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RESUMEN

Antecedentes

El cancer diferenciado de tiroides (CDT) es la octava neoplasia y el subtipo mas comun es el cancer
papilar de tiroides (CPT)en adolescentes de 15 a 19 afios. A diferencia de los adultos, la presentacion
clinica en la poblacidn pediatrica (PP) se manifiesta por mayor invasién local y a distancia, pues el
70% de la PP presentan enfermedad metastasica a ganglios linfaticos y el 15% a distancia, aunque
menor mortalidad (2% vs 5-15%), a pesar de las metdstasis a pulmonar, sin embargo, la PP tiene un
30 a 70% de enfermedad persistente o recurrente, aunque estable con tratamiento con 131l. Dentro
de los factores prondsticos se encuentran: edad de inicio, el tamafio tumoral y el grado de

metastasis.
Objetivo

Describir las caracteristicas clinicas en pacientes pediatricos al didgnostico de cancer papilar de

tiroides en un hospital de tercer nivel.
Material y métodos

Se realizd un estudio transversal descriptivo retrospectivo en donde se describieron las
caracteristicas clinicas de pacientes pediatricos menores de 18 afios con diagndstico de cancer
papilar de tiroides atendidos en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria “Dr.
Silvestre Frenk Freund” del Centro Médico Nacional Siglo XXI. Se revisd la base de datos del
Departamento de Endocrinologia pediatrica de cancer de tiroides que incluyé pacientes con
didgnostico desde el afio 2000 hasta febrero del 2022. Se identificaron los casos de pacientes con
CPT, se solicitaron los expedientes fisicos y el expediente electrénico para recolectar las variables.
Se incluyeron los pacientes que cumplieron con los criterios de seleccién. Se excluyeron a los

pacientes con expediente incompleto. Con los datos obtenidos se generd una base en SPSS.

Analisis estadistico

El andlisis de las variables demograficas se realizé a través de estadistica descriptiva; para las
variables cualitativas, se obtuvieron frecuencias y porcentajes. Mientras que para las cuantitativas
se aplicé la prueba Kolmogorov-Smirnov; en variables con distribucion normal se calcularon las
medidas de tendencia central y dispersidon: media y desviaciéon estandar. En cuanto a las no

parametricas se utilizaron: mediana, rango intercuartil y los maximos y minimos.



Resultados

Se identificaron 109 pacientes pedidtricos del Departamento de Endocrinologia Pediatrica de la
UMAE Hospital de Pediatria C.M.N. Siglo XXI, IMSS con diagndstico de cancer papilar de tiroides
(CPT) durante el periodo comprendido desde el 2000 hasta febrero del 2022. Se incluyeron 95 casos
(n=95), los cuales cumplieron con los criterios de inclusidn y exclusion. Se eviencié una mediana de
13 afios, sexo el femenino predomino (75%, n=76) y el 80% (n=76) de los casos fueron puberes. En
cuanto a las manifestaciones clinicas se documentd la presencia de un nédulo en el 27.2% de los
pacientes (n=26), nodulo acompafiado de adenopatias en el 32.7% (n=31), presencia de bocio +

nodulo en el 14.5% (n=14), asi como evidencia de adenopatias en el 25% de los menores (n=24).

Al estadificar a los pacientes estudiados mediante la clasificacion de TMN nuestra serie mostré que
el 65.3% se encontraba en estadio |I; mientas que el 34.7% (n=33) se clasificd en estadio Il, que
corresponde metastasis a distancia. Respecto a la clasificacion ATA, el 14.7% (n=14) correspondio
a riesgo bajo, el 27.4% (n=26) a riesgo intermedio y el 57.9% (n=55) a riesgo alto. Se realizd
tiroidectomia total. (95.8%, n=91) fue la Se evidenciaron complicaciones en el 46.3% (n=44) de los

pacientes.
Conclusién

El cdncer papilar de tiroides se presentd con mas frecuencia pacientes del sexo femenino y en
puberes. En cuanto al estado tiroideo se encontraron en su mayoria eutiroideos y la principal
manifestacion clinica es el nédulo tiroideo, cuyo didmetro fue variable, en su casi todos mayor a 1
cm. En relacidn a las complicaciones postquirudrgicas estas ocurrieron en alrededor de la mitad de

los casos.



ANTECEDENTES:

Definicion

El cancer representa una de las principales causas de mortalidad, que en el 2020 se presenté en 10
millones de individuos(1). En México, de acuerdo con lo reportado en la INEGI (Institulo Nacional de
Estadistica.y Geografia) representa la segunda causa de muerte y la primera causa en poblacion
pediatrica de 5 a 14 afios; contando en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) con una

incidencia de 4.2 personas por cada 100 000 derechohabientes de 0 a 9 afios(2).

El cancer de tiroides (CT) es la octava neoplasia mas frecuente en pacientes de 15 a 19 afios, asi
como la segunda en el sexo femenino en el mismo grupo de edad. Representa el 1.8% de todos los
tumores malignos que se diagndstican en Estados Unidos en menores de 20 afios y el 6% de todos
los cancéres diagnosticados entre 2012 y 2016 (3,4). El CT es 10 veces mas frecuente en
adolescentes en comparacidn con nifios pre-puberes; mas comun en mujeres, con una relacién
5:1(3). La Organizacidon Mundial de la Salud (OMS) en 2020, reportd que la incidencia del CT aumenté
a 586,202 casos por cada 100,000 habitantes situandolo en el 8vo lugar en frecuencia(l). Este
incremento podria relacionarse con la disponiblidad y uso de ultrasonido que permitid una
deteccién mas oportuna, avances en los estudios moleculares tisulares con mayor sensibilidad y el

acceso de la poblacion a dichos estudios(5).
Clasificacion

En 1974 la Organizacién Mundial de la Salud realizé la primera clasificacién internacional de tumores
tiroideos, la cual los clasificaba en benignos y malignos. En 2018, los dividio en: benignos, de bajo

potencial de malignidad y malignos o carcinomas(6).

La clasificacion del CT tiene como base la estirpe celular que la origina; los carcinomas se clasifican
en dos grupos: los derivados de células foliculares y parafoliculares. Las neoplasias malignas que
provienen de células foliculares se subclasifican en céncer diferenciado de tiroides (CDT),
pobremente diferenciado (CPDT) que a su vez se sudividié en insular y células altas e indiferenciado
(anaplasico). Otro grupo célular a partir del cual se desarrolla el CT es la célula parafolicular que se

denomina cacinoma medular .(7)

El CDT se subdivide por sus caracteristicas histopatoldgicas en: papilar (CPT) y folicular (CFT). EI CPT

a su vez, cuenta con diversas variantes de buen pronostico: clasico y folicular; y de mal prondstico:



esclerosante difuso, células altas, células columnares, morular/cribiforme, células en tachuela,
sélido/trabecular, células oncociticas, células fusiformes y células claras. Mientras que el CFT se

clasifica en minimamente invasivo, angioinvasivo y ampliamente invasivo(8).

El cancer papilar de tiroides (CPT) es la variedad mas comun de CT en poblacidon pediatrica,
presentanddse en el 85-90% de los pacientes ; seguido del cancer folicular de tiroides <10% (FTC),
el cancer medular de tiroides (MTC) en el 3-5% de los casos y el CPDT se presenta en raras ocasiones
(3,4). En un estudio realizado en 2010 en la Ciudad de México, el cancer papilar de tiroides

represento el 94% de los casos(9).
Factores de riesgo

El CT es una patologia multifactorial, cuya oncogenesis implica la interaccion de factores
ambientales, géneticos y personales. Algunos factores de riesgo reportados en la literatura son: la
edad, ya que a mayor edad la incidencia de CDT incrementa (predominio en puberes), sexo
femenino que muestra en la adolescencia una relacion de 5:1, la ingesta de iodo -en sujetos con
deficiencia la presentacion mas comun es el carcinoma folicular mientrae que en dareas con
adecuada ingesta de yodo la variedad desarrollada mas comun es el carcinoma papilar de tiroides-.
En cuanto a la herencia, en el 5% de los casos de pacientes con carcinoma, se han identificado
mutaciones germinales que incrementan el riesgo de desarrollar tumores malignos tiroideos; entre
los que destacan algunos sindromes genéticos, como poliposis asociada a APC, complejo de Carney,
sindrome de DICER1, sindrome de tumores hamartomatosos PTEN y sindrome Werner. Dentro de
los antecedentes personales de mayor relevancia, se encuentra la exposicion a radiacion ionizante,
mismo que se ha observd en pacientes supervivientes del desastre nuclear en Chérnobil, Ucrania,
en donde se ha identificado que durante su seguimiento presentan la aparicion de cancer de
tiroides(10). Asimismo, el antecedente de radioterapia como tratamiento de multiples patologias
oncoldgicas en la edad pediatrica incrementa el riesgo para presentar cancer diferenciado de
tiroides. La exposicidn a radiacion incrementa la tasa de incidencia de CDT al 2%, se ha documentado
gue el mayor numero de casos ocurre tras 15 a 25 afios de la exposicidn, y el mayor riesgo lo tienen

quienes recibieron el tratamiento radiactivo antes de los 5 afos y tras recibir una dosis de 20-29 Gy

(3).

Oncogenesis del CDT



El cancer implica el crecimiento celular desorganizado aunado a una division celular no regulada que
conlleva a la expansidon de la clona mutada en forma descontrolada la cual conduce al desarrollo de
masa tumoral con potencial de diseminacién linfo-hematica variable. Esta tasa de crecimiento
puede resultar de mutaciones a nivel de oncogenes, genes supresores de tumor y reordenamientos,

estas pueden ser de tipo somatico o germinal y ambas alteran la expresion del ADN celular(11).

En cuanto al CDT las mutaciones de tipo somatico en la poblacién pediatrica representan el 95% de
los casos; a su vez los reordenamiento cromosdmicos se han identificado en el 70%, mientras que
las mutaciones puntuales: 20% en la proteina BRAF y el 10% en RAS. En cuanto a los reodenamientos
RET/PTC, esta alteracion implica la fusion de dos genes: el protooncogen RET y un gen acompafiante,
la mds comun resulta de la inversién intracromosomica del cromosoma 10ql11.2. Tales
reordenamientos desencadenan en la expresion de proteinas quiméricas llamadas RET/PTC que
cuando se expresan en el cadncer papilar de tiroides impulsan la transformaciéon tumoral mediante
el crecimiento y la diferenciaciéon celular(12—14). Se han identificado los reordenamientos en el 25
al 65% de los casos de poblacion pediatrica con CDT; hay 19 subtipos pero dos de ellos representan
el 90% de los rearreaglos, en los caso con CDT esporadico predomina el RET/PTC1 y en expuestos a
radiacién ionizante, el desarrollo del reordenamiento tipo RET/PTC3, en donde la exposicidn a
radiacion de cabeza y cuello condiciona a mutagénesis, carcinogénesis, traslocacidon vy
reordenamiento genético(3,13-15); Por otro lado, las mutaciones puntuales en el gen de BRAF, en
nifios son menos comunes que en adultos (36-83%) pero en ambos grupos etarios conducen a
inestabilidad genomica y una menor expresion del simportador de yoduro de sodio (NIS) por lo que
en muchos casos pueden ser refractarias al tratamiento con 131I. Entre las mutaciones puntuales
en este gen, BRAF'®%E condiciona un peor pronostico en la evolucién del cancer (mds agresivo y con
mayor potencial de desdiferenciacién), pues esta proteina se encuentra activa en forma
constitucional, lo que condiciona la sobreexpresion de la via MAPK, implicada en el crecimiento de
este cancer(16). Este tipo de mutaciones son mas comunes (BRAF) en nifios expuestos a radiaciény
adolescentes. Por ultimo, independientemente de la alteracién oncogenica que inicia este proceso
de formacion indiscriminada, las vias finales de sefializacion pertenecen a la via MAPK (proteinas
quinasas activadas por mitégenos) y PI3K/AKT (fosfatidilinositol-3-quinasa) que colleva la

sobreexpresion de mTOR (17-19).



Manifestaciones clinicas

El cancer de tiroides en general es indolente, aunque en alrededor del 70- 80% de los casos
presentan un nddulo tiroideo (masa asintomatica en la regién anterior del cuello) y en un menor
numero de casos, con una adenopatia cervical en el compartimento central o como hallazgo en
estudios de imagen. A la exploracién fisica, los nddulos tiroideos grandes, aumentados en
consistencia y adheridos al tejido adyacente podrian corresponder con mayor frecuencia a cancer
tiroideo(20), otros datos que pueden estar presentes son: disnea, disfagia o disfonia; y apoyan este
diagnostico(3,21). A diferencia de los adultos, los nodulos tiroideos son poco comunes en nifios, ya
gue se presentan solo en el 1-1.5% de los pacientes prescolares o escolares y hasta en el 13% de los
adolescentes (mediante ecografia post-mortem en Estados Unidos); en comparacién con los adultos
en quienes se presentan en el 19 al 68% de los casos. Sin embargo, en la poblacién pediatrica el
riesgo de que el nodulo corresponda a CT oscila en el 22-26%, en comparacidn con los adultos, en
guienes se presenta sélo en el 5-10% de los pacientes con un nddulo. En relacién a la extension
extratiroidea, la diseminacion en la PP locorregional se ha reportado en el 70-90% de los casos.
Mientras que las metdastasis pulmonar en el 20% de los casos. Estos hechos biolégicos condicionan
gue aunque la mortallidad reportada sea menor comparada con los adultos (2% vs 5-15%), la
persistencia y recurrencia de la enfermedad sea mayor, en particular en aquellos con metastasis a

pulmon en los cuales hay persistencia hasta en el 45% de los casos. (3,4,9).

Por ultimo el PTCy el FTC presentan diferencias clinicas; el primero, en general se presenta de forma
multifocal y bilateral, e invade nodulos linfaticos regionales en la mayoria de los menores,
presentando metastasis sélo en el 25% de los casos; mientras que el segundo, se caracteriza por ser
una tumor unifocal y su invasidn metastadsica es principalmente hematdgena a pulmones y huesos,

siendo la invasion a ganglios linfaticos inusual(3).
Diagnéstico

Al diagnéstico el perfil tiroideo se encuentra normal en la mayoria de los casos, sin embargo, el nivel
de TSH es la piedra angular para decidir el método de imagen para continuar el abordaje diagndstico.
Cuando es normal, la realizacion de un ultrasonido se convierte en la siguiente herramienta
diagndstica, ya que las caracteristicas ultrasonograficas le confieren al ndédulo un riesgo de
malignidad que oscila desde el 0% al 70-90%. Algunas de las caracteristicas ecografias sospechosas

segln la clasificacion de la ATA incluyen: margenes irregulares, hipoecogenicidad marcada,



microcalcificaciones, acompafados de adenopatias patolégicas, sélidos o que se presenta como una
enfermedad infiltrante difusa que resulta como un agrandamiento difuso de un solo Iébulo o toda

la glandula(3,22,23).

Una vez realizado el ultrasonido y de acuerdo a su riesgo, se valorara la realizacion de la biopsia por
aspiracion con aguja fina (BAAF) siempre guiada por ultrasonido. En el caso de que la TSH se
encuentra suprimida, se debe realizar un gamagrama con con [-123 o Tc 99 para corroborar el
diagndstico de nddulo hiperfuncionante, cuyo tratamiento de eleccidn es reseccion quirurgica en la
poblacién pediatrica (3,24). Es importante sefialas que los nodulos tiroideos hiperfuncionantes por

gamagrafia conllevan un riesgo de malignidad del 10% hasta el 30%(25).

Una vez que se realiza la BAAF, los hallazgos de citopatologia se clasifican de acuerdo con el sistema
de clasificacién Bethesda; el cual divide los resultados en seis categorias, que se correlacionan con
el riesgo de malignidad(24,26). La clasificacién Bethesda se divide en: a) Bethesda I: no diagndstico
o insatisfactorios (se considera insatisfactoria cuando la muestra tiene una celularidad limitada -
menos de seis grupos de células foliculares, cada uno con 10 a 15 células por grupo de al menos dos
aspirados separados-, ausencia de células foliculares o fijacién y conservacion deficientes); b)
Bethesda II: Benignos, c) Bethesda lll: Atipia o lesidn folicular de importancia indeterminada
(AUS/FLUS), d) Bethesda IV: neoplasia folicular/Hurthle o sospechoso de neoplasia folicular/Hiirthle,
e) Bethesda V: Sugestivo de malignidad, o f) Bethesda VI: Maligno(21,26). El abordaje quirurgico del

nifio con un nodulo tiroideo esta dictado por los resultados de la BAAF(3).
Estadificacion del CDT (Cancer diferenciado de tiroides)

El sistema de estadificacion mas empleado es el Tumor-Nodulo-Metastdsis o TNM 2018 de la
“American Joint Committee on Cancer (AJCC)” y la “Union for International Cancer Control (UICC)”
que permite describir la extension de la enfermedad, segin la estadificacién de los ganglios
linfaticos regionales y la metastasis a distancia. La clasificacion TMN clasifica al CDT en estadio |, sin
metastasis a distancia; y estadio I, con metdstasis a distancia. Sin embargo, en el estadio | se incluye
un grupo muy diverso de nifios: los que cuentan con enfermedad limitada a la tiroides, enfermedad

locorregional extensa, invasion a ganglios linfaticos y aquellos con CPT microscdpico(3)

Por otra parte, la ATA ha clasificado a los pacientes pediatricos en tres grupos, con base en su

caracteristicas bioldgicas:



1) Riesgo bajo: Enfermedad Enfermedad limitada a la tiroides NO o NX, o paciente con
metadstasis incidental de N1a, que se define como la presencia de metastasis microscépica
a un pequefio nimero de ganglios linfaticos centrales de cuello.

2) Riesgo intermedio: Enfermedad N1a extensa o N1b minima con bajo riesgo de metastasis a
distancia, pero con mayor riesgo de reseccién incompleta de ganglios linfaticos o
enfermedad cervical persistente.

3) Riesgo alto: Enfermedad loco-regional extensa (N1b extensa) o enfermedad local-invasiva

(tumores T4), con o sin metastasis a distancia(3,27).
Tratamiento

La tiroidectomia total con reseccidn profilactica del compartimento central (es el sitio mas comun
de diseminacién de los ganglios linfaticos) es el tratamiento de eleccién para PTC en pacientes
pediatricos debido a su mayor incidencia de enfermedad bilateral (30%), multifocal (65%) y
extension loco-regional (70% de los pacientes pediatricos) (11,28). Sin embargo, la presencia de
metastasis cervicales centrales o laterales, justifica la diseccion cervical central o lateral (28). Otros
criterios utilizados para realizar el vaciamiento ganglionar en el cuello en forma profilactica son el
tamafio, la focalidad y la extensién del tumor, aunque deben evaluarse el riesgo-beneficio de las

complicaciones quirurgicas en relacién a la extensiéon de este procedimiento (27).

Las opciones quirdrgicas para el CDT incluyen a la tiroidectomia total, tiroidectomia casi total y
tiroidectomia subtotal o lobectomia (estos dos Uultimos en el caso de pacientes con
microcarcinomas) (29) En el caso del cancer papilar de tiroides, en tumores menores a 1 cm, la
extensién de la cirugia no afectd la recurrencia o la supervivencia; mientras que en el caso de
tumores mayores a 1 cm. o mas, la lobectomia resultd en un mayor riesgo de recurrencia y
muerte(30). Por ultimo, la cirugia de tiroides debe ser realizada por un cirujano de tiroides de alto
volumen, definido como un cirujano que realiza 30 o mas procedimientos endocrinos cervicales
anualmente dentro del grupo de edad del paciente sometido a cirugia, en un esfuerzo por minimizar

el riesgo de complicaciones quirargicas(31).

En cuanto a las complicaciones en pacientes postquirurgicos, las tasas mas bajas se han observado
cuando la cirugia es realizada por cirujanos de tiroides experimentados, por lo que se recomienda

gue los nifios sean operados por cirujanos de tiroides experimentados, es decir, de alto



volumen(3,32). El manejo quirurgico suele ser menos agresivo en la diseccién de adenopatias

linfaticas en nifios pequefios, mismo que puede impactar en su recurrencia(32).

Las principales complicaciones potenciales incluyen daio al nervio laringeo recurrente, las glandulas
paratiroides, hemorragia e infeccién(33). Datos pediatricos resumidos por Thompson y Hay vy
Lustreet al, revelaron tasas de complicaciones que oscilaban entre el 0 y el 40 % para la lesion del
NLR y del 0y el 32 % para el hipoparatiroidismo permanente (34,35). Un analisis reciente de la base
de datos de las complicaciones de la tiroidectomia en los Estados Unidos mostré que los nifios de 0
a 6 afos tienen tasas de complicaciones mas altas (22 %) que los niflos mayores (15 % para los de 7
a 12 afiosy 11 % paralos de 13 a 17 afios) (36). Los nifios tienen tasas de complicaciones endocrinas
mas altas que los adultos tras la tiroidectomia 9.1% vs 6.3%)(36). La reoperacidn en sitios quirurgicos
previos del cuello se asocia con tasas de complicaciones sustancialmente mas altas relacionadas con

el tejido cicatricial local y la anatomia posquirurgica alterada.(37,38)
Terapia con yodo radiactivo

La segunda estrategia a utilizar en el tratamiento del CDT es el con yodo radiactivo (RAI), pues
permite la ablacién del tejido tiroideo residual microscopico y facilita el seguimiento con un
biomarcador especifico, la tiroglobulina, asi como los rastreos diagndsticos; ambos recomendados
a nivel internacional como parte del seguimiento del paciente con CDT. Hay multiples estudios en la
literatura que demustran que la administracion de RAl reduce el riesgo de recurrencia y mortalidad
de esta patologia. La eficacia del RAI depende de factores que incluyen la biologia del tumor vy la
dosis de radiacién al tumor. El I-131 en la metastasis irradia la metastasis de adentro hacia afuera,
de manera relativamente selectiva. La mayoria de los pacientes pedidtricos con CDT no son de bajo
riesgo, presentan metastasis ganglionares y se debe suponer que tienen micrometastasis, por lo que
en general, deben ser tratados con RAI para eliminar la enfermedad residual y reducir el riesgo de
recurrencia de la enfermedad. Las dosis a administrar oscilan entre 100 y 200 mCi, aunque pueden
corregirse para pacientes mas pequefios 1.35-2.7 mCi/kg(39). Hung y Sarlis, recomendaron las
siguientes dosis de tratamiento segun el la estadificacién del paciente con CDT: 100-150 mCi para
enfermedad del lecho tiroideo solo, 150 mCi cuando los ganglios cervicales estaban afectados y 200
mCi para las metdstasis pulmonares. (40) Incluso en pacientes con enfermedad de bajo riesgo
(microcarcinoma <1 cm y sin compromiso de ganglios linfaticos), se puede administrar una dosis de
30 mCi(41). Para lograr una captacién adecuada por el tejido remanente y residual de 1-131; los

pacientes que toman levotiroxina deben suspender el tratamiento 2-3 semanas antes de la RAl,



proceso denominado abstinencia de hormona tiroidea, siendo los niveles superiores a 30 mU/litro
parecen adecuados para estimular la captacién de restos tiroideos y lesiones metastdsicas
funcionales. De igual manera, debe seguirse una dieta baja en yodo 2 semanas antes del tratamiento
con 1-131(42,43). Sin embargo, las dosis acumulativas estan asociadas con mayor riesgo de segundas

neoplasias malignas primarias(3).
Terapia con levotiroxina

La siguiente etapa en el tratamiento del CDT conlleva la administracién de levotiroxina a dosis
supresivas de TSH, misma que puede reducir las tasas de recurrencia. Es importante sefialar que las
dosis suprafisiolégicas de levotiroxina pueden tener un impacto negativo en la densidad mineral
Osea y riesgos cardiovasculares, asi como efectos sobre el crecimiento, afectar profundamente el

comportamiento y la capacidad de aprendizaje(44).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El CT es la neoplasia endocrina mas comun y la octava neoplasia mas frecuente a nivel mundial,
representando el CPT la neoplasia mas comun en puberes, incrementandose drasticamente su
incidencia en las ultimas tres decadas. En la poblacidn pediatrica, el cancer se manifiesta
clinicamente indolente, sin embargo, con caracteristicas clinicas mas agresivas en comparacién a los
adultos, con una presentacién mas avanzada al diagndstico, en donde el 70% de los nifios presenta
enfermedad metdstasica en los ganglios linfaticos y el 15% enfermedad metastasica a distancia; asi
como poseen mayor riesgo de enfermedad persistente y recurrencia (40%); aunque una menor
mortalidad (2% en comparacién a 5-15% en adultos). En 2010, un hospital de tercer nivel en México
se identificd que los pacientes al diagndstico de CDT tenian una media de edad de 11.5 afios,
predominio femenino, y como caracteristicas al diagndstico identificé la presencia de nédulo

tiroideo en el 68.75% de los casos, bocio en el 12.5% y adenopatias cervicales en el 18.75%.

En general, el tratamiento estandar consiste en realizar tiroidectomia total y vaciamiento ganglionar
del compartimento central del cuello, aunado a la administracién de yodo radiactivo. Se han
investigado factores prondsticos relacionados a un mayor tiempo libre de enfermedad, y una menor
persistencia/recurrencia de la enfermedad, dentro de los que se encuentran: la edad puberal al
diagndstico, el sexo, la presencia de metastasis, el tamafio tumoral al abordaje y el tipo de variante
histolégica, mismas que son caracteristicas que se han relacionado con el prondstico de los

pacientes.

El Hospital de pediatria al ser una Unidad médica de tercer nivel tiene la posibilidad de diagnosticar,
tratar y seguir pacientes pediatricos con CDT, por lo que resulta fundamental actualizar sus
caracteristicas demograficas, datos sobre su presentacién clinica al diagndstico y sobre su

tratamiento.



JUSTIFICACION

La incidencia de CDT se ha triplicado en las ultimas decadas como resultado de la disponibilidad de
diversos métodos de diagnostico por imagen, en particular el ultrasonido. De tal suerte que el CT
en poblacidn pediatrica se considera la neoplasia mas comun en puberes y la principal neoplasia
endocrina. Dentro de la poblacién pediatrica el CPT es el mas frecuente, representa del 85-90% de
los casos; en donde el principal factor de riesgo es la exposicién a radiacién como parte del
tratamiento de multiples patologias oncoldgicas, la cual condiciona mutagénesis, carcinogénesis,
traslocacion y reordenamiento genético. En la actualidad los estudios moleculares in situ tambien
tienen mayor sensibilidad para identificar variantes del CDT con mal pronéstico, las cuales influyen
el tratamiento multimodal del CDT. Por otro lado aunque la tasa de superviviencia a 10 afios se ha
reportado alrededor del 99%, su alta tasa de persistencia y recurrencia en pacientes con metastasis
pulmonares oscilan en el 45% de los casos, hechos que lo convierten en motivo de estrés para el

paciente, la familia y el médico del nifio o adolescente.

El Hospital de Pediatria “Silvester Frank Freund” es una unidad médica de tercer nivel en el IMSS, es
decir, un centro de referencia, por lo que la frecuencia de esta patologia dentro de la consulta
externa es un motivo de atencion médica recurrente. También, debido a que tanto el diagnéstico,
tratamiento y seguimiento se otorgan en esta unidad es importante identificar las caracteristicas
generales de nuestra poblacion derechohabiente con CDT con el objetivo de mejorar la atencién

médica de estos pacientes.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

1. ¢Cuales son las caracteristicas clinicas en pacientes pedidtricos al didagnostico de cancer

papilar de tiroides en un hospital de tercer nivel?

OBJETIVO GENERAL:

e Describir las caracteristicas clinicas en pacientes pediatricos al didgnostico de cancer papilar

de tiroides en un hospital de tercer nivel
OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas socio-demograficas de los pacientes diagnosticados con CPT.

2. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes didgnosticados con CPT.

HIPOTESIS

-El CDT se presentara con mas frecuencia en el sexo femenino, en adolescentes, la manifestacion

clinica mas comun serd un nddulo tiroideo y el paciente se encontrara eutiroideo.

MATERIAL Y METODOS
Disefio del estudio
Estudio de transversal descriptivo y retrospectivo.

Universo de estudio:

Pacientes pediatricos de ambos sexos menores de 18 afios con diagnostico de CPT.

Lugar de estudio:

Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” se ubica en el

complejo de hospitales del Centro Médico Nacional Siglo XXI.



Periodo de estudio

Se revisé la base de datos del Departamento de Endocrinologia pediatrica de cancer de tiroides que

incluyo pacientes con diagndstico desde el 2000 hasta febrero del 2022.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion

e Pacientes pedidtricos menores de 18 afios de ambos sexos con diagndstico de cancer papilar

de tiroides.
Criterios de exclusion

e Pacientes con expediente incompleto

TAMANO DE LA MUESTRA

Debido a que se trata de un estudio de transversal descriptivo se incluyeron a todos los pacientes
de la base de datos del Departamento de Endocrinologia pedidtrica de cancer de tiroides que incluyé
pacientes con didgnostico desde el 2000 hasta febrero del 2022, no se determiné tamafio de

muestra.



Variables

Variable des interés

Sexo

Edad al diagndstico
Peso

IMC

Score Z del IMC
Estado nutricional
Desarrollo puberal

Historia de radioterapia a cabeza y cuello

Estado tiroideo previo al diagndstico
Tamafio del nédulo

Presencia de adenopatias

Estadio de TNM

Riesgo ATA

Procedimiento quirurgico: Tiroidectomia total, subtotal o lobectomia

Vaciamiento ganglionar
Complicaciones post-tiroidectomia

VARIABLE DEFINICION DEFINICION OPERACIONAL TIPO DE INSTRUME UNIDADES DE
CONCEPTUAL VARIABLE NTO DE MEDICION
MEDICION
SEXO Condicién De acuerdo con lo registrado en Cualitativa Exploraciéon =~ Masculino
biolégica que expediente médico nominal fisica de
identifica a notas Femenino
hombres y médicas
mujeres del
expediente
clinico
fisico o
electrénico
EDAD AL DIAGNGSTICO | Tiempo Periodo de tiempo desde el Cuantitativa Notas Afios
transcurrido en nacimiento hasta el momento del continua médicas
afios desde el diagndstico del
nacimiento de expediente
una persona clinico
fisico o
electrénico
PEsO Fuerza con la cual Medida expresada en kilogramos Cualitativa Notas Kilogramos
un cuerpo es nominal médicas
atraido hacia la del
tierra por accién expediente
de la gravedad clinico
fisico o

electrénico



IMC

SCORE Z DE IMC

ESTADO NUTRICIONAL

DESARROLLO PUBERAL

HISTORIA DE
RADIOTERAPIA A
CABEZA Y CUELLO

ESTADO TIROIDEO
PREVIO AL
DIAGNGSTICO

indice sobre la
relacion entre el
pesoy la altura
de un individuo

Ndmero de
desviaciones
estandar de la
media de un
punto de
informacién

Estado nutricional
evaluado por
somatometria
(peso, talla e
indice de masa
corporal o peso
para la talla) y
comparado de
acuerdo con las
graficas de
crecimiento de la
CDC/OMS

Periodo de
transicion entre la
infancia y la vida
adulta en el que
se producen
diversos cambios
cognitivos,
psicosociales y
bioldgicos de
forma progresiva.

Tratamiento
contra en cancer
que utiliza haces
de energia (rayos
X) para destruir
las células
cancerosas

Nivel de actividad
funcional de la
glandula tiroides

Cuantitativa
continua

Se calcula dividiendo el peso en
kilogramos por el cuadrado de la
altura en metros (kg/m2)

Numero de desviaciones tipicas Cuantitativa

que un valor dado toma con continua
respecto a la media de su muestra

o poblacion

Determinacion de peso mediante Cualitativa
Z score ordinal

La escala de Tanner distingue el Cuantitativa

desarrollo puberal a través de continua
cinco estadios (I-V).

Antecedente de exposicion a Cualitativa
radioterapia en cabeza o cuello nominal
Estado funcional tiroideo previo al = Cualitativa
diagndstico de CT nominal

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Presencia
de
diagndstico
establecido
en notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Kg/m2

Z-score

Bien nutrido
Desnutricion
Sobrepeso

Obesidad

Prepuberal

Puberal

Si

No

Eutiroideo
Hipotiroideo

Hipertiroideo



TAMANO DEL NODULO
TIROIDEO

PRESENCIA DE
ADENOPATIAS

EsTAbio TNM

RiEsGo ATA

PROCEDIMIENTO
QUIRURGICO:
TIROIDECTOMIA
TOTAL, SUBTOTAL O
LOBECTOMIA

Dimensiones
fisicas de una
masa

Agrandamiento
palpable de > 1
cm de un ganglio
linfatico.

Sistema de
estadificacion de
cancer de
acuerdo con el
tamafio (T),
nUmero de
ganglios (N) o
presencia de
metdéstasis (M)

Sistema de
estadificacion de
riesgo que
predice las
posibilidades de
recaida del CT al
afio.

Procedimientos
instrumentales de
lesiones causados
por
enfermedades o
accidentes, con
fines
diagnésticos,
tratamiento o de
rehabilitacion de
secuelas

Cuantitativa
continua

Dimensidn en centimetros del
nddulo tiroideo

Cualitativa
nominal

Presencia de adenopatias al
diagnéstico

Cualitativa
nominal

Se considera en estadio Il a los
pacientes en quienes se
identifican metastasis a distancia
(cualquier T, N, M1), de lo
contrario, se considerara como un
estadio | (cualquier T,N,MO0)

Cualitativa
nominal

-Riesgo bajo: Enfermedad limitada
a la tiroides con enfermedad NO o
NX o metastasis incidental de N1a
definida como presencia de
metastasis microscdpica a un
pequefio nimero de ganglios
linfaticos centrales en el cuello.

-Riesgo intermedio: Enfermedad
N1 con bajo riesgo de metastasis
a distancia, pero mayor riesgo de
reseccion incompleta de ganglios
linfaticos y enfermedad cervical
persistente.

-Riesgo alto: Enfermedad
regionalmente extensa (N1b) o
enfermedad localmente invasiva,
con o sin metdstasis a distancia.

Cualitativa
nominal

Tipo de intervencidn quirurgica
realizada.

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Centimetros

Si

No

Estadio |

Estadio Il

Bajo
Intermedio

Alto

Tiroidectomia
total

Tiroidectomia
subtotal

Lobectomia



VACIAMIENTO
GANGLIONAR

Dosis de
levotiroxina

Complicaciones
post-tiroidectomia

Procedimiento
instrumental de
retiro de ganglios
linfaticos con
fines de
diagndstico o
tratamiento.

Cantidad de
farmaco sintética
de la tiroxina
utilizada como
reemplazo
hormonal en
pacientes con
hipotiroidismo

Secuela o
eventualidad que
ocurre en el curso
previsto de un
procedimiento
quirdrgico

Realizacién del procedimiento
instrumentar de retiro de
adenopatias.

Dosis sustitutiva de L-tiroxina
como reemplazo sustitutivo a
reseccion completa de tiroides.

Presencia de hipoparatiroidismo
primario postquirdrgico
permanente y lesion del nervio
laringeo recurrente

Cualitativa
nominal

Cuantitativa
continua

Cualitativa
nominal

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Notas
médicas
del
expediente
clinico
fisico o
electrénico

Si

No

Microgramos/kg/
dia

Hipoparatiroidism
o primario
permanente
postquirdrgico

Lesion del nervio
laringeo
recurrente



DESCRIPCION DEL ESTUDIO

1. Antes delinicio del estudio, el protocolo se sometid a evaluacion por el Comité de Investigacion
y Etica del Hospital.

2. Se consulté la base de datos del Departamento de Endocrinologia y se identificaron a los
pacientes potenciales a incluir en el estudio (cancer papilar de tiroides).

3. Se revisaron los expedientes clinicos para determinar si cumplian con los criterios de seleccién.

4. De los expedientes de los pacientes seleccionados se extrajeron las variables de estudio
(somatometria, demograficas y bioquimicas), las cuales se registraron en una hoja de
recoleccion de datos (Anexo 1), a partir de las notas médicas y resultados anatomo-patoldgicos.

5. Posteriormente, se vaciaron los datos en una hoja de calculo electrénico y se integrd una base

de datos, procediendo al analisis estadistico.

ANALISIS ESTADISTICO

Para las variables demograficas se empled estadistica descriptiva con medidas de tendencia central
y dispersion. Para valorar la distribucidn de los datos se utilizé la prueba Kolmogorov-Smirnov; en
caso de distribucién normal, se utilizé media y desviacidon estandar; mientras que en variables no
parametricas, se utilizé mediana y rango intercuartil. Para las variables cualitativas se utilizaron

frecuencia y porcentajes.

Se utilizé el programa estadistico SPSS.



ASPECTOS ETICOS

Para realizar el presente proyecto de investigacion se consideraron las pautas de la Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica Mundial sobre principios éticos para las investigaciones médicas
en seres humanos. Adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial en Helsinki, Finlandia en junio
1964 y enmendada por la 642 Asamblea General, en Fortaleza, Brasil de octubre 2013; asi como
también la Ley General de Salud en el Titulo Ill, Capitulo Il articulo 41bis, fraccién Il y el Titulo
Quinto, Capitulo unico, Articulo 100 y el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacion para la Salud en el Titulo IlI, Capitulo I, Articulos 13, 14, 16 y 17.

Riesgo de investigacion

De acuerdo con lo establecido la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud
conforme a los aspectos éticos de la investigacidn en seres humanos, Titulo Il, Capitulo |, articulo
17, el presente estudio se consideré una investigacion sin riesgo (categoria |) ya que es un estudio
no experimental y retrospectivo donde no se realizé ninguna intervencién ni modificacion
intencionada en las variables fisioldgicas, psicoldgicas y sociales de los individuos, el investigador se
limitéd a la recolecciéon de la informacion generada y capturada en el expediente clinico. La

investigacion por si misma no representé ningun riesgo para el paciente.

Estudio en poblaciéon vulnerable

El estudio fue observacional, obteniendo la informacién de pacientes derechohabientes del IMSS
gue cumplieron con los criterios de seleccidén. Se obtuvieron los datos de las variables analizadas a
través de la revision de expedientes fisicos y electrénicos. Los participantes son una poblacion
vulnerable ya que se trata de menores de edad. Sin embargo, se solicité la aprobacion de los Comités
de Investigacion y Etica en Salud del Hospital de Pediatria CMNSXXI “Dr. Silvestre Frenk Freund”,

para poder revisar los expedientes de los pacientes.

Contribuciones y beneficios para los participantes y la sociedad
Los resultados del estudio se otorgaron a los médicos a cargo de los pacientes que formaron parte
de la poblacién a evaluar, de tal forma que ello podria proporcionar a los médicos tratantes

informacidn atil para continuar con el abordaje y plan de tratamiento de dichos pacientes.



Confidencialidad

Todos los datos obtenidos fueron manejados en forma confidencial sin que se identificara a los
pacientes involucrados, se protegieron en todo momento la confidencialidad de la informacidn
obtenida, para conservar su privacidad. El método para mantener la privacidad y confidencialidad
de las y los pacientes fue mediante un cédigo alfanumérico para el manejo de la recoleccion de
datos y por ende no se utilizard nombre y/o nimero de afiliacion que los logre identificar. Toda la
informacidn o datos fueron manejados confidencialmente y resguardados en una base de datos en
la oficina administrativa del servicio de endocrinologia pediatrica por el investigador responsable,
la Dra. Aleida de Jesus Rivera Hernandez, jefa de servicio de Endocrinologia pediatrica del Hospital
de pediatria, Centro Médico Nacional. De igual forma, en caso de que los resultados del estudio sean
publicados, ningun dato de identificacidn los pacientes fueron ni seran divulgados.

El tiempo de resguardo de los datos serd por 5 afios y posteriormente serd eliminado de archivos

electrénicos.

Excepcidn de consentimiento informado

Debido a que se tratd de un estudio observacional en el que se obtuvo la informacion estudiada a
través del expediente médico, y tomando en cuenta que se guardd y se mantendrd absoluta
confidencialidad de los datos de los pacientes, se determind que no seria necesaria la elaboracién
de un formato de consentimiento informado, posterior a su aprobacidon por los Comités de

Investigacién y Etica en Salud del Hospital de Pediatria CMNSXXI “Dr. Silvestre Frenk Freund”.

Forma de seleccion de los pacientes
Se obtuvieron los nombres de los pacientes con diagndstico de cancer de tiroides de una base de
datos del Departamento de Endocrinologia en donde los datos se recabaron segun el periodo

establecido. Posteriormente se aplicaron los criterios de inclusidn del estudio.

Aprobacion del protocolo

El protocolo se sometié a evaluacién por el Comité Local de Investigacién y Etica en Salud de la
UMAE Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI por quien fue aprobado con folio de aceptacion R-2023-
3603-047.



FACTIBILIDAD

La Unidad de Centro Médico Siglo XXI, corresponde a una unidad de tercer nivel del Instituto
Mexicano del Seguro Social y estd dirigida a atender poblacién pediatrica derechohabiente menor
de 18 afios, funge como centro de referencia para el manejo de pacientes con cancer de tiroides.
Dichos pacientes son enviados principalmente de los hospitales de la regién Siglo XXI que
comprende la delegacidn Sur de la Ciudad de México y los estados de Chiapas, Guerrero, Morelos y

Querétaro. Se cuenta con los expedientes fisicos y electrdnicos de los pacientes con esta patologia.
RECURSOS

e Humanos:
Las residentes de endocrinologia pedidtrica se encargaron de recabar la informacién de los
pacientes con CPT, la revision de expedientes, y el analisis estadistico.
e Materiales
Lapiz, papel, computadora portatil, hoja de recoleccidn de datos.
e Financiero
No implicd costos para el paciente ni para la Institucion. Tiempo establecido para elaborar

el proyecto.
CONFLICTO DE INTERES

Declaramos que no existe conflicto de interés.



RESULTADOS

Se identificaron 109 pacientes pedidtricos del Departamento de Endocrinologia Pediatrica de la
UMAE Hospital de Pediatria C.M.N. Siglo XXI, IMSS con diagndstico de cancer papilar de tiroides
(CPT) durante el periodo comprendido desde el 2000 hasta febrero del 2022. Se incluyeron 95 casos
(n=95), los cuales cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion.

Las caracteristicas clinicas de nuestra serie, evidenciaron una mediana de 13 afios, el sexo el
femenino predomino (75%, n=76) y el 80% (n=76) de los casos fueron puberes. El estado nutricio
fue adecuado (normal) en el 68.4%, el 28.4% vivia con sobrepeso u obesidad y en el resto identifico
desnutricién. Por otro lado, al diagndstico el 93.6% estaban eutiroideos, es decir 89 pacientes, en el
6.3%, se identificd hipotiroidismo (6.3%, n=6) y en ningln caso hipertiroidismo. En cuanto al
antecedente de radioterapia el 6.3% (n=6), presentd este precedente, como se pude observar en la
tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas generales de los casos al diagndstico de cancer papilar de tiroides

Caracteristicas Total (%)
n=95
Sexo
Femenino 76 (75)
Masculino 19 (20)
Estado nutricional
Estado nutricio normal 65 (68.4)
Desnutricion 3 (3.1)
Sobrepeso 14 (14.7)
Obesidad 13 (13.6)
Desarrollo puberal
Prepuberes 19 (20)
Puberes 76 (80)
Antecedente de radioterapia 6 (6.3)
Estado tiroideo
Eutiroideo 89 (93.6)
Hipotiroideo 6 (6.3)
Hipertiroideo 0 (0)
Presencia de adenopatias positivas 84 (88.4)

En relacién a otras caracteristicas basales al diagnéstico de los casos incluidos con CPT como se

sefiald la edad presento una mediana de 13 afios, con un rango intercuartilico (RIQ) de 10,14, peso



de 47. 4 Kg, Talla de 151.9 cm, el IMC de 20.8 m?/SC y el tamafio del nddulo de 2.2 cm con un RIQ
de 1.49, 3.42 como se puede observar en la tabla 2.

Tabla 2. Caracteristicas basales al diagnéstico de CPT

Caracteristica Mediana  RIQ

Edad 13 (10, 14)
Peso 47.4 (36,55.6)
Talla 151.9 (135.3, 158)
IMC 20.8 (17.05, 23.8)
Tamafio del nédulo (cm) 2.2 (1.49, 3.42)

CPT: Carcinoma papilar de tiroides *RIQ: rango intercuartilico

En cuanto a las manifestaciones clinicas identificadas en nuestro estudio, se documentd la presencia
de un nédulo en el 27.2% de los pacientes (n=26), nodulo acompafiado de adenopatias en el 32.7%
(n=31), presencia de bocio + nodulo en el 14.5% (n=14), asi como evidencia de adenopatias en el

25% de los menores (n=24); informacién que se describe en la tabla 3.

Tabla 3. Manifestaciones clinicas al diagndstico de pacientes con CPT.

Caracteristicas clinicas Total n=95 (%)
Nddulo tiroideo \ 26 (27.2)
Nddulo tiroideo + adenopatias \ 31 (32.7)
Nddulo tiroideo + bocio \ 14 (14.5)
Adenopatias \ 24 (25.0)

CPT: Cancer papilar de tiroides

Al estadificar a los pacientes estudiados mediante la clasificacion de TMN nuestra serie mostré que
el 65.3% se encontraba en estadio |, (62 casos) es decir, con enfermedad limitada a la tiroides,
enfermedad locorregional extensa, e invasion a ganglios linfaticos y aquellos con CPT microscépico;
mientas que el 34.7% (n=33) se clasificé en estadio Il, que corresponde metdstasis a distancia, Por
otra parte, respecto a la clasificacién ATA, el 14.7% (n=14) correspondid a riesgo bajo, el 27.4%
(n=26) a riesgo intermedio y el 57.9% (n=55) a riesgo alto, como se puede observar en la tabla 4 y

graficas de pastel 1y 2.



Tabla 4. Estadificacion con TMN y riesgo ATA al diagndstico de los casos con CPT

Caracteristicas Total n=95 (%)
Clasificacion TNM
Estadio | 62 (65.3)
Estadio Il 33 (34.7)
Riesgo ATA
Riesgo bajo 14 (14.7)
Riesgo intermedio 26 (27.4)
Riesgo alto 55 (57.9)

TNM: T, Tumor, N, adenopatia y M, metastasis. ATA: Asociacion Americana de Tiroides. CPT: Cancer papilar de tiroides

Grafica 1 Clasificacion de TNM de pacientes con cancer papilar de tiroides

Clasificacion TNM en pacientes con
diagndstico de cancer papilar de tiroides.

M Estadio| ® Estadio Il



Clasificacion de riesgo ATA en pacientes
con diagndstico de cancer papilar de
tiroides.

H Riesgo bajo M Riesgo intermedio M Riesgo alto

El procedimiento quirdrgico que se realizé en la mayoria de los pacientes (95.8%, n=91) fue la
tiroidectomia total, seguido de la lobectomia y la tiroidectomia subtotal, en donde al 96.8% se les
realizé vaciamiento ganglionar (96.8%). Del total de intervenciones quirurgicas realizadas, se
evidenciaron complicaciones en casi la mitad de los pacientes 46.3% (n=44), identificando
hipoparatiroidismo post quirdrgico (postgx) en el 45.2% (n=43) y lesiéon de nervio laringeo
recurrente (NLR) en el 5.3% de los nifos (n=5).

Tabla 3. Caracteristicas quirurgicas de los pacientes con cancer papilar de tiroides y sus complicaciones post-
quirurgicas.

Caracteristicas Total n=95 (%)
Procedimiento quirurgico
Tiroidectomia total 91 (95.8)
Tiroidectomia subtotal 1 (2.2)
Lobectomia 3 (3.2)
Vaciamiento ganglionar 92 (96.8)
Presencia de complicaciones 44 (46.3)
Hipoparatiroidismo postgx 43 (45.2)
Lesion de nervio laringeo | 5 (5.3)
recurrente

Postqx: Post quirurgico



DISCUSION

El cancer tiroides (CT) es la neoplasia endocrina mas comun en la poblacidn pediatrica, aunque solo
el 1.8% de estos casos se presenta en <20 afos, cuyo subtipo mds comun es cancer papilar de
tiroides, el cual tiene una tasa de supervivencia del 100% a 10 afios de seguimiento, sin embargo,
su tasa de persistencia del 30% y recurrencia 53%, si al diagndstico los pacientes tienen multiples
adenopatias(3). Por lo tanto, es fundamental conocer las caracteristicas clinicas, asi como el grado
de diseminacién del CPT al diagndstico en esta poblacion. En nuestro estudio identificamos, una
mayor frecuencia de casos en puberes respecto a pre puberes 5:1, aunque menor a lo reportado de
10:1. En relacién a su distribucién por sexo, el CPT fue mds comun en mujeres, con una relacion 4:1
igual a lo reportado por Kimy cols. Que incluyo 52 nifios de 5 a 15 afios de edad, los cuales incluyeron
52 pacientes pedidtricos(45) y lo reportado a nivel mundial cuya relacidn de 5:1 continua a favor del
sexo femenino (3). Respecto al estado nutricio de nuestros pacientes, se identificé que el 68.4%
cuenta con un IMC adecuado, no obstante, un porcentaje no despreciable vive con sobrepeso u
obesidad (28.3%, n=27), hallazgo que podria estar asociado a la epidemia de obesidad reportada
en la encuesta naciones Ensanut (afio) realizada en México, en la cual se identificdé que un tercio de
los ninos y adolescentes vivian con sobrepeso u obesidad, y representa el primer lugar de obesidad
infantil a nivel mundial; por lo que dicho dato es concordante con el comportamiento de nuestra
serie(46). En cuanto a la exposicidn a radioterapia y su relacion con un mayor riesgo de desarrollar
para el desarrollo del CDT, pues se reconoce que aumenta la tasa de incidencia al 2%, con un mayor
numero de casos después de un periodo de latencia de 15 a 25 afos, de una dosis de 20-29 Gy, y
con mayor riesgo en nifnos <5 afios de edad al momento de la exposicidn a radiacién ionizantes, sin
embargo, la aparicion de la neoplasia maligna en tiroides puede ocurrir desde el 5 afios de vida ; en
nuestro estudio, identificamos este antecedente en el 6.3% de nuestros casos (n=6) de la poblacion.
Por otro lado, en cuanto al estado tiroideo en general, los pacientes que se diagnostican con cancer
diferencia de tiroides que incluye al CPT mas del 90% se encuentran eutiroideos al diagndstico,
porcentaje similar al identificado en nuestro estudio en donde el 93.6% (n=89) estaban
eutiroideos(3,39).

En cuanto a los datos clinicos al diagnostico, en nuestro estudio se documentd la presencia de un
nodulo tiroideo en el 74.4% de los pacientes (n=71), ya sea de forma solitaria o acompafiado de
adenopatias o bocio; mientras que sélo en el 25.6% (n=24) se identificaron adenopatias como
primer hallazgo. Segun la literatura, el cadncer de tiroides se manifiesta como un nédulo tiroideo en

el 70-80% de los casos, siendo en general asintomdtico en la mayoria de los pacientes, dato que es



afin a lo identificado en nuestra muestra. En la poblacidn pediatrica, aproximadamente del 1-3 %
tienen nddulos tiroideos, y mas de una cuarta parte (22-26 %) de estos nddulos son malignos; dicha
malignidad debe sospecharse sobretodo cuando el tamafio del nddulo tiroideo es mayor, o se
encuentra asociado a disnea, disfagia o disfonia(3,4). Por otra parte, segln lo reportado por M S al-
Saleh, se documentd que el 10% de los pacientes que presentaron bocio multinodular, presentaron
lesiones malignas, que en el 75% de los casos, correspondieron a CPT(47).

En la mayoria de las series, el tamafio de los nddulos oscila entre 1.49 y 3.42 cm, sin embargo, el
diametro, del nédulo en los pacientes pedidtricos podria ser mayor de forma proporcional en
comparacién con los adultos, pues el tamano de la gldndula tiroides varia de acuerdo al grupo etario,
al género e incluso al estadio puberal. En el caso de la diseminacidn locorregional, en la literatura se
ha reportado que oscila entre el 70 -90%, dato estadistico que concuerda con la frecuencia del
encontrada en nuestro estudio 88.4% (n=84) (3,22,23).

En cuanto a la estadificacion a través del sistema Tumor-Nédulo-Metastasis o TNM 2018, se
identificd que 65.3% (n=62) se encontraba en el estadio I; mientras que en el estadio ll, se identificd
al 34.7% (n=33) todo con metastasis a distancia a pulmén; este resultado es mayor al reportado en
la literatura que oscila del 15 al 20%, y respecto al riesgo de estadificacion ATA, se identificé que al
diagndstico el 85.3% se clasificd con riesgo intermedio o alto, por lo que puede deberse a un retraso
en el diagndstico o/y aunque menos probable a una variacidn en la oncogénesis que subyace en
nuestros pacientes (3,27). Por ultimo, en relacidn a los resultados del tratamiento multimodal
recomendado para este tipo de cancer, es decir, tiroidectomia total y vaciamiento ganglionar del
compartimento central del cuello, seguido de administracién de yodo radioactivo como adyuvante.
En los casos que incluimos en nuestro estudio, se les realizé tiroidectomia total y vaciamiento
ganglionar al 95.8% y 96.8% respectivamente, como se recomienda en la Sociedad Americana de
Tiroides (11,27,28). Sin embargo, a diferencia de lo descrito en la literatura en la cual se refiere que
las complicaciones oscilan entre el 11y 22%, en nuestra serie su presentacion fue mas frecuente,
ya que se identificaron en el 46.3% (n=44) de los post-operados de tiroidectomia, de los cuales la
mayoria de las complicaciones correspondia a hipoparatiroidismo primario postquirargico en el

45.2%, o lesion del nervio laringeo recurrente en el 5.3%(34-37).



CONCLUSION

El cdncer papilar de tiroides se presenta con mas frecuencia pacientes del sexo femenino y en
puberes. En cuanto al estado tiroideo se encontraron en su mayoria eutiroideos y la principal
manifestacion clinica es el ndédulo tiroideo, cuyo diametro fue variable, en su casi todos mayor a 1
cm. En relacién a las complicaciones postquirdrgicas estas ocurrieron en alrededor de la mitad de

los casos.



PERSPECTIVAS

Por ultimo, consideramos que derivado de nuestros resultados deberian realizarse campafas
dirigidas al personal médico de primer y segundo nivel para realizar la palpacidn rutinaria del cuello
en el paciente pediatrico lo que representaria una oportunidad de realizar diagndstico de cancer

papilar de tiroides en estadio menos avanzado.



LIMITACIONES

Se trata de un estudio retrospectivo por lo que estd sujeto a riesgo entre los que destacan que los
investigadores conocen la condicién de exposicion lo que puede influir en las decisiones
terapéuticas, asi mismo tampoco hay planificacion, definiciones claras, precisas y concisas porque
no hay objetivos, lo que dificulta la recoleccidn de los datos, asi como los resultados ya que no hay
asignacion aleatoria, los tratamientos no estan estandarizados en particular la administracién de 31|
y la cirugia, por lo que sugerimos iniciar con un protocolo estandarizado de tratamiento el pacientes

pedidtricos con cancer papilar de tiroides.
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ANEXOS

CRONOGRAMA

“CARACTERISTICAS CLiNICAS Y BIOQUIMICAS EN PACIENTES PEDIATRICOS AL DIAGNOSTICO DE CANCER
PAPILAR DE TIROIDES EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL”

Actividad Fecha de realizacién
Mayo Junio Julio Agosto Sept Oct Nov Dic
2023 2023 2023 2023 2023 2023 2023 2023

Elaboracion del protocolo

Envié al comité de Investigacion y
aprobacion
Recoleccién de datos

Analisis de datos

Discusion y conclusiones



GOBIERNODE | [ RA
MEXICO , ()

“CARACTERISTICAS CLINICAS Y BIOQUIMICAS EN PACIENTES PEDIATRICOS AL DIAGNOSTICO
DE CANCER PAPILAR DE TIROIDES EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL”

SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de investigacion en salud,
solicito al Comité de Etica en Investigacion de Hospital de Pediatria CMNSXXI “Dr. Silvestre Frenk Freud”
que apruebe la excepcidn de la carta de consentimiento informado debido a que el protocolo de
investigacién: “CARACTERISTICAS CLINICAS Y BIOQUIMICAS EN PACIENTES PEDIATRICOS AL
DIAGNOSTICO DE CANCER PAPILAR DE TIROIDES EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL”, es una propuesta
de investigacidn sin riesgo que implica la recoleccion de los siguientes datos ya contenidos en los

expedientes clinicos:

Sexo

Edad al diagndstico

Peso

IMC

Score Z del IMC

Estado nutricional

Desarrollo puberal

Historia de radioterapia a cabeza y cuello
Estado tiroideo previo al diagndstico
Tamafio del nédulo

Presencia de adenopatias

Estadio de TNM

Riesgo ATA

Procedimiento quirurgico: Tiroidectomia total, subtotal o lobectomia
Vaciamiento ganglionar

Complicaciones post-tiroidectomia
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MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, se recopild sélo la
informacidn que fue necesaria para la investigacion y que estaba contenida en el expediente clinico
y/o base de datos disponible, asi como se codificd de tal forma que se imposibilitd la identificacién
del paciente, se resguardd, y ha mantenido la confidencialidad de esta, ademas de que no se realizd
ni se llevara a cabo mal uso o se compartira con personas ajenas a este protocolo.

La informacion recabada fue utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo
“CARACTERISTICAS CLINICAS EN PACIENTES PEDIATRICOS AL DIAGNOSTICO DE CANCER PAPILAR
DE TIROIDES EN UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL”, cuyo propdsito ha sido un producto
comprometido con mi tesis.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procederd acorde a las
sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones legales en materia de

investigacion en salud vigente y aplicable.

Atentamente:

Dra. Aleida de Jesus Rivera Hernandez,

Jefe de Servicio de Endocrinologia pediatrica

Hospital de pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI
Investigadora Responsable.

Yy, vita



HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de caso: Fecha: / /
FN: / / Edad actual: afios Edad al diagndstico CPT: afos
Sexo: Femenino @ Masculino

Antecedente de radioterapia a cabeza y cuello Si

Peso: kg Talla: cm IMC: Score Z IMC:

Estado nutricional ‘ Desnutricion Normal Sobrepeso Obesidad |

Tanner mamario: ¢ Grado: 1 2 3R 4 5

Tanner genital: & Grado: 1 20 3@ 40 5

Tamaiio del nédulo cm Presencia de adenopatias Si No

Estado tiroideo previo al diagnéstico Hipotiroidismo Eutiroidismo Hipertiroidismo

Tiroidectomia total

Procedimiento quirurgico Tiroidectomia subtotal

Lobectomia

Vaciamiento ganglionar Sil No

Estadio de TNM Estadio | Estadio Il

Riesgo ATA Bajo Intermedio Alto

Complicaciones post- | Hipoparatiroidismo  primario  permanente | Lesion del nervio
tiroidectomia

postquirurgico laringeo recurrente
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