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Abreviaturas

CIE Clasificacion internacional de enfermedades
CDT Cancer Diferenciado de Tiroides

CPT Cancer papilar de tiroides

CMN Centro Médico Nacional

Clasificacion TNM Clasificacién tumor, ganglios, metastasis
EU Estados Unidos

131 Yodo 131

IC Intervalo de confianza

mCi Milicurios

SPM Segundos primarios ,malignos

RR Riesgo relativo




Resumen

Antecedentes: El cancer diferenciado de tiroides (CDT) es la neoplasia endocrina mas
frecuentemente diagnosticada. Su deteccién oportuna aumenta la esperanza de vida de los
afectados, sin embargo, durante el seguimiento de los pacientes, se ha reportado la
presencia de segundas neoplasias primarias (SPM). Los principales SPM asociados a CDT
en diferentes partes del mundo son mama, colon y neoplasias hematolégicas; en nuestra
poblacion no existen estudios para identificar los tipos de SPM mas frecuentes y su

prevalencia.

Objetivo: Estimar la prevalencia de segundos primarios malignos en pacientes con CDT
tratados con tiroidectomia y radioyodo. Establecer la asociacion entre el subtipo de CDT y
tipo de SPM.

Material y métodos: Se incluyeron 238 pacientes, 91.0% (n=213) mujeres, con CDT
tratados con tiroidectomia y radioyodo en seguimiento en la clinica de cancer de tiroides.
Se recabaron datos del expediente clinico sobre la presencia de SPM, estatus de actividad,

tiempo de evolucién y estadio clinico.

Resultados: Se encontr6 una prevalencia de SPM de 9.0% en pacientes con CDT, el
analisis de asociacién con dosis de radioyodo no mostrd diferencias estadisticamente
significativas en la aparicion de SPM. El SPM més frecuente fue el cancer de mama en
52.4%. Se encontré una asociacion entre el tipo de CDT y SPM (r=0.46; p=0.035). No se

encontré una asociacion entre la dosis de 3! | administrada y la presencia de SPM.

Conclusiones: Las SPM no son infrecuentes en CDT, las de mayor frecuencia son cancer
de mama, proéstata y colorrectal, la administracién terapéutica 3! I, no se asocié con un

incremento en el riesgo de SPM.
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MARCO TEORICO

El cancer diferenciado de tiroides (CDT) es la neoplasia maligna endocrina mas frecuente.
Representa 1.0-1.5 % de los nuevos casos de cancer diagnosticados * y su incidencia se
ha incrementado en las Ultimas cinco décadas en todos los continentes, excepto en Africa
probablemente por deteccién insuficiente. El incremento en la incidencia se ha reportado
con un cambio anual porcentual de 2.4% de 1980 a 1997 y de 6.6% de 1197 a 2009 2.Se
trata del quinto cancer mas frecuente en mujeres en Estados Unidos (EU) y el segundo en
Italia en mujeres menores de 45 afios®. El incremento se explica principalmente por la
deteccién incidental de tumores pequefios en estudios de imagen generalmente por
ultrasonido y también por el incremento en la esperanza de vida 4. Aunque la incidencia
de cancer de tiroides va en aumento, la tasa mortalidad se mantiene sin cambios
significativos pasando de 0.4 por 100 000 habitantes en 1997 a 0.56 por 100 000 habitantes
en 2013 en Estados Unidos ? y de 0.94/100 000 habitantes de 2002 a 0.94 por 100 000
habitantes en 2012 en mujeres de Italia °. Esto se atribuye a un diagndstico mas temprano

y tratamientos oportunos como la tiroidectomia y el yodo radiactivo 131 (*311).

Mas del 90% de los casos de CDT corresponden a cancer papilar y carcinoma folicular, los
cuales tienen en general un buen prondstico y rara vez son causa de muerte. En cambio el
cancer pobremente diferenciado y el anaplasico son tumores raros (1-2%) con una

conducta agresiva °.

El tratamiento quirtrgico es un importante elemento del abordaje multifacético del CDT. La
aplicacion de ¥l posterior a la tiroidectomia tiene como objetivo destruir el tejido
microscépico residual lo que brinda beneficios como: permitir la estadificacion inicial,
facilitar el seguimiento, disminuye la recurrencia y mejora la sobrevida libre de enfermedad
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y sobrevida libre de progresion, estas Ultimas especialmente en pacientes con alto riesgo

de recurrencia.

La sobrevida especifica por enfermedad usando el sistema de estratificacion TNM 8 ed, se
ha reportado para los estadios | y Il del 95-100%, mientras que para los estadios avanzados,

se reduce del 50 al 75%.

El incremento en la incidencia de tumores diferenciados intratiroideos de bajo riesgo de
recurrencia y baja tasa de mortalidad conlleva a un buen pronéstico. Al prolongarse la
esperanza de vida aumenta la probabilidad de desarrollar segundos primarios malignos,

especialmente después del tratamiento con 3.

El estudio mas grande respecto a SPM en CDT fue publicado en 2002 por Rubino /, incluyo
6,841 pacientes de CDT diagnosticados de 1934 a 1995 de los cuales 17% fueron tratados
con radioterapia externa y 62% recibié 3!, el intervalo promedio entre el diagnéstico de
cancer de tiroides y SPM fue de 15 afios, con una edad promedio de diagnostico de 64
afos. En total 576 pacientes fueron diagnosticados con SPM es decir 8.41% con un riesgo
incrementado de cancer 27% (95% IC 15-40), principalmente neoplasias malignas de tubo
digestivo, huesos y tejidos blandos, otros menos comunes fueron melanoma, rifién vy

leucemias.

Un estudio realizado por Silva-Vieira & en el Instituto Portugués de Oncologia incluy6 2031
pacientes con una edad promedio de 48 afios, de los cuales 77% recibieron 3I. Del grupo
de pacientes que recibieron 3| reportaron 130/1570 (6.9%) casos con SPM y en los que
no recibieron 3! 22/461 (4.8%), el mas comun fue cancer de mama (31%) seguido del
genitourinario (18%) y gastrointestinal (18%). Se encontré una asociacion entre los SPM y

el uso de *!| estadisticamente significativo con dosis mayores a 200 mCi.
9



Otro estudio realizado en Turquia por Karakose °, incluyé 1196 pacientes con cancer de
tiroides de los cuales 82.4% eran mujeres y 17.6% hombres con una media de seguimiento
de 5.2 afios, en su cohorte 70 (5.8%) pacientes presentaron un SPM, el mas comun fue

cancer de mama, seguida de cancer de piel, pulmén, colon y renal.

En una revision sistematica y metaandlisis realizado por Chi Yun Yo, que incluy6o 17
estudios (3 revisiones sistematicas y 14 articulos originales), de los cuales 10 reportaron
tasas de SPM en CDT de acuerdo con el estatus de *1, el porcentaje de pacientes con
CDT que reportaron SPM fue variable de 2.5 a 12% . El riesgo de SPM fue de 0.98 (95%
Cl1 0.76-1.27 p=0.903) con una heterogeneidad elevada de 64.26. El SPM mas frecuente
reportado fue cancer de mama y el tratamiento con 3! no se asocié con este SPM. El riesgo

de leucemia fue incrementado en pacientes que recibieron 3| 10,

El yodo radiactivo se utiliza tanto para ablacion, como tratamiento adyuvante en pacientes
con CDT asi como para tratar las recidivas y metastasis. Las dosis administradas oscilan
entre 30 y 100 mCi para ablacién de tejido residual microscépico y entre 150 y 200 mCi
para el tratamiento de metéastasis a distancia. La irradiacion a otros tejidos esta en relaciéon
con los rayos gamma emitidos por el 3l concentrados en lecho tiroideo y por los rayos
gamma y beta del 3| circulante o concentrado localmente (vejiga, estémago, glandulas
salivales y colon). La dosis de radiacion en los distintos érganos depende del radioyodo
circulante no concentrado en el tejido residual tiroideo o metastasis, de la concentracion
local, sobre todo en los tejidos que concentran el 31| (glandulas salivales), de la liberacién
de metabolitos del tejido tiroideo residual o tumoral unidos organicamente al yodo y de la
radiacion recibida a través de 6rganos vecinos que concentren 3. Se ha estimado la dosis

de radiacion recibida en varios 6rganos como meédula ésea, mama y gdénadas,
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comprobandose como ésta se incrementa a medida que aumenta la captacioén del tumor,
ya que la principal fuente de radiacién de estos drganos es la liberacion de compuestos
organicos del 3. La radiacién recibida en vejiga, estomago y glandulas salivales es

generalmente 10 veces mas elevada que en otros 6rganos.

Con respecto a la generacién de neoplasias malignas tras la aplicaciéon de radioyodo
utilizado en el tratamiento del cancer de tiroides, hay varios estudios que la evaltan. En
1986*2, Edmons describi6é en Inglaterra a un grupo de 258 pacientes, con un tiempo medio
de seguimiento de 11,5 afios, encontrando un aumento significativo en la incidencia de
canceres (RR = 1,43) preferentemente localizados en la vejiga y en la mama, asi como de
leucemias. En 1991, Hall** publicd una serie de 834 pacientes suecos seguidos durante un
tiempo medio de 14 afios, en los que se encontré un aumento significativo de segunda
neoplasia localizada fundamentalmente en glandulas salivales, vejiga, estdmago,
suprarrenales y rifién. En este estudio, el riesgo de cancer no aumentoé significativamente
tras una sola dosis ablativa, sino que lo hace por dosis acumulada, siendo el riesgo mas
importante (RR = 2,59) en los érganos mas irradiados. En 1994, Dottorini ** publicé un
conjunto de 730 pacientes seguidos en Italia durante una media de 7,4 afios, en los que se
produjo un aumento significativo del riesgo para tumores en las glandulas salivales y
también un aumento no significativo de carcinoma de mama. En 1996, Schlumberger*®
analiz6 una serie de 1,119 pacientes franceses seguidos durante 10 afios de tiempo medio,
en los que se produjo un aumento de riesgo de desarrollar carcinoma colorrectal, pero no
en otras localizaciones. En general en todos estos estudios se demuestra un aumento
global de la frecuencia de canceres, aunque éste es débil y est4 relacionado con las dosis

mas elevadas y las mayores actividades acumuladas de radioyodo.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer diferenciado tiroideo es la neoplasia de origen endocrino mas comun, su variante
mas frecuente la papilar suele ser indolente con sobrevida a 10 afios mayor a 95%, y debido
al incremento en su incidencia en los Ultimos afios y disminucién en su mortalidad resulta
importante estudiar la presencia de otros tipos de segundos primarios en pacientes con
cancer de tiroides. Ademas, no se cuenta con informacion de segundos primarios malignos
en México. Y no hay suficientes estudios que evallian el riesgo a largo plazo de segundas

neoplasias después del tratamiento con radioyodo.

PREGUNTAS DE INVESTIGACION

Pregunta principal

e (Cudl es la prevalencia de segundos primarios malignos en pacientes con CDT

tratados con tiroidectomia total y radioyodo?

Preguntas secundarias
e /Cual es el SPM més frecuente en pacientes con CDT tratados con tiroidectomia 'y
radioyodo?
e (Cudl es la asociacion entre el tipo de CDT y los tipos de SPM?

e / Existen diferencias en los tipos de SPM de acuerdo al tipo de CDT?

12



JUSTIFICACION

En la clinica de cancer de tiroides del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, se atiende a mas de 600 pacientes que son tratados de manera
sisteméatica y que llevan seguimiento periddico de forma estructurada con estudios de
laboratorio y paraclinicos para la deteccion y tratamiento oportunos de recurrencia de la
enfermedad. A pesar de la evidencia reportada de SPM en algunas cohortes, no existe
informacién en nuestra poblacion. El conocer la prevalencia de SPM en pacientes con
cancer de tiroides permitira establecer protocolos en la identificacion temprana de estas
neoplasias que se presentan durante los afios de seguimiento de estos individuos. Y con
ello derivar de forma oportuna para su tratamiento con los especialistas correspondientes y

favorecer un mejor prondstico.

HIPOTESIS DE INVESTIGACION

La prevalencia de segundos primarios malignos en pacientes con CDT tratados con

tiroidectomia total y radioyodo es mayor a 6.9 %

OBJETIVOS

Objetivo general

e Estimar la prevalencia de segundos primarios malignos en pacientes con CDT

tratados con tiroidectomia y radioyodo.
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Objetivos secundarios

e Describir cual es el SPM mas frecuente en pacientes con CDT tratados con

tiroidectomia y radioyodo
e Evaluar la asociacion entre el tipo de CDT y los tipos de SPM

e Evaluar las diferencias en los tipos de SPM de acuerdo con el tipo de CDT

PACIENTES Y METODOS

Se incluyeron 238 pacientes, de los cuales 91% (n=213) fueron mujeres. Todos los
pacientes tenian diagnostico de cancer diferenciado de tiroides diagnosticado y manejado
en la clinica de cancer de tiroides del Hospital de Especialidades del Centro Medico

Nacional siglo XXI.

DISENO DEL ESTUDIO:
e Por finalidad del estudio: Analitico
e Por control del factor de estudio: Observacional
e De acuerdo con la medicion de variables en la secuencia del tiempo: Transversal
e De acuerdo con la cronologia: Transversal
e Por la naturaleza del estudio: Clinico

e Aleatorizacién: Ninguna.

Universo de trabajo. Se incluyeron pacientes del servicio de Endocrinologia del Hospital

de Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS. Clinica de cancer de tiroides.
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Poblaciéon blanco. Pacientes mayores de 18 afios con CDT tratados con tiroidectomia y
radioyodo en seguimiento en la clinica de cancer de tiroides del servicio de Endocrinologia
del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI.

Poblacion de estudio. Todos los pacientes tratados en el servicio de Endocrinologia, HE
CMN SXXI, que tienen seguimiento en nuestro servicio y cuentan con el diagnostico de

CDT tratados con tiroidectomia y radioyodo

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 18 afos. Diagnéstico de CDT, tratados con cirugia y
radioyodo.
e Pacientes que cuenten con estudio histopatoldgico del CDT. Que estdn en

seguimiento activo por el servicio.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con diagndsticos de neoplasias malignas previas al diagnéstico de CDT.
Pacientes con cirrosis hepatica por virus de hepatitis, e infecciéon por VIH u otra
patologia que predisponga a cancer.

e Que el paciente no firme consentimiento informado.

Criterios de Eliminacion:

e Pacientes que no deseen continuar en el estudio.
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e Pacientes que no hayan presentado otros tipos de cancer previo al diagnéstico de

cancer de tiroides.

DEFINICION DE VARIABLES

Se realiz6 un analisis de los datos demograficos del paciente, edad, sexo, indice de masa

corporal, asi como factores de riesgo previos para desarrollo de neoplasias como

tabaquismo, administracion previa de I-131. En todos los pacientes con CDT se confirmé la

enfermedad con el reporte histopatolégico de la tiroides..

Resumen de las variables del estudio

Variable Definicion Unidad de medida Escala de medicion
operacional

Edad Tiempo de vida | Afios Cuantitativa
desde el nacimiento

Sexo Género al que | Masculino/Femenino Nominal
pertenece el
paciente

indice de masa | Peso dividido entre | Kg/im2 Cuantitativa

corporal altura al cuadrado

Tipo de céncer de | Variable Variedad celular Nominal

tiroides histopatol6gica
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Tipo de segunda | Variable Variedad celular Nominal

neoplasia maligna | histopatologica

Terapia de | Cantidad de 1-131 | Milicuries (mCi) Cuantitativa
radioyodo administrada
METODOLOGIA

Se realiz6 un muestreo no probabilistico de casos consecutivos de pacientes con CDT. En
el estudio se estudiara una cohorte de pacientes con cancer de tiroides que se encuentran
en seguimiento. Se incluyeron 238 pacientes pacientes consecutivos que hayan sido
diagnosticados con cancer de tiroides. Se llevara a cabo en el departamento de
endocrinologia del Hospital de especialidades CMN S XXI del IMSS. Se trata de un estudio

llevado a cabo en un Unico centro de investigacion.

La clinica de cancer de tiroides cuenta con bases de datos desde el afio 2000, de pacientes
con este padecimiento. El procedimiento del estudio consistié en recabar informacién del
expediente clinico de los pacientes con diagndstico de cancer de tiroides con denominacion
CIE10 C73, tanto del expediente fisico como del expediente electrénico con el fin de obtener
informacion acerca de su diagndstico, tipo de tumor,riesgo de recurrencia de acuerdo a la
Asociacion Americana de Tiroides, (ATA). estadio TNM, tratamiento quirdrgico y con 3,
seguimiento, evolucién y estado al ultimo seguimiento,, de la misma forma se obtuvo la
informacion de los pacientes con diagnéstico confirmado de un SPM, el tipo de tumor el
tiempo de desarrollo posterior al diagnéstico de cancer de tiroides, estadio TNM y estatus

de actividad al ultimo seguimiento.
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Los pacientes de la clinica de cancer de tiroides tienen un promedio de 10 a 20 afios de
seguimiento. En cada consulta se interrogan sintomas sugestivos de actividad tumoral del
CDT, asi como aquellos sospechosos de un segundo primario tales como pérdida de peso,
ndédulo mamario, adenopatias, sintomas gastrointestinales, sintomas obstructivos de la via
urinaria, fiebre entre otros. Aunado a la evaluacion periddica con estudios de laboratorio y
gabinete. En caso de sospecha se solicitaron estudios especificos y se derivé al paciente
con el especialista correspondiente. Una vez confirmado el diagnostico del SPM se revisé
el expediente electronico para verificar el diagnostico preciso a través del reporte

histopatologico, asi como el tratamiento y evolucién de cada caso.

A los pacientes que no acudieron a sus citas se les llamé via telefénica para reanudar el

seguimiento.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis de los datos se utilizaron medidas de tendencia central y dispersion. Las
variables cualitativas se describieron como frecuencias y porcentajes. Las variables
cuantitativas se describieron como media, + DE, o mediana (rangos intercuartilicos) 25-75
de acuerdo con la distribucién de los datos. Se utilizé prueba de Shapiro-Wilk para estimar
la distribucion de los datos. Para comparar frecuencias y proporciones se utilizé prueba de
Chi-cuadrada y/o Fisher segun valor en Casillas. Para la comparacion de variables
cuantitativas se utilizé6 prueba U de Mann-Whitney y/o Wilcoxon o prueba T de acuerdo a
distribucion de datos; se establecera un valor p menor a 0.05 como significancia estadistica.

Se utiliz6 STATA v.21y SPSS v.13 como paquetes estadisticos.
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CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

Para el calculo del tamafio de muestra se utilizo el software Stata version 19. Se realiz6 el
calculo utilizando un margen de error alfa de 5% con un intervalo de confianza del 95%, con
un poder de 0.9, p alteran de 0.064 que corresponde a la prevalencia reportada por Silva-

Viera, con lo cual se obtuvo un tamafio de muestra de 328 pacientes.

FACTIBILIDAD

En el servicio de endocrinologia contamos con la clinica de cancer de tiroides que tiene
mas de 600 pacientes en seguimiento. Asimismo, contamos con una base de datos
actualizada y el expediente electrénico. Contamos con la infraestructura, personal
capacitado en el manejo del paciente con CDT y en investigacion incluyendo médicos
adscritos como residentes, ademas de los métodos para deteccién de SPM por un equipo

multidisciplinario

ASPECTOS ETICOS

Este protocolo de investigacion se llevo a cabo de acuerdo con la declaracion de Helsinki,
incluyendo las ultimas enmiendas. Priorizando en los principios de moralidad y cientificos.
Este estudio se llevé a cabo por personal calificado. Con objetivos dirigidos a la importancia
de detectar el riesgo de SPM en este grupo de pacientes, promoviendo los beneficios hacia

el sujeto.

El protocolo se llevé a cabo siguiendo las normas institucionales en materia de investigacion

cientifica y con la aprobacion del comité institucional de ética e investigacion.
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Por su disefio no afecto la integridad fisica ni mental de ningun participante, este estudio no
requiere consentimiento informado, toda la informacién de los pacientes generada en el

protocolo fué manejada con confidencialidad.

De acuerdo al reglamento de la ley general de salud en materia de investigacion en salud
articulo 17, este estudio se considera sin riesgo para el sujeto de investigacién ya que
emplea técnicas y métodos de investigacion documental y en los que no se realiza ninguna
intervencion o modificacién intencionada en las variables fisiolégicas, psicolégicas y

sociales de los individuos que patrticiparon en el estudio.

Los beneficios del estudio fueron principalmente cientificos y orientados a la practica clinica
ya que con ellos se permitira optimizar los protocolos de atencion integral al paciente con
cancer de tiroides para mejorar su pronéstico. Este estudio proporciona un mayor beneficio

para el pronéstico del paciente sobre el riesgo que conlleva.

RESULTADOS

Se incluyé un total de 238 pacientes con diagnésticos de CDT, de los cuales 91% fueron
mujeres (n=213). La mediana de la edad al diagnéstico del CDT fue de 55 afios (RIC 46-
62). Los tipos de CDT y variantes identificadas se describen en la tabla 1. La mediana de
la dosis de **!| fue de 150 mCi (RIC 150-300 mCi). De la poblacion estudiada, el 8.1% (n=19)
tuvieron antecedente familiar de cancer de tiroides y 36.3% (n=85) antecedente familiar de

otro tipo de cancer.

Tabla 1. Tipos de cancer diferenciado de tiroides y variantes reportadas en la poblacion

(n=238)
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Tipo de CDT y variantes % n=238
CPT clasico 74.8 175
CPT variante folicular 17.9 42
CPT variante células altas | 1.7 4
Cancer folicular 5.6 13

CDT: céancer diferenciado de tiroides. CPT: cancer papilar de tiroides.

Segundos Primarios Malignos en pacientes con cancer diferenciado de tiroides

Se encontrd una prevalencia de SPM de 9.0% (n=21). La mediana de edad en los pacientes
con SPM fue de 55 afios (RIC 46-62 afos); el 81% (n=17) fueron mujeres, 23.8% (n=5) tuvo

antecedente familiar de cancer no tiroideo y 4.8% (n=1) refirié antecedente familiar de CDT.

El tiempo entre el diagnostico de CDT vy la presentacion de SPM fue de 60 meses (RIC 36-
72). La dosis de *! | acumulada para el CDT en pacientes con SPM fue de 150 mCi (RIC
150-300 mCi), misma que la observada en pacientes sin SPM. Los tipos de SPM

encontrados se describen en la Tabla 2.

Tabla 2. Tipos de segundos primarios malignos detectados en la poblacién con CDT.

Tipo de SPM 100 % n=21

Mama 52.4% 11
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Testicular 9.5% 2
Colorrectal 9.5% 2
Prostata 9.5% 2
Ovarico 4.8% 1
Cervicouterino 4.8% 1
Oligodendroglioma 4.8% 1
Gastrico 4.8% 1

SPM: segundos primarios malignos

El estatus del SPM fue activo en 81% (n=17) y curado en 14.3% (n=3); un paciente se
encontrd en evaluacion de status durante el andlisis de este estudio. De los diferentes tipos

de cancer denominados como SPM, el estadio TNM se describe en la Tabla 3.

Tabla 3. Estadio TNM de los tipos de cancer presentados como segundos primarios

malignos.

Estadio TNM % n=
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14.3 3

Il 14.3 3
1l 47.6 10
v 23.8 5

De acuerdo al tipo histopatologico de CDT, en el grupo con CPT, el 66.7% (n=10) tuvo
cancer de mama y 13.7% (n=2) tuvo cancer de prostata. En el grupo de CPT de células
altas, dos pacientes tuvieron cancer de colon y un paciente cancer gastrico. En los
pacientes con carcinoma folicular, se encontré un paciente con cancer cervicouterino, una

paciente con cancer de mama y un paciente con cancer testicular.

En el andlisis bivariado, se evidencié una correlacion positiva entre el tipo de CDT y el tipo
de SPM (r=0.46; p=0.035). El andlisis de correlacién no mostr6é asociacion entre la dosis

de ¥l administrada (p=0.86), edad (p=0.86), género (p=0.4) o estatus del SPM (p=0.49).

DISCUSION

El CDT es la neoplasia maligna endocrina mas frecuente !, el cual ha mostrado un
incremento en su incidencia debido a la deteccién incidental de tumores pequefios a través
de estudios de imagen “. A pesar del aumento de su incidencia, la tasa de mortalidad se ha
mantenido estable, esto relacionado con el diagndstico temprano y el tratamiento oportuno.
El tipo histolégico mas prevalente en CDT es el CPT ¢, siendo menos frecuente el carcinoma

folicular. La deteccion oportuna de tumores diferenciados intratiroideos y de bajo riesgo ha
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permitido la reduccién de la mortalidad y el aumento en la esperanza de vida 2®. Durante el
seguimiento de los pacientes con CDT se ha evidenciado la aparicibn de neoplasia

malignas, denominadas como SPM.

En el presente estudio, evaluamos la prevalencia de SPM en pacientes con CDT asi como
la asociacion de los mismos con la estirpe histopatologica y las caracteristicas del SMP de

acuerdo al tipo de cancer de tiroides.

La prevalencia de SPM en este estudio fue del 9%, mayor a la propuesta en nuestra
hipétesis de investigacion (6.9% reportada por Silva-Vieira, et al 8 ), asi como por arriba de
la estimada en estudios como Rubino, et al 7 de 8.4%, Karakose, et al ° de 5.8%, sin
embargo, se encontré dentro de los valores descrito en el metaanalisis de Chi Yun Yo, et

al'% | con una frecuencia 2.5 a 12%.

En cuanto a la edad de presentacién, en nuestro estudio fue de 55 afos, la cual fue menor
a la reportada de 64 afios por Rubino, et al 7, sin embargo mayor a la reportada de 48 afios

por Silva-Vieira, et al &.

El tiempo transcurrido entre el diagnostico de CDT y SPM en nuestro estudio fue de 5 afios,
menor al reportado de 15 afios "', lo cual puede guardar relacién al menor tiempo de

seguimiento a largo plazo en nuestro estudio.

Con respecto a los tipos de SMP, encontramos una mayor frecuencia de cancer de mama,
seguido del cancer testicular, colorrectal, préstata, ovérico, cervicouterino, gastrico y del
SNC, lo cual concuerda con los hallazgos de Silva-Vieira, et al 8, Karakose, et al °, y Chi
Yun Yo, et al 1°, donde predominé el hallazgo de cancer de mama. En comparacién con

otros estudios, Rubino et al, reporté una mayor frecuencia de neoplasias malignas del tubo
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digestivo, huesos y tejidos blandos, otros menos comunes fueron melanoma, rifién y

leucemias.

La mayoria de nuestros pacientes se encontrd en estadios avanzados del SPM y con datos

de actividad, con una baja frecuencia de pacientes curados.

De acuerdo al tipo histopatologico del CDT, observamos una mayor frecuencia de cancer
de mama en pacientes con CDT, incluso, evidenciamos la asociacion entre el tipo de CDT
y el tipo de SPM, lo cual puede guardar relacion al hecho de que el cancer de tiroides tipo
papilar es el mas prevalente en la poblacién y afecta predominantemente a mujeres, con
una relacion 3:1, y a su vez, el cancer de mama es uno de los canceres mas prevalentes

en este género.

En diferentes estudios se ha propuesto la relaciéon entre la dosis de 3| y la presencia de
SPM 1416 relacionados con la via de eliminacién del radiofarmaco en diferentes érganos
como vejiga, estdbmago, glandulas salivales y colon. A diferencia de estos datos, no

evidenciamos relacion entre la dosis de **!l y la presencia de SPM en nuestro estudio

Dentro de las fortalezas de nuestro estudio destaca que es el primer reporte de SPM en
nuestra poblacion, que muestra la importancia del escrutinio de SPM en los pacientes
sobrevivientes de CDT, independientemente del tipo histopatoldgico. Asi mismo, norma el
requerimiento de la deteccién oportuna de cancer de mama en mujeres con CDT, sobre
todo en aquellas con estirpe CPT. Dentro de las limitaciones de nuestro estudio destaca el
menor tiempo de seguimiento de los pacientes con respecto a series mas grandes, asi
como un menor nimero de muestra al calculado durante el desarrollo del protocolo de

investigacion. Proponemos la realizacion de estudios a largo plazo , con la subsecuente
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instauracion de programas de deteccion de cancer primario durante el seguimiento del

paciente con CDT.

CONCLUSIONES

La prevalencia de SPM en pacientes con CDT fue de 9.0%, la cual es mayor a la esperada
en nuestro estudio. La mayoria de los pacientes fueron mujeres, siendo el cancer de mama
el tipo de SPM mas frecuente, con una mayor frecuencia entre pacientes con CPT y la
asociacion positiva entre el tipo de CDT vy el tipo de SPM. Con base en los resultados,
resulta indispensable la deteccidén oportuna de cancer primario durante el seguimiento de
pacientes con CDT, lo cual permitird la optimizacion de los recursos en materia de salud y

mejoria del prondstico del paciente.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
@ COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

IM$ HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

Nombre del paciente

Edad del paciente:

Fecha del diagnéstico de CDT

Riesgo inicial

Tratamientos aplicados

Dosis acumulada de radioyodo

Respuesta al tratamiento

Antecedente heredofamiliar de cancer

Antecedente personal de segundo primario maligno

Peso

Talla

Reporte histopatoldgico:
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Terapia adyuvante aplicada
(Quimioterapia/Radioterapia)

Diagndstico previo de otra neoplasia, previo a
cancer diferenciado de tiroides y tiempo de
evolucién
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Clinica de cancer de tiroides

Generales e et . -

Nombre:'_:. . "o i [ Sexo (Fj (M) | Edad al dx: anos
Afiliacién: -, . _.___ .| OperadoenHE CMNSi( )No.(x)fecha: [/ /
Escolandad/ocupacuon e ek

Antecedentes

(=)

Historia familiar Ca Tiroides (Si) especificar:

o

Hist. familiar otros canceres (Si): :
Historia Personal otros canceres (especificar) (Si):

=)

Enfermedad tiroidea previa  (Si): .

ZIZ2Z2Z[Z
vvgvv

o

Exposicion a radiacion - (Si):

Otros relevantes (olros.cénceres, nefropatia, hepatopatia, IAM).

Presentacion clinica __Tiempo de evolucién (meses):

Nédulo palpable (Si) Tamano:; cm Ganglios palpahles (Si) (No) (?)

Nédulo incidental (Si) US) (TAC) Otro: | Disfonia (no) (si) .

BAAF i :

Material Insuficiente ( ) Cancer Papilar () Neoplasia Folicular ()
| No serealiz6- (") Servicio (Endocrinol) (CCC) . | Folio:

Descripcion: ‘

Estudios iniciales

PFT’s Eutiroideo ( ) Hipotiroideo ( ) Hipertiroideo ( ) TSH: uUl/mL

US preop: (+) (-) US reporte: Rx torax: Normal (si)
Tamario: cm. ‘ i .| Mets: Nodular / Difuso
Ganghos (£} £=) | - ’ C | GG (solo hipertiroidismo)
Clrugla Fecha: [ [/ Cirujano:

Tiroidectomia total/casi total (si) Un tiempo ( ), Dos tiempos ( )lntervalo _ meses

Reseccion comp. anterior (si) (no) DSC:

Complicaciones: ninguna ( )hlpocalcemla trans( )hlpoparatlrp( ) Ie5|on NRL( )

Histopatologia * No se cuenta con reporte ) Mlcrocarcmoma lesion Unica<1cm ()

Tamafio tumoral: (1-1.9 cm) (2-3.9 cm) Enfermedad unilateral ( ) bilateral ( ) .
(24 cm) Multicéntrica ()

. - .
Extension extratiroidea (si) (no) ' Mets ganglionares (si) *( no) . .
Invasion vascular (si) (no) ' o
Variedad histolégica: no agresiva () agresiva ( ) FOIIO
No agresiva: variante clasica, patrén folicular - Agresiva: Hirtle, céls. altas, esclerosanle dn‘uso msmar etc
Descripcion: -
Yodo radioactivo Fecha: / Dosis: = mci

‘Rastreo postyodo: no hubo captacion ( . ). | Si hubo captacion: _lecho quirurgico () .

Litio: (si) (no) - : ' Captacién pulmonar () Extrapulmonar ()




CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividad Primer Segundo Tercer semestre Cuarto
semestre semestre semestre

Mar/ May Jul/ Sept Nov/ Ene/ Mar/ May Jull Sept Nov/ Ene/
Abr /Jun Ago /Oct Dic Feb Abr /Jun Ago /Oct Dic Feb
202 202 202 202 202 202 202 202 202 202 202 202
0 p 0 0 0 1 1 1 1 1 1 2

Revision de X X X X X X X

literatura

Solicitud de
autorizacion a
la comisién
de X | X | X
investigacion
en salud (CIS)

Reclutamient

ode X | X | X | X

pacientes

Revisién de
expedientes y
recoleccion de X X X X X
datos

Procesamiento

de datos y
andlisis X X X X
estadistico

Andlisis de X X X X

resultados

Extraccion de X X
conclusiones

Presentacion

final del X | X | X

proyecto

Titulacién

oportuna X| X | X | X
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