18%; Tabla No. 5y 6).

Aungue segun las guias de tratamiento los pacientes con resultado de BAAF BETHESDA 1l
no ameritan tratamiento quirdrgico, en este estudio se decidié operar a los pacientes de esta
categoria por diversas razones: al 80.49% (33 casos) por tener nédulo tiroideo mayor de 4 cm,
7.32% (3 casos) por no responder a tratamiento supresivo con levotiroxina, 4.87% (2 casos)

por presentar adenopatia cervical concomitante, 4.87% (2 casos) por caracteristicas
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sugestivas de malignidad en ultrasonido y 2.44% (1 caso) no estaba reportado en la historia

clinica la razén de la decision quirargica.

Varios estudios realizados en los Estados Unidos © reportaron que la histologia mas frecuente
es el adenocarcinoma papilar con un 60 a 85% seguida de carcinoma folicular con un 15 a
17%, lo cual se relaciona con los hallazgos descritos en este estudio ya que se encontré que
el 96.54% correspondia a histologia papilar y el 3.46% a folicular (Tabla No.7). En el primer
periodo el adenocarcinoma folicular inicamente tuvo una incidencia del 0.69% y en el segundo
periodo 2.77%. Dentro de las variedades histolégicas de adenocarcinoma papilar hubo
predominio de papilar clasico en ambos periodos (84.21% y 79.89%) y en el segundo periodo
hubo un aumento de variedades de mal prondstico (células columnares, células altas y
esclerosis difusa) del 4.21% a 16.30% en el segundo periodo. Segun informan patélogos de
nuestra institucion, podria deberse a que anteriormente no reportaban con regularidad la

infiltracién capsular ni el subtipo histologico.

Dentro de los factores de mal prondstico se pueden mencionar pacientes mayores de 45 afios,
metastasis a distancia, tumores gran tamafo, invasion linfovascular, extratiroidea, y tumor
pobremente diferenciado ?®. Respecto a estos factores se encontré que el 42.56% presentaba
infiltracién capsular, 15.22% infiltracion linfovascular, 10.72% infiltracion perineural, y 30.10%
tumor > 4 cm. Hubo un aumento entre ambos periodos en cuanto a la infiltracion capsular y
multicentricidad (28.14 a 44.79% y 10.31% a 19.27% respectivamente) que pudiera deberse
también a que no lo reportaban con regularidad anteriormente segun indican los patoélogos.
(Tabla No. 9)

La American Thyroid Association indica que el tratamiento primario para el cancer de tiroides
es la cirugia, dependiendo la misma del tamafio del tumor y si esta limitado o no a la tiroides.
La mayoria de pacientes se les realizé tiroidectomia total (88.58%) ya sea al inicio del
tratamiento o fueron completados luego de hemitiroidectomia. Sin embargo, 16 pacientes a
quienes se les indicO completacion, ya no se presentaron a su cita de ingreso. No hubo
diferencias significativas entre los periodos. La mayoria de biopsias incisionales se hicieron

en pacientes con tumores irresecables. (Tabla No. 12)

Se realizaron 105 estudios trans-operatorios. El porcentaje de falsos negativos bajo a la mitad

en el segundo periodo de tiempo en comparacién al primero (18.18% vrs 9.72%; Tabla No.
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15). En un estudio realizado en Francia documentaron un porcentaje de falsos negativos del
8%, por lo que en el segundo periodo a estudio se va acercando a lo esperado. ®® En un
estudio realizado en nuestra Institucion en el afio 2009, describen una sensibilidad del 100%
y especificidad del 95.23% de los estudios transoperatorios y documenté Unicamente 1 caso
(2.44%) falso negativo de 41 estudios transoperatorios realizados. ¢®

Los ganglios cervicales son el sitio de metastasis mas frecuente en el carcinoma diferenciado
de tiroides, y pueden ocurrir entre un 30 y un 80% de los pacientes. En un estudio realizado
en Argentina sobre 600 pacientes el 22.7% presentaban metastasis ganglionar cervical ¢4, En
este estudio el 28% (81 casos) del total de pacientes se les realizé diseccion radical de cuello;
de éstas el 88.89% (72 casos) se realizaron en el primer acto quirdrgico en conjunto con
tiroidectomia total, y 11.11% (9 casos) por recurrencia regional (Tabla No. 14). De lo anterior
se puede indicar que las cifras de diseccién de cuello no han variado significativamente en las

dos lineas de tiempo estudiadas (Tabla 2).

La complicacion més temida en cirugia de tiroides es la lesion del nervio laringeo recurrente
cuya incidencia fluctia entre 0 y 14%; la complicacion mas frecuente tras la tiroidectomia total
es la hipocalcemia, la transitoria ocurre en 6.9 a 46% y el hipoparatiroidismo definitivo en el
0.4 a 33% de las tiroidectomias totales. Entre otras complicaciones que se pueden mencionar
se encuentran hematoma e infeccién de herida operatoria con una incidencia de 0.4 a 4.33%
y 1 a 2% respectivamente G, En este trabajo se documentd que el 14.87% (43 casos) de los
pacientes que recibieron tratamiento quirdrgico sufrieron complicaciones postoperatorias,
siendo las mas frecuentes la lesién de nervio laringeo recurrente e hipoparatiroidismo que se
presentaron en 1.58% (4 pacientes cada complicacion) ©V. Las complicaciones mayores
(tragueostomias de urgencia, hipoparatiroidismo, fistulas traqueoesofagicas, necrosis de piel
de colgajos) fueron reportadas en cirugias extensas que incluian disecciones extensas y
tumores voluminosos (Tabla No. 16). Cabe mencionar que los porcentajes de las
complicaciones postoperatorias encontradas en este estudio no exceden el valor de lo
reportado como aceptable en la literatura, éstos probablementes los porcentajes son muy

bajos debido a la naturaleza retrospectiva de este estudio.

En un estudio de tesis realizado en esta Institucion del 2012 a 2013 documentaron 11.66% (7

casos de 60) casos de hipoparatiroidismo permanente y 36.66% (11 casos de 60) de
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hipocalcemia transitoria. Estos porcentajes fueron mayores comparandolos con el 1.58%

encontrado en esta investigacion debido al nimero de pacientes recabados. ¢”

La indicacion de terapia adyuvante también ha cambiado a lo largo del tiempo, ya que
anteriormente en el primer periodo a estudio al 38.14% se le indicdé yodo radioactivo y al
48.45% radioterapia y en el segundo periodo 72.40% y 53.65% respectivamente. Sin embargo
menos de la mitad de pacientes a quienes se les indicé yodoterapia en la primera mitad del
estudio la cumplié (40.54%) y en la segunda mitad hubo un leve aumento en el cumplimiento
de dicho tratamiento a 55.39% por lo que no se puede estimar el impacto del tratamiento
adyuvante. En radioterapia hubo disminucién de su indicacién del primer al segundo periodo
de tiempo (72.34% vrs 43.68%). Lo anterior podria deberse a que las indicaciones de la misma
han variado debido a que previamente eran criterios para recibir radioterapia la invasion

capsular, infiltracién linfovascular e invasién a tejidos peritiroideos.

En esta casuistica podemos afirmar que del total de las recurrencias (35 casos) el 31.43% (11
casos) presentaba infiltracion capsular (p = 0.0), 40% tumor > 4 cm (p = 0.15), 8.57% género
masculino, 74.29% histologia papilar clasico, 25.71% estadio IV y 31.43% reportaba infiltracion
linfovascular. Probablemente fue un valor p no significativo en cuanto al tamafio y a infiltracion
linfovascular debido al bajo nimero de casos. De los pacientes que recurrieron 14.29% (5
casos) habian recibido orden de adyuvancia con yodo radioactivo y no la cumplié. Asimismo
del total de pacientes que recurrieron, 6 casos (17.14%) no recibieron la radioterapia

adyuvante prescrita (Tabla No. 17).

Las metastasis a distancia se desarrollan en 5 a 23% de pacientes con cancer diferenciado de
tiroides principalmente en hueso y pulmén 3, En esta muestra se documentaron metastasis

pulmonares y ésea iniciales de 2.77% y 1.38% respectivamente.

Muchos pacientes ya no siguieron las citas indicadas con estudios radiol6gicos control a la
consulta externa, a esto se le etiquetd como “perdido en seguimiento”. Los pacientes en la
institucion tienen pobre seguimiento ya que se encontrd que la mayoria no se presentaron a
sus citas programadas (75.78%, 219 casos) y Unicamente 21.80% de la totalidad (63 casos)
siguen su control hasta la fecha. Por lo anterior, no se pudo determinar la sobrevida de los

pacientes estudiados.
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1.5

6.1.6

6.1.6

6.1.8

6.1 CONCLUSIONES

No se encontrd diferencia de distribucion de género y edad en ambos grupos de
tiempo. En ambos predominé el género femenino y edad > 45 afios.

La histologia mas frecuente en ambos grupos de tiempo fue el carcinoma papilar. Hubo
incremento en el porcentaje de células columnares en el segundo periodo de tiempo
debido a que los patélogos han detallado mas los informes.

Los estudios diagnosticos cambiaron en ambas lineas de tiempo: de centellografia a
tomografia de cuello y ultrasonografia de tiroides. La BAAF sigue siendo utilizada de la
misma manera.

Los falsos negativos citol6gicos (categoria || BETHESDA) disminuyeron a la mitad
entre ambos grupos asi como los falsos negativos histoldgicos en biopsia por

congelacion.

La tiroidectomia total continta siendo el principal tratamiento quirdrgico en ambos

grupos de pacientes.

El 14.87% de los pacientes que tuvieron tratamiento quirdrgico sufrieron
complicaciones postoperatorias, la mas frecuente fue la lesion de nervio laringeo
recurrente e hipoparatiroidismo (1.58%). Las complicaciones mayores (traqueostomias
de urgencia, hipoparatiroidismo, fistulas traqueoesofagicas, necrosis de piel de
colgajos) fueron reportadas en cirugias extensas que incluian disecciones extensas y

tumores voluminosos.

La indicacion de adyuvancia con yodo radioactivo aumento6 en el segundo periodo de
tiempo. Sin embargo de los pacientes que tuvieron indicacién de adyuvancia con

yodoterapia y radioterapia, Unicamente la mitad lo recibieron.

No se pudo determinar la sobrevida de los pacientes estudiados debido a que gran

parte de los pacientes ha tenido abandono en su seguimiento.
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6.2.1

6.2.2

6.2.3

6.2.4

6.2 RECOMENDACIONES

Informar al paciente desde el momento del diagnéstico de cancer de tiroides su
patologia asi como concientizarlo sobre el tratamiento que debe recibir y sobre todo la
importancia del seguimiento a largo plazo que debe de seguir.

Facilitar la ayuda socio econdémica o establecer un protocolo con el Ministerio de Salud
Publica para que el paciente pueda completar la adyuvancia que se le indique

(yodoterapia / radioterapia).

Insistir que el reporte patoldgico incluya las caracteristicas histolégicas que son
necesarias para establecer el prondstico del paciente: subhistologia, tamafio del
nodulo, infiltracién capsular, grado de diferenciacién, infiltracion a otras estructuras
adyacentes (musculo, vasos sanguineos, nervios, etc) y existencia o no de

multifocalidad/ multicentricidad.

Seguir el protocolo de manejo de cancer de tiroides que se tiene establecido en el
Instituto de Cancerologia, cumpliendo los estudios de seguimiento que se tienen
detallados (rastreo tiroideo, radiografia de térax, etc) asi como implementar al mismo
el solicitar niveles de tiroglobulina en el caso de los tipos diferenciados para detectar

su recurrencia.
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VIII. ANEXOS

8.1 ANEXO No. 1: BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas
Posgrado de Cirugia Oncoldgica
Instituto de Cancerologia

“TENDENCIAS EN DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE CANCER DE TIROIDES”

Estudio descriptivo transversal retrospectivo en Instituto de Cancerologia del 2000 al 2005 y

2010 a 2014

DATOS GENERALES
Nombre: Edad:
RM: Sexo: O Femenino

O Masculino
DATOS ULTRASONOGRAFICOS:
Ecogenicidad: [I hipoecoico/ hiperecoico Bordes: [ regulares/ O irregulares
O Microcalcificaciones 0 Mayor altura que ancho
O Invasion de tejidos vecinos Tamafio nodulo: cm.

OTROS ESTUDIOS: O TAC cuello O Gammagrafia [ Rastreo tiroideo
] Rastreo corporal

DATOS PATOLOGICOS:

Biopsia por aspiracion aguja fina preoperatorio: I Si 0 No Bethesda:

Biopsia trucut [ Si O No Biopsia incisional O Si CINo
Tamafio masa cm. Histologia:

Subhistologia: Grado diferenciacion:

Estadio ganglionar: O Multifocal O Multicéntrico

Infiltracién capsular: O Si O No [ No reportado

Tumor invade: O Traquea [0 Esé6fago OO NLR O TCSC [O Musculos pretiroideos / ECM
[ Arteria caroétida

T N M ESTADIO:

TRATAMIENTO QUIRURGICO

Tipo de cirugia realizada: / / 1.

Resultado de ETO:
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Complicaciones postoperatorias:

TRATAMIENTO ADYUVANTE:

J Yodoterapia

O Lesidén nervio laringeo recurrente
[0 Seroma

O Hipoparatiroidismo / hipocalcemia
[0 Infeccién herida operatoria

O Hematoma

O Otras:

Fecha de orden de tx: / /

Fecha de tratamiento: / /

O Dosis:

Tiempo transcurrido:

O No pudo recibirlo
O No pudo completarlo

[J Radioterapia

Fecha de orden de tx: / /

Fecha de tratamiento: / / al / /

Tiempo transcurrido:

DT:

0 No pudo recibirlo
0 No pudo completarlo

0 Quimioterapia

Fecha de orden de tx: / /

Fecha de tratamiento: / /
00 No pudo recibirlo
0 No pudo completarlo

Fecha: / /

O A distancia: 0 Pulmén
1 Cerebral
O Oseas
[ Otras:

Esquema:
RECURRENCIA OSi ONo

Tiempo transcurrido:

O Local
PERSISTENCIA OsSi ONo

Metastasis (de inicio): 0 No

O Si: O Ganglionar
O Pulmonar
O Cerebral

O Oseas
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Ultimo contacto: Fecha / /
Fecha fin de tratamiento inicial: / /

Estado: [ Vivo con enfermedad
O Vivo sin enfermedad
[0 Muerto por enfermedad
L1 Muerto por otra causa
[0 Muerto por causas desconocidas
L] Perdido en seguimiento
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