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A 11. GLOSARIO

Ablacion. Eliminacion de un tejido en crecimiento. Posterior a tiroidectomia, el
término ablacion, se refiere a la eliminacion del tejido residual por medio de la
administracion de dosis terapéuticas de iodo radiactivo (I 3%).

Biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF). Obtencion de una muestra de tejido
0 componente organico a través de la piel, para su examen microscopico y la
realizacion del diagndstico, mediante aspiracion a través de una fina aguja
conectada a una jeringa.

Diseccioén radical. Reseccion quirargica de tejido en un area extensa que rodea la
zona operatoria. Se realiza para identificar y escindir todos los tejidos que pueden
estar infiltrados por procesos malignos, para disminuir la posibilidad de
recurrencia.

Diseccién radical de cuello (DRC). (Descrita por Crile y Martin) Consiste en
extirpar los niveles ganglionares | a V, ademas del musculo
esternocleidomastoideo (ECM), la vena yugular interna (VYI) y el nervio espinal
accesorio (NEA).

En 1991, la Academia Americana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y
Cuello (AAOCCC), propuso una sola nomenclatura para todas las variantes de la
DRC, basada en las estructuras no ganglionares y los niveles disecados en el
procedimiento. La diseccién radical de cuello es el procedimiento basico a partir
del cual se han hecho las diversas modificaciones. La diseccion radical
modificada de cuello consiste en la preservacién de una, dos o las tres estructuras
no ganglionares mencionadas, con diseccion de los niveles | a V; esta intervencién
sera de tipo I, Il o lll, segun la estructura preservada:

a) Tipo I: preservacion del nervio espinal accesorio

b) Tipo II: preservacion del nervio espinal accesorio y de la vena yugular interna

c) Tipo lll: preservacion del nervio, la vena, y el masculo esternocleidomastoideo.
En la diseccion selectiva de cuello, ademas de las tres estructuras no ganglionares
indicadas, se preservan uno o dos grupos ganglionares. La intervencién puede ser
supraomohioidea, lateral, anterolateral, posterolateral o central. La diseccion
radical extendida abarca alguna estructura no ganglionar que normalmente no se
extirpa en la diseccion radical, como el par craneal XIl, la arteria carétida o el
nervio vago. Dependiendo de que haya o0 no metastasis ganglionares cervicales, la
DRC podré ser electiva, en pacientes sin ganglios metastasicos, o terapéutica, en
quienes si tienen metéastasis ganglionares detectadas.




Eutiroideo. Funcidn tiroidea normal, que se manifiesta tanto clinicamente como por
los niveles en las pruebas de funcidn tiroidea.

Hipertiroideo. Trastorno caracterizado por hiperactividad de la glandula tiroides,
segregando cantidades anormalmente altas de hormonas tiroideas, con un
aceleramiento consecuente de los procesos metabdlicos orgénicos. Se puede
manifestar clinicamente y/o detectarse con las pruebas de funcién tiroidea.

Hipotiroideo. Estado caracterizado por el descenso de la actividad de la glandula
tiroides, puede ser secundaria a la extraccién quirdrgica de parte o toda la
glandula, a sobredosis de medicacién antitiroidea, o a descenso de la accion o
disminucién de la secrecién de la hormona estimulante de la tiroides. Se puede
manifestar clinicamente y/o detectarse con las pruebas de funcion tiroidea.

Invasion. Dicese de aquello con tendencia a extenderse o infiltrar.

lodo radiactivo o radioyodo. Isétopo radiactivo del iodo que se utiliza en
radioterapia. Su principal indicacion es el tratamiento de algunos procesos
tiroideos y en el diagnéstico radiolégico. La forma mas habitual es el | 3. Se
administra via oral, se absorbe rapidamente en el estbmago y se concentra en la
glandula tiroides, esta glandula absorbe, en condiciones normales del 5 al 35% de
la dosis. La absorcidn se altera en el hipertiroidismo e hipotiroidismo. Posterior a
tiroidectomia total, identifica si hay presencia de tejido tiroideo residual. A dosis
terapéuticas, ayuda a la ablacion de dicho tejido.

Isotopo. Una de las dos o mas formas de un elemento quimico que tienen casi
idénticas propiedades, soélo difieren en el niumero de neutrones y en el peso
atomico. Los is6topos radiactivos se utilizan en procedimientos diagndsticos y
terapéuticos.

Lecho. Matriz de apoyo de un tejido.

Metéastasis. Proceso por el que las células tumorales se diseminan hacia partes
distantes del tumor primario.

Radiacion. Emisién de energia, rayos u ondas. 2. Empleo de sustancias
radiactivas para el diagnostico o tratamiento de las enfermedades. La enfermedad
por radiaciébn se produce por la exposicion a las radiaciones ionizantes. La
gravedad esta dada segun el volumen y tiempo de exposicion de la radiacion y el
area corporal afectada.



Radiactivo. La radiactividad natural es una propiedad que poseen todos los
elementos quimicos con namero atémico superior a 83. Un elemento radiactivo es
aguel que emite radiacion como consecuencia de la desintegracion del nucleo de
un atomo.

Tiroidectomia. Extirpacion quirargica de la glandula tiroides.
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RESUMEN
El carcinoma tiroideo diferenciado esta relacionado con diferentes factores de riesgo, tanto

clinicos como histopatoldgicos, los cuales afectan de manera importante el manejoy,
principalmente, el prondstico. El presente estudio tuvo como objetivo principal el describir
dichas caracteristicas, clinicas e histopatoldgicas, y la evolucion postratamiento, de los
pacientes con carcinoma tiroideo diferenciado. Se determing la relacion de enfermedad
residual con el tipo de cirugia realizada y con la dosis de iodo radiactivo (I *%)
administrada y si los pacientes, posterior al tratamiento establecido, se encontraban vivos,
libres de enfermedad o con enfermedad, o fallecidos por la enfermedad. Se incluyeron 15
pacientes de los cuales, el 94% eran del género femenino y el 6%, del género masculino. La
mayoria de los pacientes (46%0), se encontraron en el grupo de edad de mayores de 20 afios
y menores de 40 afios. Ningun paciente del estudio tuvo antecedentes familiares de cancer
tiroideo ni de exposicion a radiaciones. EI 60% de los pacientes fueron tratados
quiruargicamente con tiroidectomia total, el resto, el 40%, fue necesaria la diseccion de
cuello. El tipo histolégico mas frecuentemente reportado fue el carcinoma papilar, en un
87.5%, seguido del carcinoma folicular en el 6.25%. EIl 83.3% de los pacientes tratados con
tiroidectomia total + diseccion de cuello, tuvieron segun la clasificacion de TNM de
carcinoma tiroideo: T4a, N1by MOy el 16.6% T4a, N1a MO. Los pacientes tratados con
tiroidectomia total, presentaron un TNM de T2 (11.1%) T3 (44.4%) y T4a (44.4%) con NO
el 100%. Tomando en cuenta el TNM para carcinoma tiroideo, el 100% de los pacientes
menores de 45 afios, se encontraron en un estadio | y de los mayores de 45 afios, el 20% fue
estadio I, el 40% fue estadio 111y el 40% estadio 1Va. En el 80% de los pacientes que en el

postquirurgico se les realizo rastreo gamagrafico para la deteccion de enfermedad residual,
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se encontré positivo; de éstos, el 75% reportaron negativo el rastreo gamagrafico post
administracion de dosis ablativas de iodo radiactivo (1'*). No se encontré una relacién
directa entre la cantidad de dosis administrada y la respuesta obtenida. Actualmente, el
88% de los pacientes tratados con tiroidectomia total y el 66% tratados con tiroidectomia
total + diseccion de cuello se encuentran vivos sin enfermedad. En los 3 pacientes que se
encuentran con enfermedad, dos tuvieron reseccion quirurgica incompleta. Se concluy6
que, en los pacientes con carcinoma tiroideo diferenciado tratados en el servicio de
Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, existe una relacién importante entre
los factores de riesgo principalmente histopatoldgicos con el estadio de la enfermedad y por
lo tanto con el manejo correspondiente y el prondstico, reflejado en el estado actual de la

enfermedad, libre de ella o con ella.

ABSTRACT
The differentiated thyroid carcinoma is related to different risk factors, clinical as

histopathological, which affect in an important way the management and, mainly, the
prognosis. The present study had as primary objective, the description of these
characteristics, and the evolution, after treatment of the patients with differentiated
thyroid carcinoma. The relation of residual disease with the type of surgery and the dose of

131

radioactive iodine (I ") administered, was determined and if the patients, subsequent to

the established treatment, were alive, free of disease or with the disease, or dead by the

VII



disease. Fifteen patients were included, of whom, 94% were female and 6%, male. Most of
the patients (46.6%), were in the age group of more than 20 years and less of 40 years. No
patient of the study had familiar antecedents of thyroid cancer nor of radiation exposure.
The 60% of the patients were treated surgically with total thyroidectomy, in the rest, the
40%, was necessary to perform neck dissection. The most frequently reported histologic
type was papilar carcinoma, in 87,5%, followed by follicular carcinoma in the 6,25%. The
83.3% of the patients treated with total thyroidectomy + neck disection, had, according to
the classification of thyroid TNM: T4a, N1b and MO, and the 16.6% had T4a N1a MO0. The
patients treated with total thyroidectomy, presented a TNM of T2 (11.1%) T3 (44.4%) and
T4a (44.4%) with NO the 100%. Taking into account TNM for differentiated thyroid
carcinoma, the 100% of the patients who had less than 45 years old, were in a stage | and
who had more than 45 years old, 20% were stage 11, 40% was stage 111 and 40% stage
IVA. In 80% of the patients who underwent postsurgical gamagraphic tracking for
residual disease detection, was positive; of these, the 75% reported negative tracking post

administration of ablative doses of radioactive iodine (1***

). It was not founded a direct
relationship between de doses administrated of radioactive iodine and the response
observed. Actually, 88% of the patients treated with total thyroidectomy and 66%o treated
with total thyroidectomy + neck dissection are alive without disease. Of the 3 patients alive
with the disease, 2 of them had incomplete surgical resection. It was concluded that, in the
patients with differentiated thyroid carcinoma treated in the service of
Otorhinolaringology and Head and Neck Surgery, was observed an important relationship
between histopathological risk factors mainly, with the disease stage and therefore, with

the corresponding management and prognosis, reflected in the present state of the disease,

free of disease or with it.
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1. INTRODUCCION
En el presente trabajo, se tomaron en cuenta a aquellos pacientes con diagnostico de

carcinoma tiroideo diferenciado que fueron tratados en el servicio de Otorrinolaringologia
y Cirugia de Cabeza y Cuello del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzéalez” con
tiroidectomia total o tiroidectomia total con diseccion de cuello. El seguimiento se llevo a
cabo con revisiones clinicas, niveles de tiroglobulina y la realizacion de rastreos
gamagraficos en busca de enfermedad residual, la cual en caso de encontrarse, se
administré dosis ablativa de iodo radiactivo (1 *%).

Tomando en cuenta los factores de riesgo relacionados a la presentacion de carcinoma
tiroideo y a una conducta agresiva, tanto clinicos como histopatologicos, se realiz6 una
correlacion entre los mismos. Dichos factores de riesgo que se tomaron en cuenta, fueron, el
género, la edad, antecedentes positivos de historia familiar de carcinoma tiroideo,
antecedente personal de exposicion a radiacion, extension a ganglios linfaticos regionales,
metastasis, tipo de cirugia realizada, tipo histoldgico, caracteristicas histologicas
(angioinvasion, invasion a capsula, extension extratiroidea, tamafio del tumor). Asi mismo,
se evalud si la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) fue diagnostica 0 no y en caso
de si serlo si fue el mismo que el diagndstico final por parte de patologia.

Con éstos datos, se realizo la estadificacion de los pacientes tomando en cuenta la

clasificacion de TNM vy se identificaron aquellos pacientes que posterior al tratamiento se
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encuentran vivos sin enfermedad o con enfermedad o si fallecieron por la enfermedad o
por otra causa. Se correlacionaron los factores y variables descritas con el fin de
determinar si por la presencia de dichos factores de riesgo, existe una determinada
conducta o prondstico en el curso de la enfermedad y si los métodos de seguimiento (rastreo
gamagrafico, niveles de tiroglobulina) son exactos para la deteccion de enfermedad

residual o recurrente.

El manejo del carcinoma tiroideo diferenciado, tanto antes, durante como después del
tratamiento, es importante, sin embargo, costoso, por lo que también es importante
realizar estudios en los que se determine la utilidad de los métodos empleados tanto para el
diagnostico como para el tratamiento, para mejorar y optimizar los recursos, necesarios

frente a ésta entidad patologica.



A4 2. ANTECEDENTES

Las neoplasias malignas de la glandula tiroides representan entre el 1y el 2 % de todas
las neoplasias malignas y mas del 90% de todos los tumores enddcrinos.
Aproximadamente 23,500 casos de cancer tiroideo son diagnosticados anualmente en
los Estados Unidos. La incidencia de las neoplasias malignas tiroideas es 3 veces
mayor en el género femenino respecto al masculino con pico entre la tercera y cuarta
décadas de vida (1,2).

Los dos factores de riesgo identificados para el desarrollo de carcinoma son la
exposicion a radiacion y la historia familiar de cancer tiroideo. La relacion del carcinoma
tiroideo con la exposicion a radiacion fue observada en nifios expuestos posterior a las
bombas atdémicas durante la segunda guerra mundial, asi como en aquellos expuestos
posterior al accidente en la planta nuclear de Chernobyl y en los pacientes quienes
recibian radioterapia a dosis bajas para patologia benigna. Hasta 17% a 30% de los
pacientes expuestos a radiacién presentan nddulos, con probabilidad que sea maligno
el 50%. El pico de presentacion de carcinoma tiroideo post radiacion es de 8 a 9 afos
post exposicién y en la poblacion adulta expuesta se ha observado la presentacion de
carcinoma tiroideo hasta 20 afios posterior a la exposicion. La radiacion derivada de
estudios de imagen no se ha relacionado con mayor riesgo de carcinoma tiroideo (1,2,3).

La presentacion clinica mas comun del carcinoma es como un nodulo tiroideo solitario,
palpable y asintomatico. La incidencia de nddulos tiroideos es alta, afectando del 4% al
7% de la poblacién general, siendo malignos del 5% al 10% (.3).

Eventualmente también el carcinoma tiroideo se manifiesta con metastasis cervicales o
con datos de extension extratiroidea. Aproximadamente el 1% al 8 % de los pacientes
con carcinoma papilar y del 8% al 33% con carcinoma folicular, se presentan con
metastasis distantes al momento del diagndstico ().

Las neoplasias tiroideas malignas se clasifican en carcinoma (tipos papilar, folicular,
medular y anaplasico), linfoma tiroideo primario y sarcoma tiroideo primario. La gran
mayoria de los carcinomas tiroideos son tumores bien diferenciados con origen en las
células foliculares, el 79% de estas lesiones son histolégicamente definidas de tipo
papilar y el 13% folicular. De los carcinomas indiferenciados, el 5 al 19 % corresponde
al tipo medular y el 1 al 2% el tipo anaplésico. Los linfomas y sarcomas primarios de
tiroides son raros (1,2).

El carcinoma diferenciado tiroideo, tanto de tipo papilar como folicular, son tumores de
crecimiento lento que se originan de las células foliculares de la glandula tiroides, las
cuales producen tiroxina (T4) y tiroglobulina, en respuesta a la hormona estimulante de
tiroides (TSH) y son células que captan iodo. El hecho que produzcan tiroglobulina en
respuesta a la TSH, tiene valor diagnostico y terapéutico para el manejo de la
enfermedad residual y las recurrencias posterior a la excision quirdrgica.



El carcinoma tiroideo de tipo papilar puede ser multifocal y multicéntrico, esto es que
puede haber focos neoplasicos en el l6bulo contralateral. Tienen tendencia a la
extension hacia ganglios linfaticos cervicales, siendo clinicamente evidente al momento
de la presentacién, en un tercio de los pacientes. Las metastasis microscépicas pueden
estar presentes hasta en el 50% de los pacientes. Del 5% al 10% presentan metastasis
a distancia, tipicamente a hueso y pulmoén. En el carcinoma folicular es comdn la
presentacion clinica como una lesion tiroidea solitaria, siendo poco frecuente el
involucro de ganglios linfaticos cervicales, sin embargo, por su mayor tendencia de
angioinvasion las metastasis a distancia pueden estar presentes hasta en un 20%,
hacia los mismos sitios que el papilar (1,3).

Se han establecido diversos sistemas para diferenciar entre grupos de bajo y alto
riesgo de presentar cancer tiroideo (Tabla 1) ).

TABLA1
FACTORES DE RIESGO PARA LA CONDUCTA AGRESIVA DE LOS CARCINOMAS TIROIDEOS BIEN DIFERENCIADOS

FACTORES DEL PACIENTE

HISTORIA
Edad
Menor a 20 afios
Hombres mayores de 40 afios
Mujeres mayores de 50 afios
Género
Masculino > Femenino
Antecedente de exposicion a radiaciones
Historia familiar de carcinoma tiroideo

EXPLORACION FiSICA
Lesion de consistencia dura, fija
Crecimiento rapido de la masa
Dolor
Linfadenopatia
Paralisis de cuerda vocal
Compromiso del tracto aerodigestivo
Disfagia
Estridor

FACTORES HISTOPATOLOGICOS

Al momento de la presentacion inicial:
Tamafio: >4 cm
Extension extratiroidea
Invasién vascular
Metastasis a ganglios linfaticos
Metastasis a distancia
Tipo histoldgico
Carcinoma papilar variante células altas
Carcinoma folicular
Carcinoma de células de Hirthle

El prondstico del carcinoma tiroideo diferenciado depende principalmente de la etapa
clinica, entre los cuales el indicador individual mas significativo de mal prondstico, es la
presencia de metastasis, especialmente a hueso; otros factores incluyen la edad, (>41



afos en hombres y >51 afios en mujeres), si la reseccién quirdrgica ha sido completa o
no, la invasioén extratiroidea y el tamafio de la lesion (>5 cm.) ().

El sistema TNM se ha utilizado para la clasificacién de pacientes con carcinomas bien
diferenciados de tiroides (papilar y folicular), en el cual se toma en cuenta la edad (> y
< de 45 afos) para definir 4 estadios (tabla 2 B) (3,5).

TABLA?2
A) _TNM CANCER TIROIDEO

TUMOR PRIMARIO (T)

T1 Tumor = 2 cm limitado a la glandula tiroides

T2 Tumor > 2 cm =4 cm limitado a la glandula tiroides

T3 Tumor >4 c¢cm limitado a la glandula tiroides 6 cualquier tumor con extension extratiroidea minima

T4a Tumor de cualquier tamafio con extension fuera de la capsula tiroidea para invadir tejidos blandos subcutaneos, laringe, traquea, eséfago o al
nervio laringeo recurrente

T4b Tumor con invasion de la fascia prevertebral, carétida o vasos mediastinales

(Todos los tumores anapléasicos son considerados T4)

GANGLIOS LINFATICOS REGIONALES

NO No hay metastasis a ganglios linfaticos regionales

N1 Metastasis a ganglios linfaticos regionales

Nla Metastasis al nivel VI ( pretraqueal, paratraqueal y prelaringeos)

N1b Metéstasis a ganglios linfaticos cervicales o mediastinales superiores unilateral, bilateral o contralateral

METASTASIS A DISTANCIA
MO No hay metastasis distante
M1 Metéstasis distante

B) _TNM DE CARCINOMA TIROIDEO BIEN DIFERENCIADO (PAPILAR/FOLICULAR)

ESTADIOS <45 ANOS >45 ANOS
| Cualquier Ty N, MO T1NO MO
1 Cualquier Ty N M1 T2 NO MO
1 T3 NOMO 6 cualquier T Nla MO
1Va T4aNOMO 6 T4aNlaMO 6 Ti-4a N1b MO
Vb T4b cualquier N MO
Ve Cualquier Ty N M1

AMERICAN JOINT COMMITTEE ON CANCER: AJCC cancer staging manual, ed 6, New York, 2002

La extensién y el tipo de tratamiento estan sujetos al estadio de la enfermedad, aunque
se trate de un mismo tipo histologico.

El tratamiento primario del carcinoma tiroideo diferenciado, papilar y folicular, es la
tiroidectomia, la cual tiene como objetivos: a) determinar el diagndstico en los casos de
biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) indeterminada o no diagndstica, b)
remover todo el tejido tiroideo neoplasico, c) estadiaje y d) la preparacién para la
ablacién con iodo radiactivo (administracion de dosis altas del radiois6topo lodo 131
-1 31 - con el objetivo de erradicar tejido residual maligno) ).

En las guias de manejo del cancer tiroideo diferenciado de la Asociacibn Americana de
Tiroides, se recomienda realizar tiroidectomia total (procedimiento durante el cual, todo
el tejido tiroideo es removido quirdrgicamente), cuando el tumor es mayor a 4 cm.,



nodulo mayor a 1 cm., atipia observada en la biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF), cuando el resultado de la BAAF sea sospechoso de carcinoma papilar, historia
familiar de carcinoma tiroideo (familiar de ler grado) e historia de exposicidn a
radiaciones, nédulos tiroideos en l6bulo contralateral, metéstasis regionales o distantes
y en mayores de 45 afos, ya que éste grupo de edad presenta mayor indice de
recurrencia ().

Un mes posterior a la tiroidectomia total, se realiza un primer rastreo con dosis
diagnésticas (5 mCi) de iodo radiactivo, para detectar enfermedad residual, metastasica
regional o distante, si en éste rastreo se identifica tejido residual o metastasico,
entonces se procede a la administracion de dosis ablativas (100-200 mCi) de lodo 131
(I Y esto es, con el objetivo de erradicar dicha enfermedad residual encontrada.
Algunos autores comentan que la ablacion del tejido tiroideo remanente destruye tanto
células foliculares residuales que puedan malignizar con el tiempo, como cualquier
cancer multifocal oculto que pueda manifestarse afios después (7,s).

Posterior a la administracion de la dosis ablativa antes mencionada, se repite el rastreo
diagnéstico 1 semana después para evaluar la respuesta a la dosis ablativa. La
ablacion exitosa se define como la ausencia de captacion visible en el rastreo
diagnéstico subsecuente (). Si el rastreo diagndstico nuevamente fuera positivo para
enfermedad residual, la administracion de dosis ablativas se repite hasta que el rastreo
diagndstico se reporte como negativo (1).

La dosis acumulada maxima de | ** es de 500 mCi, cuando ésta dosis se alcanza, se
puede optar por radioterapia externa o cirugia si el tumor/metastasis es accesible.

Debido a que los carcinomas diferenciados de tiroides sintetizan tiroglobulina, ésta se
utiliza como un marcador sensible de recurrencia, y facilita el seguimiento. Idealmente
el nivel de tiroglobulina debe ser menor a 2 ng/dl, si éste nivel se presenta junto con un
rastreo diagnéstico negativo para enfermedad residual, el seguimiento continla cada 6
meses con la medicion de niveles de tiroglobulina. Si el nivel de tiroglobulina es mayor
a 2 ng/dl junto con un rastreo diagndéstico positivo para tejido residual, se procede a la
administracién de dosis ablativa de | *3.

El iodo radiactivo ha sido utilizado por mas de 40 afos para la ablacion del tejido
tiroideo normal y para tratar tumor residual y metastasis. El isétopo | ! emite
particulas B que penetran y destruyen el tejido dentro de una zona de 2 mm. Los
rastreos diagndsticos de cuerpo completo con | '3 estadifican y determinan la
necesidad y el beneficio potencial de la terapia ablativa. Es necesario que el paciente
tenga niveles altos de TSH para favorecer la captacion del iodo por las células tiroideas
cancerigenas, por lo que se suspende la terapia hormonal tiroidea por 4 a 6 semanas
antes del rastreo junto con una dieta baja en iodo (< 50 mcg/dia) durante 1 a 2
semanas antes del rastreo. Posterior a la realizacion del rastreo diagndstico, se
administran dosis terapéuticas de | ***, tipicamente se administran 100mCi en los casos
no complicados con captacion uUnica en el lecho tiroideo. Si el rastreo muestra
captacion a nivel de ganglios linfaticos o metastasis distantes, se administran de 125
mCi a 200 mCi. Dosis mas altas que 200 mCi no han mostrado mayor efectividad (46).
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La ablacion con 1'*! se asocia con menor indice de recurrencia y de metastasis a
distancia y menor indice de mortalidad. La dosis por administrar debe individualizarse
tomando en cuenta el tamafio del tumor, cirugia realizada, tejido remanente, extension
extracapsular y metastasis (9).

Ocasionalmente los tumores recurrentes no captan iodo, en éstos casos, la tomografia
por emision de positrones (PET) es util para la localizacion de la enfermedad, en estos
casos son tratados quirargicamente si son accesibles y/o con radioterapia externa (1.3).

El prondstico del cancer tiroideo diferenciado se puede predecir tomando en cuenta
numerosos parametros clinicos, como se habia mencionado anteriormente, entre los
gue se encuentran, la edad, (la mas importante), metastasis a distancia, extension
extratiroidea y tamafio de la lesion. Estos parametros han sido ampliamente estudiados
y utilizados para dividir a los pacientes en grupos de alto y bajo riesgo para presentar
dicho carcinoma y con relacion a la mortalidad a causa del mismo. Actualmente el
sistema utilizado es el TNM (3).

Tomando en cuenta el sistema TNM, el 82% de los pacientes en estadio | tiene una
sobrevida a 20 afios del 100%, mientras que el 5% con estadio IV la sobrevida a 5
afos es de solo 25%. Con un correcto diagnéstico y tratamiento, la mortalidad a 10
aflos es menos del 7% para el cancer papilar y menos del 15% para el folicular;
aproximadamente el 30% experimentan recurrencia de la enfermedad (3,10).

En el estudio realizado por Chang Hung — Yu y cols., en Taiwan, se recolecto la
informacion de 2279 pacientes diagnosticados con carcinoma tiroideo entre 1980 y
2003, observando que la extension de la cirugia para el tratamiento de carcinoma
tiroideo tiene importante impacto en el prondstico del paciente. Aquellos pacientes en
los que se realizaron procedimientos quirargicos menos agresivos (lobectomia o
tiroidectomia subtotal) presentaron mayor indice de persistencia de enfermedad: el
32.9% de los pacientes con carcinoma folicular y el 18.2% de los pacientes con
carcinoma papilar. Esta indicado para los pacientes clasificados como de alto riesgo
independientemente del tipo histoldgico, la tiroidectomia total con diseccion de cuello ().

En un estudio realizado por Pelizzo, et al, de 1990 al 2004, se observé que el 66.6% de
los pacientes incluidos y que fueron tratados con tiroidectomia total tenian una mayor
probabilidad de estar vivos sin la enfermedad, igualmente, tomando en cuenta el
tamafo del tumor, aquellos que fueron mayores de 5 mm eran frecuentemente
observados en los pacientes vivos con la enfermedad (75% de los casos). La
prevalencia de metastasis a ganglios linfaticos fue de 11.6% a pesar del pequefo
tamafio del tumor primario (11).

Los 2 factores prondsticos independientes identificados en un estudio realizado por Hay
et al, fueron: la presencia de metastasis al momento del diagndstico y, la extension de
la cirugia primaria. A 20 afios de seguimiento, la recurrencia loco regional en pacientes
con noédulos negativos y con nodulos positivos fue de 1% y 18% respectivamente. La
recurrencia loco regional en los pacientes tratados con lobectomia unilateral fue del
20% y en aquellos tratados con tiroidectomia total fue del 5% (12).



La recurrencia es de 4 a 7 veces mas probable que ocurra cuando se realiza solo
lobectomia en casos de carcinoma papilar, lo mas recomendable es realizar
tiroidectomia total sobre todo cuando existe evidencia de involucro bilobar o
multicentricidad, lo cual ocurre hasta en un 30% (3).

Se ha observado una conducta mas agresiva y mas localmente invasiva en aquellos
casos de carcinoma tiroideo relacionado a exposicién a radiacion, siendo el tipo
predominante, el papilar. En estos casos, esta claramente justificada la tiroidectomia
total y un seguimiento estrecho a largo plazo ().

Se han utilizado 3 niveles de estadificacion para determinar el riesgo de recurrencia, los
pacientes con bajo riesgo son aquellos que, posterior a la cirugia inicial y a la dosis
ablativa no presentan metéstasis locales ni distantes, todo el tumor macroscopico fue
resecado, no hay invasion locoregional, la histologia no muestra un tipo agresivo o
invasion vascular y el rastreo postratamiento ablativo es negativo. Los de riesgo
intermedio tienen invasion microscopica del tumor hacia tejidos peritiroideos en la
cirugia inicial o el tumor tiene histologia agresiva (células altas, insular, células
columnares) o hay invasion vascular. Los de alto riesgo son aquellos con invasion
tumoral macroscépica, reseccion quirdrgica incompleta, metastasis distantes vy
captacion del | *3 fuera del lecho tiroideo posterior al tratamiento con dosis ablativas ).



AS5. JUSTIFICACION

Los pacientes con carcinoma tiroideo diferenciado presentan evolucion vy
pronoéstico diversos, los cuales dependen de diferentes factores, tanto clinicos
como histopatolégicos, asi como del tratamiento que se establezca. Existen
distintos sistemas para dividir a los pacientes respecto al riesgo que presentan
para un determinado prondstico y en base a esto, el tratamiento conveniente. Sin
embargo, son necesarios estudios donde se analice el comportamiento clinico y la
evolucion de los pacientes que han sido clasificados de acuerdo a éstos sistemas
y finalmente, evaluar el costo-beneficio del tratamiento, y, determinar con ello, la
farmacoeconomia resultante.



A6. 4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL:

Se describieron las caracteristicas clinicas, histologicas y evolucién postratamiento
de los pacientes con carcinoma tiroideo diferenciado.

4.2 OBJETIVOS PARTICULARES:

e Se determind si el primer rastreo diagnostico postiroidectomia total es
positivo 0 negativo para enfermedad residual

e Se determiné si posterior a la dosis ablativa inicial de 1 **!, el rastreo
diagnéstico es positivo o negativo para enfermedad residual

e Se conocié la dosis ablativa total de | *** aplicada a los pacientes tratados.

e Se determind la evolucion posterior al tratamiento establecido (vivos sin
enfermedad, vivos con enfermedad, fallecidos por la enfermedad, fallecidos
por otra causa).



A7.5. MATERIAL Y METODOS

5.1 Tipo de Estudio. Descriptivo, observacional, abierto.

5.2 Ubicacion Temporal y Espacial. Retrospectivo, transversal.

5.3 Criterios de Seleccion de la Muestra

e Criterios de Inclusion. Expediente clinico completo (historia clinica
completa, notas de evolucion, hoja de cirugia realizada, reporte definitivo
por parte del servicio de Patologia, estudios de seguimiento para
determinar presencia o ausencia de tejido tiroideo residual o metastasico:
perfil tiroideo prequirdrgico y postquirdrgico, niveles de tiroglobulina
prequirdrgico y postquirdrgico, rastreo gamagrafico diagndstico de tejido
tiroideo remanente, postquirirgico y post administracion de dosis ablativa
de 1 3!, reporte de administracién de dosis ablativa de I*** con cantidad de
dosis administrada, reporte de PET (tomografia por emision de positrones).

5.4 Variables

Variables independientes

Variables dependientes

a)Edad: Cuantitativo: Afios

b) Género: Nominal: masculino /femenino

c) Antecedentes positivos: Dicotdmica: si /no

d) Tumor primario de tiroides y extension:
Ordinal: T1 /T2 /T3 /T4a /T4b

e) Ganglios linfaticos regionales: Ordinal: NO
/N1a /N1b

f) Metastasis: Ordinal: MO /M1

a) Cirugia realizada: Nominal:
tiroidectomia total /
tiroidectomia total + diseccion
de cuello / tumorectomia

b) Rastreo diagndstico
gamagrafico: Dicotomica:
positivo para tejido tiroideo
residual / negativo para tejido
tiroideo residual

c) Dosis ablativa de 1
administrada: Ordinal: 100mCi/
150mCi/ 200mCi




g) Tipo histologico: Nominal: papilar /folicular d) Niveles séricos de
tiroglobulina: Ordinal: <2 ng/dI
h) Caracteristicas histologicas: (Angioinvasion, / >2 ng/dI
Invasion a cdpsula, Extension extratiroidea,
Tamafio del tumor): Nominal: si/noy
Cuantitativo: cm. para tamafo de tumor.

5.5 Tamafio de la Muestra. Expedientes completos de pacientes con diagndstico
de carcinoma tiroideo diferenciado (tipos papilar o folicular) corroborado por el
servicio de patologia, sometidos a tiroidectomia total y ablacion | ! | con
seguimiento minimo de un afo por el servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de
Cabeza y Cuello del Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzélez”.

5.6 Andlisis Estadistico. Se utilizé estadistica descriptiva: medidas de tendencia
central y dispersion.

5.7 Descripcion Operativa del Estudio. De la base de datos de pacientes con
patologia tiroidea tratados en el servicio de Otorrinolaringologia del Hospital
General “Dr. Manuel Gea Gonzélez”, se identificaron aquellos con el diagnostico
de carcinoma tiroideo diferenciado, se solicitaron los expedientes y de los que
cumplieron los criterios de seleccion (inclusién), se recabaron los datos detallados
en la hoja de captura (anexos). Posteriormente, se realiz6 el andlisis estadistico de
los datos obtenidos y la difusién de los mismos.



A8. 6. RESULTADOS

De los expedientes obtenidos de la base de datos de pacientes con patologia
tiroidea tratados en el servicio de Otorrinolaringologia del Hospital General “Dr.
Manuel Gea Gonzalez”, se identificaron 30 pacientes con carcinoma tiroideo
tratados quirdrgicamente con tiroidectomia total o tiroidectomia total con diseccion
de cuello. De éstos, se recabaron los datos detallados en la hoja de captura, de 15
pacientes que cumplian con los criterios de inclusién del estudio, siendo el total de
expedientes analizados en éste trabajo.

De los 15 pacientes, 14 fueron del género femenino y uno del masculino.
Respecto a los grupos de edad, un paciente (6.6%) fue menor de 20 afios, siete
pacientes (46.66%) pertenecieron al grupo de mayores de 20 afios y menores de
40 afnos. El 33.33%, siendo cinco pacientes, pertenecieron al grupo de mayores de
40 afios y menores de 50 afios. Los dos pacientes restantes (13.33%) fueron
mayores de 50 afios. (Tabla 3).

TABLA 3 RELACION DE GRUPOS DE EDAD RESPECTO AL GENERO

GRUPQOS DE EDAD

GENERO < 20 afios >20afios a > 40afios a > 50 afios
< 40 afos < 50 afos
MASCULINO 1(TT +DC)
FEMENINO 1(TT +DC) 4(TT) 3(TT) 2(TT)
3(TT + DC) 1(TT +DC)

TT: Tiroidectomia total
TT + DC: Tiroidectomia total + diseccion de cuello

*N= 15 pacientes

Ningun paciente tuvo antecedente familiar de carcinoma tiroideo ni antecedente
personal de exposicion a radiaciones.

A todos los pacientes se les realiz6 biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF)
para la determinacion del diagndéstico prequirdrgico. De éstos, al 50% se les
realizé so6lo una, al 37.5% se les realiz6 dos BAAF y al 12.5%, tres biopsias. A
ninguno se le realizd6 mas de tres BAAF. De las BAAF realizadas, se logré obtener
el diagnéstico en la primera en cinco pacientes y en la segunda BAAF en otros
cinco pacientes. En los cinco pacientes restantes, no se obtuvo diagndéstico por
medio de la BAAF. Sin embargo, a pesar que en 10 pacientes se obtuvo
diagnéstico de carcinoma tiroideo a través de la realizacion de BAAF, sélo en




cinco pacientes el diagnostico dado por la BAAF fue el mismo que el diagndstico
definitivo reportado por patologia. De los que no hubo coincidencia de diagndstico
entre la BAAF vy el definitivo, el 83% tuvieron reporte de carcinoma folicular por
BAAF y de éstos, el 60% el diagndstico definitivo fue de carcinoma papilar. Hubo
un caso en el que en la BAAF se reportd hiperplasia y en el definitivo se report6
carcinoma papilar. De manera similar, en otro paciente se reportd por BAAF
carcinoma folicular, reportdndose en el definitivo: hiperplasia con nodulo
dominante con cambios oncociticos. Este paciente se ha excluido del estudio
(Tabla 4).

TABLA 4. RELACION DE BAAF DIAGNOSTICA RESPECTO A REPORTE FINAL DE PATOLOGIA

FALSO POSITIVO FALSO CA FOLICULAR CA PAPILAR
NEGATIVO
BAAF Ca folicular Hiperplasia 5 4
DIAGNOSTICA
REPORTE FINAL Hiperplasia Ca papilar
PATOLOGIA 1 4

*N= 11 (diez con diagnéstico por BAAF de carcinoma + un paciente falso negativo)

Catorce pacientes (93.33%) se encontraban eutiroideos previo a la cirugia. El
paciente restante se encontraba hipertiroideo.

La cirugia realizada en nueve pacientes (60%) fue tiroidectomia total, en los seis
pacientes restantes (40%) fue necesaria la realizacién de tiroidectomia total con
diseccion de cuello. En quienes se realizd diseccion de cuello, a cinco pacientes
(83.3%) se realizé diseccion de los niveles ganglionares I, 1ll, IV y VI, al paciente
restante, solo fue necesaria la diseccion del nivel VI.

A tres pacientes se les realizé estudio transoperatorio, de los cuales, en dos
pacientes coincidi6 el estudio transoperatorio con el reporte de patologia definitivo.
En ambos casos se trat6 de carcinoma papilar. En el paciente restante, el
transoperatorio reportd adenoma folicular, siendo el reporte definitivo carcinoma
papilar, por lo que fué necesario completar la hemitiroidectomia realizada a
tiroidectomia total en un segundo tiempo quirdrgico.

Los tipos histolégicos reportados en el diagnéstico definitivo de patologia fueron
en el 87.5%, carcinoma papilar y en el 6.25% carcinoma folicular.

Respecto a las caracteristicas histopatologicas, el 73.3% presentd invasion
capsular y el 66.6% presentaba tanto angioinvasion como invasion extracapsular.




El 40% de los pacientes (n=6) presentd metastasis a ganglios regionales.

De los seis pacientes a quienes se les realizé tiroidectomia total con diseccién de
cuello, la clasificacion de TNM para el 83.3% de los pacientes (n=5) fue de T4a,
N1b, MO. El paciente restante, fue T4a, N1a, MO.

De los pacientes a los que se realizo tiroidectomia total (n=9), el 44.4% (4
pacientes) la clasificacion TNM fue T3, NO, MO; cuatro pacientes (44.4%) tuvieron
clasificacion de T4a, NO, MO y el paciente restante, (11.1%) fue T2, NO, MO.

Tomando en cuenta el estadiaje dado por la clasificacibn de TNM para carcinoma
diferenciado de tiroides, el 100% de los pacientes menores de 45 afos, (n=10) se
clasificaron como estadio | (Cualquier T y N, M0). De los pacientes mayores de 45
afnos, (n=5), uno pertenecio al estadio Il, (T2 NO MO), dos pacientes al estadio Il
(T3 NO MO) y dos al estadio IVa (T4a N1b MO).

De los 15 pacientes a quienes se les realiz6 rastreo gamagrafico con iodo
radiactivo (I 31, 12 pacientes (80%) presentaron rastreo positivo para
enfermedad residual en cuello. Los tres pacientes restantes presentaron rastreo
negativo para enfermedad residual. Uno de ellos, pertenecia al grupo de
tiroidectomia total con diseccion de cuello. (Tabla 5).

TABLA 5. RELACION DE CIRUGIA REALIZADA Y CLASIFICACION DE TNM RESPECTO AL RESULTADO DEL
RASTREO GAMAGRAFICO POSTQUIRURGICO.

TIROIDECTOMIA TOTAL +

TIROIDECTOMIA TOTAL DISECCION DE CUELLO

RASTREO T2 NO T3 NO T4a NO T4a Nla T4a N1b TOTAL
POSTQUIRURGICO
MO MO MO MO MO
Positivo 1 3 3 1 4 12
Negativo 1 1 1 3

* N=15 PACIENTES

A los 12 pacientes que resultaron con rastreo positivo, se les administré dosis

ablativas de iodo radiactivo (I

131

). Las dosis iniciales administradas fueron de 100

mCi en siete pacientes y en los otros cinco pacientes, se administraron 200mCi. A

éstos 12 pacientes se les realiz6 un rastreo gamagrafico con

I 131

posterior a la




dosis ablativa administrada para evaluar la respuesta terapéutica. De los 12
pacientes, siete pertenecian al grupo de tiroidectomia total, de éstos, tres
resultaron positivos en el rastreo post administracion de la dosis inicial ablativa de
iodo radiactivo (I ***) y sélo 1 paciente continué con rastreo positivo posterior a
dosis ablativas subsecuentes.

Tanto posterior a la dosis ablativa inicial como de la dosis ablativa total de | ** en
el grupo de tiroidectomia total con diseccion de cuello, dos pacientes continuaron
con rastreo positivo para enfermedad residual en cuello, habiéndose a la fecha
acumulado diversas dosis.

En total, de los 12 pacientes con rastreo positivo postquirdrgico, el 75% (n=9)
presentaron rastreo negativo para enfermedad residual posterior a la dosis
ablativa total de | **!. El 25%, que fueron los tres pacientes restantes, tuvieron
nuevamente rastreo positivo para enfermedad residual posterior a la dosis ablativa
total de | **!. Dos de éstos pacientes, pertenecian al grupo de tiroidectomia total
con diseccion de cuello. (Tabla 6y 7).

TABLA 6. RELACION DE CIRUGIA REALIZADA Y CLASIFICACION DE TNM RESPECTO AL RESULTADO DEL
RASTREO GAMAGRAFICO POST ADMINISTRACION DE DOSIS INICIAL ABLATIVA DE I0DO RADIACTIVO (I 131)

TIROIDECTOMIA

TIROIDECTOMIA TOTAL TOTAL + DISECCION
DE CUELLO
RASTREO POST | T2 NO T3 NO T4A NO T4a Nla T4a N1b TOTAL
ADMINISTRACION
DOSIS ABLATIVA MO MO MO MO MO
INICIAL
Positivo 1@00) 2 (200)/(100) 1@00) 2(200)/(100) 6
Negativo 1(200) 2(100)/(200) 1(100) 2(200)/(100) 6

* N= 12 PACIENTES

Entre paréntesis se indica la dosis inicial de | ***

,en mCi, administrada.

TABLA 7. RELACION DECIRUGIA REALIZADA Y CLASIFICACION DE TNM RESPECTO AL RESULTADO DEL
RASTREO GAMAGRAFICO POST ADMINISTRACION DE DOSIS TOTAL ABLATIVA DE IODO RADIACTIVO (I 131)




TIROIDECTOMIA

TIROIDECTOMIA TOTAL TOTAL + DISECCION
DE CUELLO
RASTREOPOST | T2 NO | T3 NO MO T4A NO T4a Nla T4a N1b TOTAL
ADMINISTRACION
DOSIS ABLATIVA MO MO MO MO
TOTAL
Positivo 1@00) 2(200/600) 3
Negativo 1(200) 2(100)/(200) 3(400)/(200)/ 1 300) 2(200)/(250) 9
(100)

* N=12 PACIENTES
Entre paréntesis se indica la dosis total de I **, en mCi, administrada.

La dosis total para lograr la ablacion en los pacientes que inicialmente tuvieron
rastreo postquirdrgico positivo fue de 100mCi en dos pacientes, 200 mCi en cuatro
pacientes, 250mCi en un paciente, 300mCi en un paciente y 400mCi en un
paciente.

Los niveles de tiroglobulina postratamiento, se encontré dentro de parametro
normal en 12 pacientes (80%) y fuera del rango normal en tres (20%). Tomando
en cuenta los niveles de tiroglobulina y el resultado de los rastreos post dosis
ablativa de | ! se encontraron 12 pacientes (80%) vivos libres de la
enfermedad; de los nueve pacientes a los que se realizé tiroidectomia total, el
88%, (n=8) se encontraron libres de enfermedad y uno vivo con enfermedad. De
los seis pacientes a los que se realiz6 tiroidectomia total con diseccion de cuello,
cuatro pacientes (66.6%) se encuentran libres de enfermedad y los dos pacientes
(33.3%) restantes, se encuentran vivos con enfermedad. De los cinco pacientes en
quienes se realizé tiroidectomia total con diseccién de cuello y reseccion
ganglionar de los niveles II, Ill, IV y VI, el 60% (n=3), se encuentra libre de
enfermedad. Respecto al tipo histolégico de carcinoma tiroideo, el Unico paciente
con carcinoma folicular, a quien se realizo tiroidectomia total, se encuentra libre de
enfermedad, el resto de los pacientes, con carcinoma papilar, tres se encuentran
con enfermedad y once se encuentran libres de enfermedad. (ver tabla 8 para la
relacion de cirugia realizada). Ningun paciente ha fallecido.




TABLA 8. RELACION DECIRUGIA REALIZADA Y TIPO HISTOLOGICO DE CARCINOMA TIROIDEO RESPECTO A
ESTADO ACTUAL DE ENFERMEDAD

TIROIDECTOMIA
TIROIDECTOMIA TOTAL CON
TOTAL DISECCION DE
CUELLO
CON 1 2
C. PAPILAR ENFERMEDAD
SIN 7 4
ENFERMEDAD
CON
C. FOLICULAR | ENFERMEDAD
SIN 1
ENFERMEDAD

* N= 15 PACIENTES

Se considera como factor de riesgo, para la conducta agresiva de los carcinomas
tiroideos bien diferenciados, la edad menor a 20 afios. En ésta serie de pacientes
presentados, el Unico que pertenecié a éste grupo de edad, estadio I, un paciente
femenino de 19 afios de edad, se presentd con metastasis ganglionares de
carcinoma papilar. Fue necesario realizar tiroidectomia total con diseccion de
cuello resecando los niveles ganglionares I, Ill, IV y VI. Present6 rastreo positivo
postquirargico, por lo que se administraron 100 mCi de dosis terapéutica ablativa
de I 3!, manteniéndose con rastreos negativos durante cinco afios, posteriormente
presentando recurrencia, la cual se identificd por rastreo positivo y elevacion del
nivel de tiroglobulina, por lo que se administra otra dosis terapéutica ablativa de |
131 de 150 mCi manteniéndose con rastreo negativo y niveles de tiroglobulina
dentro de parametro normal.

Otros factores de riesgo para la conducta agresiva del carcinoma tiroideo
diferenciado son el género masculino mayor de 40 afios y el género femenino
mayor de 50 afios. En éste estudio, el Unico paciente masculino, de 48 afios de
edad, se presentd con carcinoma papilar con metastasis ganglionares cervicales.
Se realizo6 tiroidectomia total con diseccion bilateral de cuello, sin embargo, fue el
anico paciente del grupo de tiroidectomia total con diseccion de cuello, en quien el
rastreo postquirdrgico fue negativo para enfermedad residual, manteniéndose libre
de enfermedad. Se incluyeron dos mujeres mayores de 50 afios, de 54 afios y de
72 afios de edad respectivamente, ambas con carcinoma papilar, a quienes se




realizé tiroidectomia total, la clasificacion de TNM en el caso de la paciente de 54
afos fue de T2 NO MO y de la paciente de 72 afios fue de T3 NO MO. Ambas
presentaron rastreo positivo postquirdrgico, se administraron en los 2 casos
200mCi de dosis terapéutica ablativa de | **' manteniéndose libres de enfermedad.

TABLA 9. RELACION DE TIPO DE TRATAMIENTO ESTABLECIDO, ESTADIO Y ESTADO DE ENFERMEDAD:
LIBRE DE ENFERMEDAD

CIRUGIA
CIRUGIA (TIROIDECTOMIA CIRUGIA +1 CIRUGIA + 2
ESTADIO (TIROIDECTOMIA TOTAL + DOSIS | 131 DOSIS O MAS TOTAL
TOTAL) DISECCION DE DE 1131
CUELLO)
I 2 3 4 9
Il 1 1
1T 1 1
IV A 1 1

* N= 15 PACIENTES

TABLA 10. RELACION DE TIPO DE TRATAMIENTO ESTABLECIDO, ESTADIO Y ESTADO DE ENFERMEDAD:
CON ENFERMEDAD

CIRUGIA
CIRUGIA (TIROIDECTOMIA CIRUGIA +1 CIRUGIA + 2
ESTADIO (TIROIDECTOMIA TOTAL + DOSIS | 131 DOSIS O MAS TOTAL
TOTAL) DISECCION DE DE 1131
CUELLO)
I 1 1
Il
1T 1 1
IV A 1 1

* N= 15 PACIENTES




A9. 7. DISCUSION

Los resultados obtenidos se han comparado con lo referido en la literatura,
mostrando que, respecto al género, el carcinoma tiroideo es mas frecuente en
mujeres, en éste estudio la razén fue de 14 mujeres por un hombre.

Respecto a los grupos de edad, la mayoria de los pacientes, el 46.6%,
pertenecieron al grupo de mayores de 20 afios y menores de 40 afos. El promedio
de edad de los pacientes incluidos fue de 37 afios. La mediana de edad fue de 36
afos. La diferencia de edad entre el paciente mas joven y el de edad mas
avanzada fue de 53 afios. Estos datos corresponden al hecho que las neoplasias
malignas tiroideas tienen un pico de incidencia entre la tercera y cuarta décadas
de la vida.

Una parte fundamental en el protocolo de estudio de los pacientes con probable
carcinoma tiroideo, es la realizacion de biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF), identificando neoplasia maligna en 66%, sin embargo de los 15 pacientes,
sélo en el 33.33% hubo concordancia con el reporte final de patologia, en otro
33.33% fue no diagndstica y hubo un 6.6% de falso negativo y otro 6.6% de falso
positivo para carcinoma tiroideo diferenciado. Esto puede ser por diferencias en la
técnica utilizada para la toma de la BAAF y el médico patélogo que las interpreta.

Los tipos histoldgicos reportados en el diagnéstico definitivo de patologia fueron
en el 87.5%, carcinoma papilar y en el 6.25% carcinoma folicular, lo que
corresponde con la literatura que es el tipo papilar, el mas frecuente.

Considerando los factores de riesgo para la conducta agresiva de los carcinomas
tiroideos bien diferenciados, la edad menor a 20 afios, el género masculino mayor
de 40 afios y el femenino mayor de 50 afios, los cuatro pacientes que presentaban
éstos factores de riesgo, se encuentran libres de enfermedad. Tanto en la paciente
menor de 20 afios como en el paciente masculino de 48 afios de edad, fue
necesario realizar la tiroidectomia total con diseccion de cuello. El paciente
masculino fue el Unico en el grupo de tiroidectomia total con diseccién de cuello en
quien el rastreo postquirtrgico fue negativo. Por lo que en este grupo de pacientes
cirugia mas agresiva influye en su mejor resultado.

En el caso de las mujeres, la mayor dosis ablativa total necesaria para encontrase
libre de enfermedad fue de 250mCi. Por lo que se considera que en éstos
pacientes la reseccidn quirargica completa ha sido clave para el éxito terapéutico.



De los seis pacientes en quienes se realizd tiroidectomia total con disecciéon de
cuello, a cinco se les realizé reseccion ganglionar de los niveles I, I, IV y VI, de
éstos, el 60% (n=3), se encuentra libre de enfermedad. Respecto a los dos
pacientes restantes, con TNM: T4a N1b, MO, en ambos, se encontraba tumor en el
borde quirdrgico y en el lecho, por lo que la reseccion quirtrgica incompleta ha
sido lo que se considera el factor mas importante en éstos casos para la presencia
de enfermedad residual.

De los nueve a quienes se les realizo tiroidectomia total, con enfermedad
confinada a la glandula, s6lo uno se ha mantenido con enfermedad. En este
paciente, femenino de 49 afios de edad, con TNM: T3 NO MO, se reportd por parte
de patologia un componente insular en la pieza quirdrgica, lo que impone una
conducta mas agresiva. No tuvo metéstasis ni ganglionar ni a distancia, tampoco
invasion a capsula o extratiroidea. El seguimiento de ésta paciente ha sido de un
afio, se le ha administrado 100mCi de dosis ablativa de | ***, con rastreo positivo
posterior a dicha dosis, por lo que pudiera esperarse respuesta terapéutica con
dosis subsecuentes mas altas en un tiempo mayor de seguimiento, ya que se
tiene a favor que la neoplasia se encontrd confinada a la glandula.

De los 15 pacientes a quienes se les realizd rastreo gamagréafico con iodo
radiactivo (I 31, 12 pacientes (80%) presentaron rastreo positivo para
enfermedad residual en cuello. A éstos 12 pacientes, se les administr6 como dosis
ablativas inicial de iodo radiactivo (I **'): 2100 mCi en siete pacientes y 200mCi en
los otros cinco pacientes. Al analizar éstas dosis iniciales administradas, de los
que tuvieron rastreo positivo posterior a éstas dosis, al 66.66% (n=4) se les
administr6 so6lo 100mCi. Sin embargo de los que tuvieron rastreo negativo
posterior a la dosis inicial, el 50% recibié 100 mCi y el otro 50%, recibié 200mCi.
También presentando la misma distribucion respecto a la cirugia realizada
(tiroidectomia total: 50% recibid6 100mCi, 50% recibié 200mCi, tiroidectomia total
con diseccion de cuello: 50% recibio 100 mCi, 50% recibié 200mCi). El promedio
de dosis inicial administrada fue de 140 mCi.

Respecto a la respuesta terapéutica, tomando en cuenta la dosis ablativa total de |
131 administrada, se observé gran heterogeneidad en las dosis administradas y la
respuesta obtenida. EI maximo de dosis administrada fue de 600mCi en un
paciente y éste se encontré con enfermedad, sin embargo, como ya se mencion6
y analizé previamente, esto se debe a cuestiones quirdrgicas (tumor en borde
quirargico y lecho) mas que a las dosis que se han administrado. La dosis minima
con la que se consiguié un estado libre de enfermedad fue de 100 mCi en dos
pacientes del grupo de tiroidectomia total y de 200 mCi en un paciente del grupo
de tiroidectomia total con diseccion de cuello, que son las dosis minimas que



actualmente recomendamos en pacientes con estas caracteristicas. La dosis
maxima para lograr un estado de libre de enfermedad fue de 400mCi en un
paciente del grupo de tiroidectomia total y de 300mCi en un paciente de
tiroidectomia total con diseccion de cuello. El promedio de dosis total administrada
fue de 237 mCi.

Los niveles de tiroglobulina postratamiento, se encontraron dentro de parametro
normal en 12 pacientes (80%) y fuera del rango normal en tres (20%). Esto ha
tenido relacién con el resultado de los rastreos post administracion de dosis
ablativas terapéuticas de | **, por lo que ambos son un parametro (til e importante
para el seguimiento y la determinacion del estado libre de enfermedad o con
enfermedad. Al término de éste

estudio, de los 15 pacientes incluidos, 12 se encontraron vivos libres de
enfermedad y tres, vivos con enfermedad. Ningun paciente falleci6 por la
enfermedad.



A 10. 8. CONCLUSIONES

Al realizar éste trabajo se concluye, que el carcinoma tiroideo diferenciado fue mas
frecuente en mujeres que en hombres, con un pico de incidencia entre la tercera y
cuarta décadas de la vida.

La biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF), es importante para el diagnostico
de las neoplasias tiroideas, sin embargo, puede haber falsos positivos y falsos
negativos, por lo que es preferible que la interpretacion sea dada por un patélogo
experimentado, ya que del reporte depende gran parte de la decision terapéutica.

El tipo histolégico mas frecuente fue el carcinoma papilar, seguido del carcinoma
folicular.

La respuesta terapéutica dependié mas de la reseccidn quirdrgica completa que
del hecho de haber presentado invasiébn capsular, angioinvasion e invasion
extracapsular. Incluso a pesar que haya habido involucro ganglionar cervical.

Considerando los pacientes que tuvieron factores de riesgo para la conducta
agresiva del carcinoma tiroideo bien diferenciado, la reseccion quirdrgica completa
(tiroidectomia total y diseccion de cuello) fue clave para el éxito terapéutico.

En los pacientes con enfermedad, la reseccion quirtrgica incompleta se considerd
el factor mas importante para la presencia de enfermedad residual.

No se observé una relacion clara entre la cantidad de dosis administrada y la
respuesta obtenida tanto con la dosis inicial como en la total.

La conjuncion de la reseccion quirdrgica completa y la dosis terapéutica ablativa
(independientemente de la dosis administrada) logré que el 80% (n=12) de los
pacientes con carcinoma tiroideo diferenciado, se encontraran libres de
enfermedad. Esta importante respuesta terapéutica es alin mas evidente si se
toma en cuenta que igualmente fueron el 80% de los pacientes los que
inicialmente tuvieron rastreo positivo para enfermedad residual en el
postquirdrgico.

El seguimiento con niveles de tiroglobulina y rastreos gamagréaficos con | *** fueron
el parAmetro para la identificacion de enfermedad residual o recurrente con un
tiempo promedio de seguimiento de 5 afios.
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10. ANEXOS

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

Fecha

1. Datos generales:

Nombre:

Registro de protocolo

Expediente

Edad: (<20) (>20 <40) (>40 <50) (>50)
Género: (F) (M)

2. Antecedentes:
Historia familiar positiva para carcinoma tiroideo diferenciado

(si): parentesco tipo histol6gico de carcinoma
tiroideo

Antecedente de radiacion (si) (no)

3. Resultado de BAAF:

4. Funcion tiroidea prequirurgica: (hipotiroideo) (eutiroideo) (hipertiroideo)
5. Cirugia realizada:

(tiroidectomia total) (tiroidectomia total + diseccién de cuello):
Niveles:




6. Diagndstico histopatoldgico transoperatorio:

7. Reporte final de patologia:

Tipo histologico:  (Papilar) (Folicular)
Subtipo:
Angioinvasion: (si) (no)
Invasion a capsula:  (si) (no)
Invasion extratiroidea: (si) (no)

Cantidad de ganglios

postivos
Tamaino de tumor cm
8. TNM:

=1 @ @ (49 (4b)
N: ganglios linfaticos regionales:  (NO) (N1a) (N1b)
M: (MO0) (M1)

Rastreo gamagrafico postoperatorio:

Resultado  (positivo para enfermedad residual) (negativo para enfermedad
residual)

Fecha:

Dosis administrada: (100mCi) (150mCi) (200mCi)

Rastreo gamagrafico postratamiento ablativo:

Resultado (positivo para enfermedad residual) (negativo para enfermedad
residual)

Fecha:

Dosis administrada: (100mCi) (150mCi) (200mCi)

Rastreo gamagrafico subsecuente:

Resultado (positivo para enfermedad residual) (negativo para enfermedad
residual)

Fecha:

Dosis administrada: (100mCi) (150mCi) (200mCi)



|131

9. Dosis ablativa total de administrada:

10. Anticuerpos antitiroglobulina:

11. Tiroglobulina:(ng/ml)

a) Un mes posterior a cirugia:

b) Seis meses posterior a cirugia:

c) Anual

d) Estado actual: (sin evidencia de enfermedad) (con enfermedad)

(fallecido por enfermedad) (fallecido por otra causa)
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