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1. INTRODUCCION
EPIDEMIOLOGIA

El cancer de tiroides y la mortalidad por su causa no ocupan los primeros
lugares de incidencia y mortalidad por cancer en México, pero al igual que en
los demas paises del mundo, que tuvieron o todavia conservan extensas areas
endémicas de bocio, en nuestra poblacion persiste una mayor incidencia de
enfermedades benignas y malignas de tiroides que justifican mantener una
informacion y orientacion adecuadas para asi, ser tratadas en forma oportuna y
eficiente. Cifras de la Agencia Internacional para la Investigacién en Cancer
reportan que en el afio 2002, en México, se reportdé una incidencia global de
2867 casos de cancer tiroideo, aproximadamente el 86.3% son mujeres.
Durante el mismo afio se estimé una mortalidad del 16.6 % del total de casos
registrados por este organismo internacional. 1

El cancer de la glandula tiroides exhibe caracteristicas epidemiol6gicas
regionales e incluye una variedad de lesiones de muy diferente potencial
bioldgico, el cual varia desde el grado leve del carcinoma papilar bien
diferenciado hasta el muy agresivo y rdpidamente letal carcinoma anaplasico
(Indiferenciado).

Entre los tipos de cancer se incluyen el carcinoma papilar, el folicular, el
carcinoma medular, el anaplasico y el linfoma. Que en nuestro medio presenta
una distribucion de 85.2%, 5.8%, 6.7%, 1.8% y 0.5%.2 EIl carcinoma papilar, el
carcinoma folicular y el carcinoma de células de Hurthle son considerados bien
diferenciados y constituyen el foco central de esta tesis.

Aunque los nédulos tiroideos son comunes, los carcinomas diferenciados de
tiroides clinicamente detectables son relativamente raros, constituyen menos
del 1% de todos los canceres humanos. La incidencia de malignidad en un
nddulo tiroideo oscila entre 5y 15%. 3 La incidencia anual en el mundo oscila
entre 0.5 — 10 casos x 100.000 habitantes, con una edad promedio al momento
del diagnostico de 45-50 afios. Los carcinomas diferenciados de tiroides son
raros en la niflez y adolescencia con una incidencia creciente con la edad en
los adultos. Se presenta con frecuencia de 2-4 veces mayor en las mujeres que
en los hombres, 85-90% de los canceres son bien diferenciados. 1

En autopsias rutinarias, entre el 5 y 36% de los adultos exhiben
microcarcinomas tiroideos (diametro <1 cm.). 3,4
ETIOLOGIA

La irradiacion externa del cuello durante la nifiez incrementa el riesgo de
carcinoma papilar. El periodo de latencia oscila entre 5y 20 afios y persiste



durante toda la vida. La irradiacion a corta edad es un factor de riesgo principal
y después de los 15 o 20 afios de edad, no hay incremento en el riesgo.3

En Bielorusia y Ucrania, posterior a accidentes nucleares, la incidencia de
cancer de tiroides comenz0 a incrementar a los 4 afios del accidente, la
mayoria en niflos menores de 10 afios y se reconocié una incidencia 100
veces mayor gue la de los nifios no irradiados.s

El mecanismo por el cual la irradiacion puede dar lugar, afios mas tarde, a
un cancer tiroideo, implica la generacibn de células mutantes con un
incrementado potencial de crecimiento.

En paises donde la ingestion de yodo es adecuada, las formas diferenciadas
representan mas del 80% de todos los carcinomas tiroideos, siendo el papilar el
tipo histoloégico mas frecuente (60-80% de todos los casos). Existe incremento
de la incidencia de cancer de tiroides en paises donde la ingestion de yodo es
baja, pero es un incremento relativo del carcinoma folicular y del anaplasico.
La naturaleza, y el mecanismo de estimulo carcin6geno en areas con
deficiencia de yodo no es conocido, pero puede atribuirse a sobre estimulaciéon
cronica con TSH. s

PRESENTACION HISTOLOGICA
Carcinoma Papilar

Es el cancer de tiroides de mayor incidencia, ocurre en cualquier edad, pero
es mas frecuente entre los 30 a 50 afios, con mayor frecuencia sobre el sexo
femenino.

Desde afios atrds se han hecho esfuerzos por hacer diferenciaciones
histologicas y subtipos con la finalidad de esclarecer el diferente
comportamiento biolégico que pueden tener, asi como su prondstico. Hawk et
al en 1976 define 4 subtipos en cuanto a dimensiones como usual o difuso,
microcarcinoma, encapsulado y masivo; y define tipos histolégicos como
papilar, folicular, mixto, con areas sélidas y de células altas.s Actualmente se
reconocen como variantes histologicas la variedad encapsulada, folicular, de
células altas, columnar, de células claras, y esclerosante difusa, que se
clasifican como carcinoma papilar por sus caracteristicas nucleares.s Las
observaciones clinicas e histopatoldgicas establecen diferencias importantes
entre las variantes del tumor. El carcinoma de células altas se asocia con alta
mortalidad manifestdndose principalmente en grupos de edad avanzada,
alterando el buen comportamiento bioldgico frecuentemente encontrado en
carcinoma papilar.



El crecimiento del carcinoma papilar de tiroides parece estar estimulado por
TSH. En forma tipica es linfangioinvasor, tiende a extenderse
preferencialmente a las cadenas ganglionares cervicales y, en general, un 50%
ya exhibe metastasis ganglionares en el momento de su presentacion. Se
pueden hallar micrometastasis hasta en el 90% de los casos. 3

Puede permanecer estacionario por 8-10 afios y presentarse abruptamente
con invasion a otros Organos como tradquea, laringe, eso6fago, muasculos
pretiroideos, mediastino superior, axila, entre otros. En forma caracteristica es
multifocal (cerca 80%) por metastasis intraglandulares y con frecuencia (30%)
son bilaterales. Las metastasis distantes son raras (10%). No existe relacion
entre el tamafio del tumor y la frecuencia de invasién de ganglios linfaticos
regionales. 7

Es compatible con larga supervivencia y baja malignidad. Frecuentemente
ocurre como tumor mixto con elementos foliculares.

Carcinoma Folicular

Este cancer se caracteriza por diferenciacion folicular pero sin cambios
nucleares caracteristicos del carcinoma papilar. Se observa comunmente en
regiones de bocio endémico, donde hay gran incidencia de bocio nodular.
Ocurre con mayor frecuencia en una edad mas avanzada que el papilar y
constituye entre el 10 y 20% de todos los canceres tiroideos en zonas libres de
bocio endémico y 35% en areas endémicas. La sobrevida a 5 afios va del 60 al
90%.

La distincién histopatoldgica entre adenoma folicular y carcinoma folicular es
dificil, el diagnostico definitivo se basa en la deteccion de invasion a la capsula
y una interfase entre el tumor y la glandula. Diversos estudios de la década
pasada referian que el grado de invasion capsular y a los vasos pequefios era
un determinante importante en el prondstico.7 Estudios realizados por DeGroot
establecian mayor correlacién con prondéstico adverso, con la extension de la
enfermedad al momento del diagnéstico y con el tamafio del tumor primario. s

Exhibe un mayor grado de malignidad que el carcinoma papilar y es
angioinvasor dando asi metastasis lejanas a hueso y pulmdén principalmente.
No es de tipo multicéntrico, ni exhibe diseminacién linfatica intraglandular.
Menos del 10% hace metastasis ganglionares. Puede ser funcionante y capaz
de captar yodo 131. Generalmente se presenta en pacientes mayores de 50
afos.7

Carcinoma de Células de Hurthle

El carcinoma de células de Hirthle conforma del 4 al 10% del cancer de
tiroides. Es considerada una variante del carcinoma folicular sin embargo a



diferencia de este ultimo, muestra con mayor regularidad metastasis linfatica,
sin embargo, muchos investigadores coinciden en un prondstico peor que el
carcinoma folicular. Hasta el momento, no se identifican parametros
citolégicos, inmunohistoquimicos y de DNA para diferenciar neoplasia de
células de Hurthle benignas de malignas, por lo que es la invasion capsular o la
presencia de metastasis lo que las distingue. 7

PRESENTACION CLINICA

No6dulo Tiroideo

Es la presentacién mas frecuente. Los nddulos tiroideos son considerados
como sospechosos de representar un cancer, especialmente cuando una
gamagrafia sefiala que son no funcionantes. La incidencia de malignidad en
nodulo tiroideo solitario en adultos es entre 5 y 15% 7, 9 reportado en la
literatura mundial, sin embargo, en nuestro medio segun un analisis realizado
de 1038 pacientes en el 2001, la frecuencia es hasta de 32.5%. 10

La prevalencia de los nodulos tiroideos se incrementa con la edad. La
incidencia de nédulos tiroideos en nifios es baja, se ha reportado entre 0.05 a
1.8% pero cuando se presenta el riesgo de cancer de tiroides es mayor que en
los adultos, la cual se ha reportado entre el 10 a 30%. o

En la poblacion mayor de 60 afios los nodulos tiroideos son mucho mas
comunes reportandose incidencias de mas del 50%. El riesgo de cancer en
nodulos tiroideos en esa poblacion es también mayor que en adultos jovenes.

Los sintomas de nodulos tiroideos son muy infrecuentes. Al examen fisico, el
carcinoma, usualmente Unico, es firme, se mueve libremente durante la
deglucion, y no es distinguible de un nédulo benigno. La presencia de otros
ndédulos en la glandula orienta hacia el diagnostico de benignidad como bocio
multinodular, sin embargo no se excluye la posibilidad de malignidad. 9,11 La
dureza del nédulo, su fijacion a planos profundos, sus bordes irregulares, la
presencia de adenopatias y los sintomas compresivos sugieren neoplasia;
ademas, se presenta historia de un crecimiento progresivo del tamafio del
nodulo. Mas raramente, el nodulo aparece como una masa dolorosa con
sintomas locales. La mayoria de los pacientes son eutiroideos y tienen
concentraciones normales de hormona estimulante de tiroides (TSH)3, 12

Carcinoma Papilar Oculto
Los microcarcinomas son arbitrariamente definidos como menores a 1 cm.

Histol6gicamente simulan una cicatriz o foco de inflamacién granulomatosa.
Dichos tumores usualmente no son palpables y se encuentran incidentalmente



al realizar tiroidectomia por otra causa hasta en el 5% o intencionadamente se
buscan cuando hay evidencia de metéstasis ganglionar.s

Los microcarcinomas se asocian con adenopatias cervicales metastasicas
entre el 23-67% de los casos. El microcarcinoma papilar puede ser multifocal
hasta en 20%.s Tiene mayor incidencia en los casos de bocio adenomatoso.4

El pronostico esta en relacién con la presencia de metastasis a distancia o
metastasis regionales al momento del diagnostico o la presencia de
multifocalidad del tumor.

Metastasis a Distancia

El carcinoma papilar presenta metastasis con mayor frecuencia a pulmon.
En el carcinoma folicular se presenta predominio por metéstasis a hueso y
pulmén. Otros sitios de metastasis son el cerebro, piel, higado, glandulas
suprarrenales y rifiones.

La forma de presentacion en pulmén es como nédulos o infiltrados. A nivel
0seo0 se presentan mas comunmente en columna, pelvis, craneo, costillas,
fémur y esternon.

Al momento del diagnostico existen metastasis multiples en el 70% y Unicas
en el 30%. En conjunto se puede afirmar que cuando aparecen metastasis, el
pulmoén se afecta en 45%, hueso en 29%, pulmon mas hueso en 10% y otros
lugares en 16%.7

DIAGNOSTICO

El estudio del nodulo tiroideo es la base para el diagnostico del cancer de
tiroides. El método preferido es la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF),
procedimiento sencillo y de bajo riesgo. La sensibilidad y la especificidad de la
BAAF se han documentado en la literatura reportandose de mas de 90% cada
una. 9

Si el procedimiento es realizado adecuadamente, se debe obtener una tasa
de falsos negativos menor a 5% y una tasa de falsos positivos menor a 1%. Se
reportan 1 de 4 tipos de interpretaciones: 1) benigno, 2) maligno, 3)
sospechoso de malignidad, 4) insuficiente para diagnostico. En caso de darse
la Ultima interpretacion serd necesario repetir la biopsia. Aun en manos
experimentadas se reporta 10% de biopsias bajo este rubro. 12, 13

El diagndstico de carcinoma folicular requiere de la demostracion de invasion
capsular o invasion a vasos, por esta razén la biopsia por aspiracion con aguja



fina, en estas lesiones, no es de gran ayuda como en otros nédulos tiroideos.
En nuestro medio se reportd para la BAAF una sensibilidad de 65%,
especificidad de 44%, valor predictivo positivo de 75% vy valor predictivo
negativo de 33%. Por lo cual es recomendado no realizar estudio
transoperatorio y esperar el informe histopatologico definitivo para normar la
conducta terapéutica final. 14 Un método factible es el uso de cortes congelados
el cual podra guiar la extension de la reseccion, encontrandose en algunos
estudios especificidad de 100%, con valor predictivo positivo de 100% vy
exactitud de 79%. Estableciendo que en 20% de los pacientes el diagndstico
histopatoldgico final ser4 el que permita el diagnostico de carcinoma y la
consideracion terapéutica final.12, 15

La ultrasonografia puede resultar de utilidad para detectar otros nodulos
clinicamente no palpables y para guiar la biopsia por aspiracion en casos
indeterminados o con muestra inadecuada.12

PRONOSTICO

El cancer papilar de tiroides es una neoplasia maligna, la cual, en la mayoria
de los pacientes, se caracteriza por un lento crecimiento y una larga
sobrevivencia. Relativamente benigno en adultos jévenes y rara vez lleva a la
muerte a menores de 40 afios. Las muertes por cancer de tiroides son mas
comunes en pacientes mayores a 45 afios, y en aquellos con un estadio
avanzado de la enfermedad al momento del diagnéstico. Los pacientes con
cancer folicular tienen una tasa mayor de mortalidad, tienden a ser mayores y
con estadio avanzado al momento del diagndstico. Pocos estudios detallan la
causa exacta del fallecimiento en el carcinoma de tiroides. Sin embargo se ha
reportado que la insuficiencia respiratoria por metastasis pulmonar lleva a 43%
de las muertes. Otras causas son la obstruccion de la via aérea y hemorragia
masiva como resultado de un tumor local no controlado y falla circulatoria
causado por obstruccion de vena cava. 16

La mortalidad por cancer papilar es entre 8 a 20%, ocurre con mayor
frecuencia en pacientes con lesiones invasivas a nivel local o con metastasis al
momento del diagnostico, asi tanto la recurrencia como la aparicion de
metastasis a distancia son un predictor de mortalidad.17

La sobrevida con metastasis a distancia a 5 afos, a 10 afios y a 15 afios es
del 40%,27% y 24% respectivamente. Dos terceras partes de las muertes por
cancer papilar ocurren dentro de los primeros 10 afios de realizado el
diagndstico.

10



2. MARCO DE REFERENCIA

El cancer diferenciado de tiroides se encuentra entre los canceres con mayor
potencial de curacion. Aunque la mortalidad es relativamente baja, la tasa de
recurrencia es alta, afectando cerca del 30% de los casos nuevos
diagnosticados y tratados. Cerca del 50% de los tumores recurre dentro de los
primeros 5 afios y cerca del 80% lo hara dentro de la primera década, sin
embargo se pueden presentar recurrencias tan tardias como 45 afios. Las
metéastasis distantes o enfermedad local severa ocurren dentro de las
siguientes 3 o incluso 4 décadas después de aparente éxito del tratamiento.1s

Cerca del 70% de aquellos pacientes que mueren de cancer son
considerados libres de enfermedad después de terapia inicial, estableciendo
que la tasa de mortalidad a 30 afios es cerca del 12% después de recurrencia
localy de 43% después de metéstasis a distancia.19

Desde las Ultimas cuatro décadas se encuentra una gran cantidad de
informacion disponible en articulos en la literatura mundial con posiciones
polarizadas sobre el tratamiento 6ptimo del cancer diferenciado de tiroides,
para mejorar la sobrevida y disminuir la tasa de recurrencias, y que van desde
el tratamiento mas conservador hasta la cirugia radical. Ambas corrientes, sin
embargo concuerdan en que la estrategia quirGrgica debe tomar en
consideracion la naturaleza de la enfermedad. El cancer de tiroides representa
un amplio espectro de enfermedad, y la agresividad de cada lesion varia entre
individuos. 20

Diversos grupos han realizado esfuerzos para tratar de determinar el
comportamiento bioldgico de dicho cancer estableciendo factores prondsticos
y evaluando sus implicaciones en la estrategia quirdrgica. Algunos factores
eran asociados a pobre pronéstico en algunos estudios pero no en otros. Asi,
de inicio, algunos investigadores habian demostrado que la metéastasis a
ganglios cervicales no modificaba el pronéstico a largo plazo; sin embargo,
otros mostraban que los ganglios cervicales positivos palpables afectaban la
sobrevida en grupos mayores de edad. 21,22, 23

Con la intencion de cuantificar la relevancia pronéstica de factores asociados
al paciente, al tumor, y al tratamiento, un gran numero de sistemas de
clasificacion se han desarrollado. Esta herramienta tiene que asistir en el
manejo de pacientes con cancer diferenciado de tiroides y permitir
comparaciones entre tratamientos. Un sistema ideal de clasificacién debe ser
simple, facil para recordar, l6gico, y sobre todo, clinicamente relevante.
Ademas necesita ser ampliamente aceptado y rutinariamente utilizado por
todos los especialistas dedicados al cancer de tiroides. Uno de los primeros
sistemas en desarrollarse para todos los subtipos histologicos del carcinoma
tiroideo fue el creado por European Organization Research Treatment Cancer
(EORTC), el cual se conforma de numerosos factores pronésticos que incluyen

11



edad, sexo, grado histolégico, presencia de extension extratiroidea, y presencia
de enfermedad metastasica en un sitio o en multiples sitios. En 1987, la Union
Internacional Contre le Cancer y la American Joint Comisién on Cancer (AJCC)
formaron el TNM, el cual incorpora la extension anatémica de la enfermedad,
la edad y el tipo histolégico. Este sistema no alcanz6 aceptacion como en la
mayoria de los distintos tipos de cancer, ya que establece la edad mayor de 45
afios como determinante para la decision terapéutica, ademas de no adaptarse
para asegurar el riesgo de persistencia o recurrencia de la enfermedad. 1s, 23
En 1990, DeGroot desarrolla un sistema de clasificacion clinico basado en la
extension de la enfermedad. La mayor critica a este sistema es la ausencia de
la edad y el sexo. En 1987 Hay desarrolla el AGES (edad, grado, extension
extratiroidea y tamafio) de la Clinica Mayo, donde una calificacion se le atribuye
a cada variable. La suma total permite dividir los casos en cuatro categorias.
Cady y Rossi en 1988 describieron el AMES (edad, metastasis, extension
extratiroidea y tamafo) en donde se sustituye el grado por la presencia de
metéastasis. Este sistema tiene bases clinicas y fue disefiado para ser usado
en el transoperatorio para identificar aquellos pacientes en riesgo de morir de
aguellos que deben ser tratados con una terapia mas conservadora. En 1993,
Hay publica una variacion del sistema AGES, creando el sistema MACIS
(metéastasis, edad, factibilidad de reseccion completa, invasién y tamafo).
Estudiando 1779 pacientes con carcinoma papilar en la Clinica Mayo, el grupo
de bajo riesgo tenia una mortalidad especifica de la enfermedad a 20 afios de
Unicamente 0.9% contra 76.5% en el grupo de alto riesgo. Ademas de predecir
la sobrevida especifica para la enfermedad, los factores prondsticos
idealmente deberian predecir la posibilidad de desarrollar recurrencia después
de la terapia. Mazaferri y Kloos reportan resultados de la Universidad de Ohio
encontrando una tasa de recurrencia a 40 afios de 35%, presentandose dos
tercios dentro de la primera década después de la terapia inicial. Lo que es
mas, la tasa de recurrencia es mayor en los extremos de la vida (en menores
de 20 afios y en mayores de 60 afos). La tasa de mortalidad a 30 afios fue de
43% en aquellos pacientes con recurrencia a distancia y aproximadamente
12% para aquellos con recurrencia local. Cady y Rossi en 1988, identificaron
una tasa de recurrencia de 5% en grupos de bajo riesgo y 5% en los grupos de
alto riesgo. Shaha en 1988, divide 1038 pacientes con cancer diferenciado de
tiroides en grupos de riesgo bajo, intermedio y alto en base a factores clinico-
patologicos. La tasa de recurrencia de acuerdo a estas tres categorias fue de
13%, 26% y 50%, respectivamente. La mayor deficiencia y critica de este
sistema es que se basa en datos retrospectivos obtenidos en varias décadas
y reflejan el abordaje quirdrgico y la filosofia de tratamiento de un periodo y de
una institucion en la cual se desarrollaron.2s, 25

Rodriguez Cuevas en 2002 publica una serie retrospectiva de 180 pacientes
en México, en la cual determina que la edad de mas de 45 afios, el tamafio
de tumor de mas de 5 centimetros, la variante histolégica folicular, la invasion
extracapsular, y la presencia de multiples tumores macroscopicos tiroideos
son factores adversos de mal prondstico y afectan la sobrevida a 10 afios.
Determina en nuestra poblacién un diagnéstico mas tardio, y en consecuencia
tumores mas grandes, con mas metastasis, lo cual corresponde en mayor

12



proporcidn a grupos de alto riesgo a diferencia de lo reportado por la literatura
americana y europea.is, 26

Esta basta cantidad de sistemas prondésticos y de estadificacion determinan
pacientes en bajo y alto riesgo para establecer la terapia apropiada y un
pronostico. Se derivan de analisis multivariados que no consideran el efecto de
la terapia, asumiendo que el tratamiento no altera el comportamiento biol6gico
del tumor, lo cual es incorrecto. A pesar de los esfuerzos de crear estos
sistemas de estadificacion, se encuentran pacientes en grupos de bajo riesgo
gue mueren de cancer.

En varias ocasiones se ha tratado de homogenizar el tratamiento del cancer
diferenciado de tiroides, asi el consenso de 1996 de la Asociacién Americana
de Tiroides establece que la tiroidectomia total esta claramente indicada en
pacientes con enfermedad localmente invasiva o metastasis distantes, sin
embargo no deja claro el tratamiento indicado en tumores menores de 1.5 cm.;
y establece, que el uso de adyuvancia debe individualizarse; esto para el caso
de carcinoma papilar. En el caso de carcinoma folicular minimo invasor sugiere
una de tres terapias: 1) terapia de supresibn hormonal, 2) completar
tiroidectomia seguida de rastreo con yodo y 3) ablacién con yodo del I6bulo
remanente. 13

Muchos autores concuerdan en que a los pacientes con tumores de alto
riesgo o tumores bilaterales se les debe realizar tiroidectomia total
independientemente del grado de extension encontrada. Rossi et al estudiaron
pacientes con cancer tiroideo quirdrgicamente no curable, encontrando que
posterior a una reseccion extensa de tejido tiroideo se mejora la sobrevida. 27

En 1999, la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) establecié un
nuevo consenso en el cual era importante establecer los factores de riesgo,
adjudicando como variables aquellas referidas al paciente como la edad del
diagnostico y el género, y un segundo grupo de factores que incluian el tipo
histolégico, tamafio, extension de lesion y metastasis. Establece dos grupos de
riesgo. Estas guias recomiendan la tiroidectomia total, y si se encuentra
ganglios cervicales involucrados, la diseccion central bilateral o la diseccion
radical modificada de cuello como el tratamiento primario para pacientes con
alto riesgo.

La dptima estrategia quirdrgica en pacientes con bajo riesgo es la que
persiste siendo controversial. El enfoque del debate se centra sobre los datos
a largo plazo, y un supuesto riesgo asociado y agregado al realizar
tiroidectomia.
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Los autores que proponen realizar tiroidectomia total discuten que el
procedimiento facilita el uso de yodo 131 para detectar y tratar efectivamente el
tejido tiroideo residual o la enfermedad metastésica, hacen de los niveles de
tiroglobulina sérica un marcador mas sensible de enfermedad persistente o
recurrente, eliminan el cancer oculto contralateral como sitio de recurrencia ya
gue el 85% de los tumores son multifocales, reducen el riesgo de recurrencia y
mejoran la sobrevida, disminuyen el riesgo de progresion de 1% a cancer
indiferenciado o anaplasico y disminuyen la necesidad de una reoperacion,
con la posibilidad de incrementar la tasa de complicacion por la cirugia.

Algunos estudios han sugerido que los focos tumorales microscopicos en el
I6bulo contralateral son de poca significancia clinica, otros estudios han notado
que es mas frecuente la presencia de metastasis pulmonares y ganglionares,
asi como enfermedad persistente. 30 Un estudio de 1998 examind la
patogénesis molecular de la enfermedad multifocal en 17 pacientes, en el cual
idénticos reajustes en el oncogen RET/PTC en tumores multiples, solo se vio
en dos de los casos, mientras que los otros 15 pacientes tenian diversos
reajustes, estableciendo asi que dichos tumores crecen de forma
independiente en un contexto de susceptibilidad genética o ambiental
independiente, mas que considerarse, como tal, metastasis intraglandular. Asi
realizando tiroidectomia total se elimina la probabilidad de enfermedad
multifocal. 31

Los investigadores que favorecen la hemitiroidectomia argumentan
principalmente razones no oncoldgicas, estableciendo que la tiroidectomia total
se asocia con mayor tasa de complicaciones, sin embargo a este respecto en
un analisis de las complicaciones de la cirugia tiroidea, Pulido etal en 1998 en
el Hospital General de México determina que la hipocalcemia definitiva y la
lesion de nervio laringeo se presenta en el 1% de los pacientes a los que se
realiza tiroidectomia total. 32

Otros autores 33 que apoyan la hemitiroidectomia establecen que la
recurrencia en el tejido tiroideo residual es inusual (5%) y altamente curable
quirdrgicamente, que la multicentricidad del tumor parece tener significancia
pronéstica menor, refiriendo, ademas, que pacientes a quienes se les realiza
procedimientos menores, como hemitiroidectomia, tienen buen pronadstico.
Como sea, es conocido que una proporcion de 33 a 50% de pacientes que
desarrollan recurrencia mueren de la enfermedad.

En sus reportes, DeGroot et al 34 da seguimiento a 269 pacientes a lo largo
de 12 afios analizando la relacion del carcinoma con antecedentes histoéricos,
datos clinicos al momento del diagnéstico, la extension de la enfermedad y el
tratamiento. Evalla ademas el impacto en la mortalidad y la recurrencia de la
terapéutica con diseccion radical de cuello y ablacion con yodo 131. Reporta
una mortalidad de 8.2% con una recurrencia de 25.3%. Establece que la
presencia de ganglios positivo no incrementa la mortalidad, sin embargo la
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realizacion de diseccion radical en pacientes con Clase Il disminuye la
recurrencia. Determina una morbilidad quirdrgica manifestada con
hipoparatiroidismo de 7.6%. No se evidencia disminucién de sobrevida ni
disminucién de recurrencia en pacientes de Clase | con tumor menor a 1 cm.
Con fuerte soporte de tiroidectomia en lesiones de mas de 1 cm. Al igual
soporte estadisticamente significativo, sin embargo no concluyente, de que
terapia ablativa con yodo 131 disminuye la recurrencia y mortalidad en
pacientes con enfermedad intratiroidea o metéstasis cervical de mas de 1 cm.

Hay et al 35 reporta los resultados de un estudio disefiado para comparar la
sobrevida después de hemitiroidectomia o tiroidectomia total en cancer papilar
considerado de bajo riesgo por criterio AMES, aunque no habia diferencia
significativa en la mortalidad especifica de cancer o tasa de metastasis a
distancia entre los dos grupos, a 20 afios reporta una recurrencia local de
14% y de metastasis ganglionar del 19% con la hemitiroidectomia a diferencia
de 2% y 6% respectivamente visto tras tiroidectomia total. Por lo que concluye
gue la reseccion bilateral es el abordaje quirdrgico inicial en pacientes con
cancer papilar de bajo riesgo.

En su tercer informe de una serie de 1528 pacientes con seguimiento a 40
afos, Mazaferri establece una tasa de mortalidad a 30 afios del 12% con
recurrencia local, y 43% con recurrencia a distancia. Establece como factor de
riesgo en primer lugar caracteristicas del paciente como la edad y género
previamente estudiada, como segundo lugar caracteristicas del tumor
principalmente histolégicas como la atipia nuclear, la necrosis tumoral y la
invasion vascular, el tratamiento inicial como tercer factor prondstico
independiente y un cuarto factor concerniente al seguimiento. Asi con un
seguimiento de 16 afios establece que el realizar una cirugia mas extensa
gue la hemitiroidectomia reduce la probabilidad de muerte por cancer en un
50%. Establece que la probabilidad de muerte se incrementa en pacientes de
mas de 40 afios, tamafio de tumor mas de 1 cm. invasion local, 0 metastasis
ganglionar, variante histolégica folicular y retraso en la terapia de mas de 12
meses. 19, 28

Shaha et al. estudian la sobrevida a largo plazo a partir de factores
pronosticos. Realiza una revision de 1038 pacientes con cancer diferenciado de
tiroides y estudia factores prondstico por analisis univariado y multivariado. De
inicio divide a los pacientes en tres grupos, determinando un grupo de riesgo
intermedio considerando dentro de esta categoria, aquel paciente menor de 45
afios con un tumor agresivo, 0 un paciente mayor de 45 afios con un tumor
intratiroideo y menor de 4 cm. Determina asi, una sobrevida a 20 afios para
grupos de bajo riesgo de 99%, en los cuales se realiza hemitiroidectomia; una
sobrevida para grupos de alto riesgo de 57%, a los cuales se les realiza
tiroidectomia total y ablacion con yodo. Y para grupos de riesgo intermedio
refiere que el tratamiento debe ser individualizado basado en consideracion
transoperatoria del tamafio y la extension del tumor para realizar
hemitiroidectomia o tiroidectomia total, reportando en estos pacientes una
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sobrevida de 85 a 88%. En relacién a las recurrencias se reporta de 5%
locales, 10% regionales y 2% a distancia para grupos de bajo riesgo, para el
grupo de riesgo intermedio reporta una recurrencia local de 10%, regional de
14% y de metastasis a distancia de 12%. Es importante mencionar que en el
analisis de resultados se le brinda importancia a la sobrevida, desdefiando la
recurrencia para sus grupos de riesgo bajo. Asi mismo, al determinar factores
pronosticos no se determinan dentro de los mismos, el impacto del
procedimiento quirdrgico en la recurrencia y en la sobrevida.zs

Las guias de la National Comprehensive Cancer Network recomiendan la
tiroidectomia total para cancer papilar de tiroides de mas de 1 centimetro sin
importar la edad del paciente. Establecen que los pacientes con cancer papilar
menor de 1 cm. encontrado incidentalmente en pacientes que van a
tiroidectomia subtotal por patologia benigna no requieren més tratamiento 1s a
menos de que el tumor tenga evidencia de angioinvasion, multifocalidad o
margenes positivos, sin embargo tanto Mazaferri como las guias NCCN
recomiendan discutir con el paciente la opcion de completar la tiroidectomia
para brindarle la maxima oportunidad de control y seguimiento. 28 Para cancer
folicular no identificado como tal, previo a la cirugia, sugieren
hemitiroidectomia, seguido de tiroidectomia total para cancer minimamente
invasor mayor a 4 cm.1s

Las guias de la Asociacion Britanica de Tiroides recomiendan la
tiroidectomia total y adyuvancia para cancer papilar de méas de 1 centimetro y
para tumores papilares multifocales o con extensién extratiroidea o que
presentan metéstasis, al igual para tumores familiares y aquellos secundarios a
radiacion. Aconsejan la hemitiroidectomia en tumores foliculares no
identificados como cancer antes de la operacion. Para cancer folicular mayor
de 1 cm. aconsejan tiroidectomia total y yodo 131, y tratamiento similar para
aguellos mas pequefios pero invasores. 29

Hasta el momento, la controversia persiste y los estudios retrospectivos
mantienen escépticos a unos grupos para realizar una cirugia mas extensa de
la hemitiroidectomia en grupos de bajo riesgo.

Para la mayoria de los investigadores que apoyan como el tratamiento
optimo la tiroidectomia tota, la cirugia es so6lo una parte del tratamiento, ya que
esta plenamente demostrado que la adyuvancia con dosis ablativa de yodo 131
y hormonoterapia de supresion constituyen una terapéutica integral, que ofrece
el mejor resultado de control a largo plazo para el cancer diferenciado de
tiroides.2s, 33,37 Con esta estrategia terapéutica la tasa de sobrevida a 10 afios
es del 91%, de 83% a 20 afios, y de 77% a 30 afios. Aunque mas del 80% se
curan con el manejo inicial, cerca del 15% tienen recurrencias locales y 5 a
10% desarrollan metéstasis distantes. 1s

El rastreo con yodo radioactivo se indica previo a terapia con yodo. Si
esta presente enfermedad metastasica, una dosis de 100-200 mCi de yodo
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131 se administra. Para ablacion de tejido tiroideo remanente, una dosis de 30
mCi a 100 mCi de yodo 131 se emplea habitualmente, aunque el éxito de la
ablacion es menor con 30 mCi que con dosis mas altas. Previo al rastreo con
yodo, se debe suspender levotiroxina por lo menos de 4 a 6 semanas para
maximizar la estimulacion por tirotropina en el tejido tiroideo residual. Un valor
de tirotropina de mas de 30 mU/L previo a la terapia es Optimo para realizar
rastreo y tratamiento ablativo. Algunos recomiendan una dieta deficiente en
yodo por lo menos 2 semanas previas a la administracion de yodo radioactivo.
Es factible favorecer la captura de yodo por tejido residual realizando un rastreo
diagnéstico con yodo 131 con 5 mCi y 72 horas después realizar la terapia
ablativa.zs, 37

En algunos casos la suspension de levotiroxina no es bien tolerada, por tal
motivo recientes estudios han favorecido el uso de tirotropina recombinante
demostrando que la sensibilidad del rastreo con yodo 131 y la medicion de
tiroglobulina sérica posterior a la administracion de la tirotropina recombinante
es equivalente, e incluso mas sensible a la mostrada con la suspension de
hormona tiroidea. 18,37, 38

La dosis de yodo 131 puede ser calculada o administrada de forma empirica,
metéastasis ganglionar puede ser tratada con dosis de 100- 175 mCi, cancer
que crece a través de capsula tiroidea puede ser tratada con dosis de 15-200
mCi, y pacientes con metastasis distante puede ser tratada con dosis de 200
mCi, estas dosis no han inducido dafios criticos ni efectos adversos a la
radiacion, sin embargo hay grupos que sefialan que es preferible administrar
dosis adecuada mediante dosimetria cuantitativa calculando el tamafio de
tumor o del remanente o midiendo las concentraciones séricas. 28

La terapia con yodo ha resultado en disminucion de las recurrencias, mejora
la tasa de mortalidad cancer- especifica y la progresion en los casos de
carcinoma papilar y mejora la tasa de mortalidad cancer-especifica, la
progresion y la sobrevida libre de enfermedad en pacientes con cancer
folicular de tiroides. 27 Mazaferri reporta en pacientes sin metastasis a distancia
al momento de iniciar terapia, que la ablacion con yodo era una variable
independiente que reducia la recurrencia de cancer, las recurrencias a
distancia y la muerte por cancer, asi a pacientes a los que se le dio dosis de
51 a 200 mCi tenian una tasa de recurrencia de 6%. Sin ablacion hay un
incremento de 4 veces en la tasa de recurrencia y de 5 veces en las
recurrencias a distancia. 28

Se recomienda posterior a la terapia con yodo, una terapia de supresion de
tirotropina con levotiroxina. Actualmente no existe consenso sobre el nivel al
cual debe suprimirse la tirotropina para maximizar el beneficio de la terapia,
evitando a su vez complicaciones potenciales como seria la excesiva
administracion de levotiroxina (osteroporosis, hipertrofia cardiaca, o arritmias).
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Tanto el beneficio de dicha terapia a largo plazo como el mantenimiento de la
supresién aun no se han establecido. 13
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En los dltimos 15 afos, en la Clinica de Tiroides del Hospital General de
México, se ha protocolizado el manejo de pacientes con cancer diferenciado de
tiroides y se les ha dado seguimiento hasta el momento actual; en la mayoria
de los pacientes se realizo tiroidectomia total y se indic6 adyuvancia con la
aplicacion de una dosis ablativa con yodo 131 y hormonoterapia de supresion,
el beneficio de esta tactica terapéutica en nuestra poblacién no se ha evaluado.
En algunos pacientes se siguieron otros criterios justificando el realizar
hemitiroidectomia en pacientes considerados de bajo riesgo.

Seréa de utilidad realizar un estudio retrospectivo para valorar la aplicacion
clinica de los sistemas de clasificacion en nuestra poblacion y valorar su
eficacia evitando la recurrencia en los pacientes designados de bajo riesgo en
quienes se realiz6 hemitiroidectomia comparadndola con la recurrencia
mostrada en los pacientes a quienes se les realiz6 tiroidectomia total y
adyuvancia.
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4. JUSTIFICACION

El plan unico de especialidades médicas (PUEM) de la Facultad de Medicina
de la Universidad Nacional Autbnoma de México para la especialidad de cirugia
general, menciona a la investigacion médica como una de las tres funciones
profesionales sustantivas del médico junto con la atencibn médica y la
educacion. La define como el conjunto de indagaciones que se realizan con el
objeto de avanzar en el conocimiento relacionado tanto con la prevencion,
diagnostico, terapéutica y rehabilitacion. Finalmente, marca como requisito de
egreso de la misma, presentar un trabajo escrito de investigacion acerca de un
problema significativo en la especialidad estudiada.

En el cancer, el adecuado analisis del paciente afectado, del tumor, y del
tratamiento permiten tener un mejor conocimiento de la forma en la que se
manifiesta en nuestra poblacion. Una vez establecidas las caracteristicas
epidemiolégicas de la enfermedad en nuestra localidad, podemos comparar
especificamente si los tratamientos son aplicables, si impactan en el
comportamiento de la enfermedad, y lo que es mas, si en realidad se traduce
en una disminucion de la mortalidad.

El céncer diferenciado de tiroides es potencialmente curable, y ha
presentado una sobrevida larga, se han propuesto sistemas de clasificacion
para determinar qué pacientes tendran una mejor y mayor sobrevida, y los
mismos, se han utilizado para determinar el tipo de procedimiento que debe
realizarse. Actualmente existe una gran controversia en la eleccién de dicho
procedimiento en los pacientes que se comportan con una evolucion muy
favorable. No es factible la realizaciéon de estudios prospectivos para resolver
esta controversia, y en nuestra poblacién son pocos los estudios que evaltuan el
impacto de la decision quirargica en la evolucion de la enfermedad.

Este estudio retrospectivo, comparativo, abierto y transversal evaluara la
eficacia de los sistemas de clasificacion en detectar pacientes que tengan bajo
riesgo de recurrencia. Asi mismo, evaluara el impacto de la tiroidectomia y de
la hemitiroidectomia al disminuir la recurrencia de céncer diferenciado de
tiroides en los grupos que se consideran de bajo riesgo.

Si se logra demostrar que un tratamiento quirdrgico es mejor que otro, se
establecen pautas para uniformar criterios entre instituciones, se le brinda al
paciente el 6ptimo tratamiento y se estara dando un paso mas en el control y
curacion del cancer.
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5. OBJETIVO
PRIMARIO

Evaluar la recurrencia de cancer diferenciado de tiroides en pacientes
considerados de bajo riesgo tratados inicialmente con tiroidectomia total y
adyuvancia comparandola con la recurrencia de cancer diferenciado de tiroides
en pacientes clasificados de la misma forma y tratados con hemitiroidectomia.
SECUNDARIO

Determinar si los sistemas de clasificacion de uso mas difundido en cancer

diferenciado de tiroides son similares en identificar a los pacientes de bajo
riesgo.
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6. HIPOTESIS

HIPOTESIS DE NULIDAD

La presencia de recurrencia en los dos tratamientos son independientes (es
decir, no se relacionan, cada tipo de tratamiento no determina una diferencia
entre la presencia o0 no de recurrencia)
HIPOTESIS ALTERNA

La presencia de recurrencia en los dos tratamientos no son independientes

(es decir, se relacionan, cada tipo de tratamiento determina una diferencia
entre la presencia o no de recurrencia)
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7. DISENO DEL ESTUDIO

Estudio comparativo, abierto, observacional, retrospectivo, transversal.

8. MATERIAL Y METODO
8.1 UNIVERSO

Universo Cronolégico.- Pacientes con diagndstico histopatolégico de cancer
diferenciado de tiroides que se encuentran en seguimiento y control por la
Clinica de Tiroides hasta junio de 2006.

Universo Geogréfico.- Servicio de Cirugia General del Hospital General de
México O. D.

Universo de Trabajo.- Pacientes que cumplan los criterios de inclusion.

8.2 MUESTRA

La muestra corresponde a aquellos pacientes con diagnéstico
histopatoldgico de cancer diferenciado de tiroides que se encuentran en control
y seguimiento actualmente en Clinica de Tiroides del servicio de Cirugia
General del Hospital General de México O.D. Entre 1985 y 2006 se han
realizado tratamiento quirdrgico a la patologia tiroidea encontrandose en control
y constante evaluacion y manejo médico posterior a cirugia a un total de 867
pacientes, de los cuales 337 corresponden a diagnéstico de cancer
diferenciado de tiroides. Se analizan sus expedientes.

El manejo quirargico se desarroll6 por diferentes cirujanos que se
encuentran en el servicio de Cirugia General del Hospital General de México
los cuales siguen el manejo establecido por la Clinica de Tiroides de la
institucion.

El protocolo de manejo de paciente con cancer tiroideo en nuestra institucion
una vez diagnosticado por BAAF o con alta sospecha de malignidad por medio
de estudio gamagréfico, se programa para tiroidectomia total sin importar cual
sea el riesgo clasificado

En caso de proyectarse hemitiroidectomia se solicita estudio transoperatorio
al servicio de patologia del Hospital General de México, en caso de
corroborarse el diagnoéstico de cancer de tiroides, se procede a realizar
tiroidectomia total.

En caso de reportarse diagnéstico no concluyente de cancer diferenciado de
tiroides se espera el reporte histopatoldgico definitivo. Una vez confirmado el
diagnéstico de cancer diferenciado de tiroides se completa la tiroidectomia total
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en un lapso no mayor de 6 meses para que se considere tiroidectomia total
como terapia inicial del cancer. Se tienen casos en donde la terapia inicial fue
hemitiroidectomia, en la mayoria de los casos esta fue realizada en otra
institucion y captados al momento de presentar recurrencia. En algunos casos
se realiz0 hemitiroidectomia, el paciente fue egresado en espera de reporte
histopatolégico y no regresé hasta presentarse la recurrencia. En otros casos
se realizo uUnicamente hemitiroidectomia al rehusarse el paciente a ser
reintervenido. En caso de evidenciarse ganglio linfatico sugestivo de metéstasis
se envia a estudio transoperatorio, al igual, se envia a estudio transoperatorio
el ganglio centinela detectado tras la administracion de azul de patente. En
caso de resultar positivo el ganglio estudiado se extiende el procedimiento
quirurgico a la realizacion de diseccion radical de cuello modificada que incluya
diseccidn ganglionar de nivel Il a VII.

Una vez egresado el paciente con evolucion posoperatoria aceptable, se
indica administracién de hormona tirotropina recombinante en 2 dosis IM previo
rastreo corporal con yodo 131 a dosis de 5 mCi, de no poder adquirir la
hormona recombinante se indica prolongar el estado hipotiroideo del paciente
sin administracion exégena de hormonas tiroideas. Una vez que la hormona
estimulante de tiroides alcanza valores superiores a 30 mg/dl, se solicita
rastreo corporal con yodo 131 a dosis de 5 mCi. De resultar positivo se solicita
dosis ablativa de yodo 131 al Instituto Nacional de Cancerologia o al Instituto
Nacional de Ciencias Médica y de Nutricidn, la cual en su mayoria es calculada
por dichas instituciones correspondiendo salvo haya reseccion incompleta o
alta agresividad del tumor a dosis de 100 mCi. Posterior a dicha dosis se
realiza nuevo rastreo 5-7 dias después. Posterior a dosis ablativa se indica
terapia hormonal con administracion exégena de tiroxina, durante 6 meses. Se
ajusta administracion de levotiroxina hasta mantener niveles de TSH
suprimidos. A los 6 meses de haberse realizado operacion inicial, se realiza cita
de control evaluando persistencia de enfermedad con tiroglobulina sérica, de
encontrarse elevada (>2 ng/ml) se solicita nuevo rastreo con yodo 131. El
control y seguimiento se realiza cada 6 meses, una vez que se cuenta con 2
rastreos o 2 determinaciones negativas de tiroglobulina sérica se realiza control
y seguimiento anual.

8.3 CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de Inclusién

Pacientes con diagndstico histopatolégico posquirdrgico de céncer
diferenciado de tiroides ya sea papilar, folicular o carcinoma de células de
Hurthle tratados por el servicio de Cirugia General del Hospital General de
México que continuaron seguimiento en la Clinica de Tiroides del servicio de
Cirugia General con expediente completo que permiti6 su clasificacion en
grupos de bajo o alto riesgo
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Criterios de Exclusion.

Pacientes que se encuentran en control y seguimiento en Clinica de Tiroides
del servicio de Cirugia General del Hospital General de México O.D que no
fueron intervenidos quirdrgicamente, que tuvieron diagnostico histopatolégico
de cancer indiferenciado de tiroides o medular y aquellos que fueron
intervenidos por patologia benigna.

Criterios de Eliminacién

Pacientes con diagnéstico histopatolégico posquirtirgico de cancer
diferenciado de tiroides ya sea papilar, folicular o carcinoma de células de
Hurthle tratados por el servicio de Cirugia General del Hospital General de
México que se encontraban en seguimiento en la Clinica de Tiroides del
servicio de Cirugia General del Hospital General de México O.D. sin expediente
completo o sin reporte histopatoldgico que impidié su clasificacion en grupo de
bajo o alto riesgo.

8.4 DEFINICION DE VARIABLES

Edad.- Lapso del tiempo transcurrido desde la fecha de nacimiento hasta la
fecha del estudio.

Medicién.- Variable cuantitativa continua.

Computo.- Afios cumplidos.

Sexo.-Es la condicion organica que distingue al macho de la hembra, lo
masculino de lo femenino.

Medicion.- Variable cualitativa nominal. Observando el habito exterior del
encuestado.

Cbomputo.- Masculino- Femenino

Cirugia realizada: El primer procedimiento quirdrgico en la glandula tiroides y
cualquier terapia quirdrgica de la tiroides que se realiza en los 6 meses
siguientes es clasificada como cirugia realizada inicial. Esta pudo consistir en:
Tiroidectomia total: Completa remocion de todo tejido tiroideo macroscopico.s9
Hemitiroidectomia o tiroidectomia subtotal: Remocion de I6bulo unilateral e
istmo.39

Diseccién radical modificada de cuello: Vaciamiento ganglionar cervical,
respetando estructuras como muasculo esternocleidomastoideo, vena yugular
interna y nervio espinal accesorio ipsilateral al I6bulo tiroideo involucrado. Zona
| de cuello (triAngulo submentoniano y submandibular) es considerado de bajo
riesgo para metastasis tiroidea y fue omitido en la mayoria de los
procedimientos.s

Computo Cirugia realizada: Tiroidectomia total. Hemitiroidectomia.
Tiroidectomia total méas diseccion radical modificada de cuello unilateral.
Tiroidectomia total méas diseccion radical modificada de cuello bilateral.
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Terapia ablativa con yodo 131: Dosis terapéutica de yodo para ablacionar
tejido tiroideo residual, al igual cancer tiroideo metastatico y recurrente.
Variable cualitativa nominal. Computo: Aplicada y no aplicada

Reseccion completa: Ausencia de tejido tiroideo macroscopico posterior a
reseccion quirdrgica de tiroides y presencia de margenes microscopicos libres
de tumor en estudio histopatolégico postoperatorios

Reseccion incompleta: Presencia de tejido tiroideo macroscopico por
imposibilidad de resecarlo de tejidos adyacentes y margenes microscopicos
con presencia de carcinoma de tiroides en reporte histopatolégico
postoperatorio.

Variable cualitativa nominal dicotomica. Cdmputo: Reseccion completa,
reseccion incompleta.

T- Tumor- N6dulo: Didmetro maximo de tumor neoplasico primario obtenido de
reporte histopatologico postoperatorio.
Variable cuantitativa continua. Computo: centimetros

N- Ganglios afectados: Presencia de metastasis de carcinoma diferenciado de
tiroides en ganglios linfaticos localizados en regidén cervical y mediastinal
confirmados por reporte histopatoldgico.

Variable nominal dicotomica. CoOmputo: Presente + , ausente -. Se computa al
igual su localizacién para completar sistema TNM.

M- Metastasis: Presencia de células tiroideas malignas que implica invasion
vascular de un carcinoma diferenciado de tiroides, principalmente manifestado
en pulmén, hueso y sistema nervioso central. Se demuestra ante evidencia
clinica radiologica o gamagrafica de diseminacion sistémica fuera del tumor
primario y de ganglios regionales.

Variable nominal dicotémica. COmputo: Presente+, ausente-

Multicéntrico: Presencia de mdltiples focos dentro de la glandula tiroidea con
presentacion sincrénica. No se ha establecido si se considera micrometastasis
originada de la lesién primaria o son multiples focos primarios. 4o

Variable dicotomica nominal. COmputo: Presente +, ausente -

Bilateral: Presencia de neoplasia en ambos I6bulos de la glandula tiroidea.
Variable dicotdmica nominal. COmputo: Presente +, ausente -

Extension extratiroidea: Afeccion por lesion tumoral primaria mas alla de la
capsula verdadera de la glandula tiroides y que presenta invasién de tejidos
blandos vecinos. Variable nominal dicotdbmica. COmputo: Presente +, ausente-

Sistemas de Clasificacion: Con la intencion de establecer un adecuado
pronostico y tratamiento, en el cancer diferenciado de tiroides, se han
desarrollado sistema de clasificacion en base a factores clinico- patolégicos.
Estos estudios se denominan, por los investigadores que las disefian, como
herramienta Gtil para designar el tratamiento mas indicado para los pacientes
con cancer papilar o folicular de tiroides.
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Escala DeGroot — Se clasifican de acuerdo a la extension de la enfermedad al
momento del diagndstico en 4 clases. La extensién de la enfermedad
observada dentro de los 6 meses de realizado el diagndstico, incluyendo datos
de reoperacion dentro de este periodo y de rastreos con yodo 131.

I- Incluye pacientes con enfermedad intratiroidea.
[I- Pacientes con ganglios cervicales positivos.

[ll- Pacientes con invasion del tumor fuera de la tiroides, o en base a hallazgos
quirurgicos y patologicos, por ser resecado de forma incompleta.

IV- Pacientes con metastasis distante.3s
Computo: Se establece la clase a la que pertenece cada caso como variable
cualitativa. Y se incluye de bajo riesgo sélo al grupo I.

MACIS: Sistema que establece como factores la presencia de metastasis, la
edad de diagnostico, la realizacion de reseccion quirargica completa, la
invasion extratiroidea, y el tamafio del tumor.

El célculo se realiza de la siguiente forma: 3.1 (si la edad del paciente es menor
de 40 afios) o0 0.08 X edad (si la edad = 40 afios) + 0.3 X tamafio de tumor
(cm.) + 1 (si hay extension extratiroidea) + 1 (si hay reseccién completa) + 3 (Si
hay metéstasis distante)

Los pacientes son estatificados por su calificacion prondstica en 1 de 4 grupos
definidos como sigue: >6, 6-6.99, 7-7.99,>8.

Se considera de bajo riesgo la calificacion menor a 6.

Variable cuantitativa ordinal

Computo: Se computa calificacion, y se agrupa en 1 de 4 categorias.

AMES

Grupo Bajo Riesgo:

A. Pacientes jovenes sin metastasis a distancia
(Hombres <41 afos; Mujeres <51 afios)

B. Pacientes mayores de edad con:

1. Cancer Papilar Intratiroideo o tumor capsular menor incluyendo al carcinoma
folicular

2. Cancer primario < 5 cm. diametro

3. No metastasis distantes

Grupo Alto Riesgo:

A. Todos los pacientes con metastasis distantes
B. Todos los pacientes mayores con:

1. Cancer papilar extratiroideo o tumor capsular mayor incluyendo al carcinoma
folicular

2. Céncer primario > 5 cm. en didmetro o indiferenciado con extension de la
enfermedad. Cémputo: Variable dicotémica nominal: Bajo riesgo o Alto riesgo
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TNM- Sistema de clasificacion tumor-nodulo-metastasis adoptado por la

America Joint Comision on Cancer (AJCC) y la Union Internacional Contre le

Céancer. 6ta Version.

T: Tumor primario

To: Sin evidencia de tumor

T1: < 1cm confinado a la glandula

T2: 1-4cm confinado a la glandula

T3: > 4cm confinado a la glandula

Cualquier tumor con minima extension extratiroidea (extension a musculos

esternotiroideos o tejidos blandos peritiroideos)

T4a: Tumor de cualquier tamafio que se extiende mas alla de la capsula e

invade tejidos blandos, laringe, tradquea, esofago, o nervio laringeo recurrente.
T4b: Tumor que invade fascia prevertebral, arteria carétida o vasos

mediastinales

N: Adenopatias linfaticas regionales

No: Ausencia de adenopatias metastasicas

Nla: Adenopatias metastasicas a nivel VI

N1b: Adenopatias metastasicas cervicales unilateral, bilateral o contralateral o
ganglios mediastinales superiores.

M: Metastasis a distancia
Mo: Ausencia de metastasis a distancia
M1: Metastasis distantes

Estatificacion
Edad
Estadio <45 afos >45 afnos
I Cualquier T, cualquier N, Mo T1 No Mo
Il Cualquier T, cualquier N, M1 T2 No Mo
Il T3NOMO
Cualquier T, N1a MO
Iva - T4a NO MO
T4a Nla MO
T1-4a N1b MO
Vb - T4b, cualquier N, MO
IVc cualquier T, cualquier N M1
Cémputo: Unicamente estadio.

Tiempo de postoperado: Es la duracion en meses desde la realizacion de la
primera cirugia hasta la recoleccion de los datos terminada en junio de 2006
Medicion.- Variable cuantitativa continda. Cémputo: meses

Recurrencia: Manifestacion nuevamente de la enfermedad de forma clinica
(nédulo cervical palpable), radiologica (telerradiografia de térax o tomografia
axial computarizada), bioquimica (por medicién de tiroglubulina sérica >2ng/ml)
0 por rastreo con yodo 131, pasados 6 meses de no habia evidencia de la
misma. Variable: Nominal dicotémica (presente o ausente)
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Tiempo de recurrencia: Es la duracion en meses desde que no se tenia
evidencia ni clinica, ni por tiroglobulina, ni por rastreo con yodo 131 de tejido
tiroideo residual hasta que se manifestd nuevamente la enfermedad de forma
clinica (nédulo cervical palpable), radiolégica (teleradiografia de térax o
tomografia axial computarizada), bioquimica (por medicion de tiroglubulina
sérica > 2ng/ml) o por rastreo con yodo 131.

Medicion.- Variable cuantitativa continda. Coémputo: meses

Tratamiento de recurrencia: Posterior a la deteccion de recurrencia como
anteriormente fue descrito, el tratamiento indicado para disminuir la presencia
de lesiones nodulares, metéstasis ganglionar y a distancia y que puede ser
quirtrgica complementando la tiroidectomia si no se habia realizado
previamente, realizando diseccion ganglionar cervical del lado afectado, de
ambos lados, o disminuir en lo posible la cantidad de tejido tiroideo residual.
También el tratamiento pudiera referirse a la terapia ablativo con yodo 131.
Computo: Completar tiroidectomia, completar tiroidectomia mas diseccién
radical de cuello, diseccion radical de cuello unilateral o bilateral, limpieza
quirurgica de tejido tiroideo residual, o yodo 131.

Mortalidad: Pérdida de la vida directamente relacionada a la extension local de
la tumoracion y a las relacionadas con las metéstasis de cancer originado en la
tiroides. Variable dicotdmica nominal. Computo: si fallecio — no fallecio

8.5 DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS

Recopilacion de datos de la totalidad de expedientes que se encuentran en
los archivos de la Clinica de Tiroides del servicio de Cirugia General del
Hospital General de México O.D.

Andlisis de expedientes activos en Clinica de Tiroides con diagnostico de
Cancer Diferenciado de Tiroides

Llenado de hoja de Captura de Datos donde se incluyen todas las variables ya
definidas

Clasificacion de los pacientes de acuerdo a los sistemas de clasificacion de
mayor uso en la literatura. (DeGroot, AMES, MACIS, TNM)

Analisis de Datos
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9. VALIDACION DE DATOS

Se utilizar4d estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y
dispersion, rango, media, desviacion estandar, porcentajes para establecer las
caracteristicas epidemiolégicas de la poblacion estudiada. Se realiza
estadistica inferencial para correlacionar la recurrencia con cada caracteristica
del paciente, del tumor, y de la cirugia.

Una vez determinado grupo de bajo riesgo para cada sistema de
clasificacion, se evalla la relacion de la recurrencia con cada caracteristica del
paciente, del tumor y de la cirugia realizada. Se realiza estadistica inferencial
para evaluar los resultados. Se calculé las diferencias entre grupos por medio
de chi cuadrada de Pearson con un nivel de significancia de p= 0.05 y prueba
exacta de Fisher con un nivel de significancia de p=0.05
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10. RESULTADOS

Se revisan 867 expedientes que se encuentran archivados en la Clinica de
Tiroides del Servicio de Cirugia General, y que corresponden al total de
pacientes con patologia de glandula tiroides que se encuentran en control y
seguimiento en la clinica. Del total de expedientes, se excluyen aquellos
correspondientes a patologia benigna. Se reporta un total de 344 casos de
cancer de tiroides confirmados por reporte histopatolégico postoperatorio. 7
casos con carcinoma no diferenciado se excluyen del estudio. De los 337
pacientes considerados como cancer diferenciado de tiroides, por ser
carcinoma papilar y folicular, se eliminan 97 casos, ya que no contienen la
informacion histopatoldgica para clasificarlos como bajo o alto riesgo en la
totalidad de los sistemas de clasificacion.

El seguimiento promedio de estos pacientes fue de 53.87 + 49.1 meses
(margen de 1 mes a 432 meses). Se reporta recurrencia de cancer
diferenciado de tiroides en 23 casos del total estudiado, representando un
9.6% de la poblacion estudiada. El tiempo de recurrencia promedio fue de
46.48 meses + 51.04 (margen de 8 a 168 meses)

Del total de pacientes atendidos en la Clinica de Tiroides con cancer
diferenciado de tiroides y criterios de inclusion se detectaron pacientes en bajo
riesgo de tener recurrencia o morir por cancer, de acuerdo a las siguientes
clasificaciones:

AMES (bajo)- 184 pacientes, de los cuales 23 fueron tratados con
hemitiroidectomia y 161 con tiroidectomia total mas adyuvancia.

MACIS (menos de 6)- 170 pacientes, de los cuales, 24 fueron tratados con
hemitiroidectomia y 146 con tiroidectomia total mas adyuvancia.

DeGroot (uno)- 92 pacientes, de los cuales 19 fueron tratados con
hemitiroidectomia y 73 con tiroidectomia total mas adyuvancia.

TNM (Etapa Clinica I)- 150 pacientes, de los cuales 22 fueron tratados con
hemitiroidectomia y 128 con tiroidectomia total mas adyuvancia.

Las caracteristicas de los pacientes estudiados por sistema de clasificacion
de acuerdo a factores de riesgo clinico- patoldgicos se concentran en el anexo
1. No se presenté mortalidad entre grupos de bajo riesgo en ningun sistema de
clasificacion.

Entre la poblacién estudiada encontramos caracteristicas epidemiologicas
similares, predominando el sexo femenino, edad promedio entre 38.13 y 46.1
afos, la variante papilar clasico, un tamafo promedio entre 3.11 y 3.64
centimetros. Los cuatro sistemas (AMES, MACIS, DeGroot, TNM) categorizan
en bajo riesgo una proporcion similar de tumores multifocales (14.1, 14.7, 14.1
y 14.7% respectivamente bilaterales (3.3, 3.5, 4.3 y 4.7%, respectivamente), y
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con extension extratiroidea (24.5, 22.4, 0 y 28%, respectivamente). Ver
graficas.

Para cada sistema de clasificacion se realiz6 comparacion entre realizar
tiroidectomia total mas adyuvancia contra hemitiroidectomia en estos pacientes
clasificados de bajo riesgo y la presencia de recurrencia teniendo los siguientes
resultados por medio de chi cuadrada (x*) con un nivel de significancia de a=
0.05. Anexo 2

AMES: La comparacién dio una x? calculada de 9.98 (p=0.0016).
MACIS: La comparacioén dio una x? calculada de 11.28 (p=0.0008)
DeGroot: La comparacion dio una x2 calculada de 5.00 (p:0.0254)
TNM: La comparacion dio una x? calculada de 7.6 (p=0.0058)

Por tanto se rechaza la hipotesis nula de independencia, se concluye que
hay una relacién entre la presencia de recurrencia y el tipo de tratamiento.

Para evaluar cual grupo es mas efectivo en identificar a pacientes en bajo
riesgo de recidivar y siguiendo la légica de que el que tenga mas pacientes
identificados y menos recidiva sera el mejor se encontro lo siguiente:

AMES identific 6.52% de recurrencia en 184 pacientes.
MACIS identificé 5.88% de recurrencia en 170 pacientes.
DeGroot identificd 5.4% de recurrencia en 92 pacientes.

TNM identificd 8% de recurrencia en 150 pacientes.

La comparacion entre estas clasificaciones y su capacidad de identificar la
mayor cantidad de paciente con bajo riesgo de recurrir se realizé por medio de
x? resultando asi:

TNM vs. DeGroot: x? calculada de 0.57 (p=0.57).
AMES vs. DeGroot x? calculada de 0.13 (p=0.7233).
MACIS vs. DeGroot x? calculada de 0.02 (p=0.8817).
AMES vs. TNM x2 calculada 0.27 (p=0.6028).
MACIS vs. TNM x2 calculada de 6.83 (p=0.009).

Por tanto, la unica diferencia estadisticamente significativa encontrada esta
entre las dos ultimas comparaciones (MACIS vs. TNM) siendo a favor de
MACIS.

Se realiz6 analisis de las recurrencias encontradas entre cada sistema de
clasificacion.
El tipo de recurrencia fue el siguiente:
TNM- 12 recurrencias: 8 (66.6%) fueron regionales y 4 (33.4%) locales (TT con
5 regionales y 2 locales; HT con 2 locales y 3 regionales)
MACIS- 10 recurrencias: 6 (60%) regionales y 4 (40%) locales (TT con 3
regionales y 2 locales y HT con 3 regionales y 2 locales)
AMES- 12 recurrencias: 8 (66.6%) fueron regionales y 4 (33.4%) locales (TT
con 5 regionales y 2 locales, HT con 3 regionales y 2 locales)
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DeGroot- 5 recurrencias: 3 fueron regionales y 2 locales (TT una regional y otra
local, HT con 2 regionales y una local) Anexo 3

Las recurrencias locales tardaron mas tiempo en manifestarse que las
regionales. Asi encontramos un tiempo promedio de 51 meses desde
completado el tratamiento inicial hasta que se manifesté la recurrencia. Excepto
en sistema DeGroot, el promedio de tiempo de recurrencia fue de 91 meses.

El tiempo promedio en que se manifestaron las recurrencias regionales fue
de 29 meses en las clasificadas por sistema AMES y TNM, 31 meses en el
caso de MACIS, y 41 meses en el caso de DeGroot.

En todos los sistemas de clasificacion la recurrencia se manifiesta
predominantemente con metastasis regionales, representando hasta el 60% del
total de recurrencias. Se realizé analisis estadistico inferencial para valorar si
este hallazgo guarda relacién con el hecho de realizar hemitiroidectomia o
tiroidectomia total y adyuvancia. Se realiza prueba exacta de Fisher con nivel
de significancia de p=0.05 encontrando para cada sistema de clasificacion los
siguientes resultados:

En sistema MACIS, relacionando metastasis regional o local y el tratamiento
realizado, se encontré6 p=0.7381. En la escala propuesta de DeGroot, se
encuentra una relacién de p=0.700. Para sistema TNM se encuentra un
resultado de p=0.5758. Y finalmente para las recurrencias regionales y locales,
encontradas con sistema AMES se encuentra una relacion con el tratamiento
realizado igual p=0.5758. No encontrando asi significancia estadistica entre
recurrencia regional o local por el hecho de realizar hemitiroidectomia o
tiroidectomia total.
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11. DISCUSION

Existe una gran controversia en el manejo del cancer diferenciado de tiroides,
en torno a la extensién de la cirugia inicial, formando grupos polarizados de
tratamiento entre hemitiroidectomia vs. Tiroidectomia total con adyuvancia.
Basados en la clasificacion de bajo riesgo de las principales escalas se decidio
evaluar en nuestra poblacion las recurrencias que presentan estos grupos. Se
encontraron recurrencias en pacientes clasificados de bajo riesgo que van del
5.4% (escala DeGroot), al 8% (TNM) en un promedio de seguimiento de 53
meses.

En todos los grupos se encontré mayor frecuencia de recurrencia cuando se
realizdé hemitiroidectomia que cuando se realizé una terapéutica mas completa
basada en la tiroidectomia total y en la adyuvancia. Esto hace de la cirugia
limitada un tratamiento ineficaz en el cancer diferenciado de tiroides ya que el
paciente tendra mayor probabilidad de recurrir. Por medio de este estudio no
podemos determinar que factor de riesgo cobra mayor relevancia en estos
pacientes. Quiza los factores que aumenten la probabilidad de recurrencia sean
la multifocalidad o la bilateralidad no detectada cuando se elige este
procedimiento, o la presencia de metastasis oculta local o regional que no es
posible detectar realizando rastreo con yodo 131 y una vez identificada tratar
eficazmente. La seguridad es que estos pacientes al presentar mayor
frecuencia de recurrencia al igual estaran aumentando la probabilidad de
desarrollar de forma subsecuente metastasis pulmonar resultando en una
incidencia de hasta el 11% 28 y lo que es mas grave pudieran aumentar su
mortalidad en un 30 a 64%. 30 Hay investigadores que aceptan el bajo
porcentaje de recurrencia en estos grupos Yy sefialan que la recurrencia en
estos pacientes se trata con gran seguridad sin embargo no es posible
desdenar lo que una reintervencion representa para el paciente, lo que implica
en costos a los sistemas de salud, y desgraciadamente no podemos negar la
cultura que persiste teniendo nuestra poblacion en no acudir a monitorizacion y
seguimiento continuo, que ya esta establecido, es mas dificil continuar de
realizarse hemitiroidectomia. Asi, sin importar que sistema de clasificacion se
prefiera actualmente, eligiendo realizar de forma conservadora una
hemitiroidectomia en los grupos que clasifique de bajo riesgo, sera, sin lugar a
duda, elegir una mayor frecuencia de recurrencias.

Si se esperaran encontrar el minimo de recurrencias, queriendo ser
obstinados en realizar una cirugia conservadora, se debera utilizar el sistema
de clasificacion mas eficaz en evitarlas, se deben entonces, comparar los
sistemas de clasificacion entre si.

En busqueda del mejor sistema de clasificacion que detecte mas pacientes
de bajo riesgo con menos recurrencias, se encontré que el sistema MACIS
pudiera desempenar mejor este papel. Al compararlo con el sistema TNM tiene
mayor probabilidad de cumplir este propdsito. Asi, este sistema creado por la
Clinica Mayo toma en cuenta factores que multiples estudios ya han probado
su impacto en la recurrencia como son la edad, el tamafio del tumor, la
extension extratiroidea, la reseccion incompleta y las metastasis a distancia.
Aun identificando pacientes que se manifestaran de forma poco agresiva, este
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sistema no dara la seguridad y la certeza de que se podra realizar
hemitiroidectomia sin que implique la posibilidad de una recurrencia. Y asi lo
determinaron los investigadores que lo disefiaron. En un seguimiento de 20
anos, los pacientes a los que se les realizd hemitirodectomia presentaron una
recurrencia local del 14% y una recurrencia regional del 19%.41 Corrigiendo su
posicion inicial, a partir de entonces apoyan el tratamiento con tiroidectomia
total.

Se establece entonces que, hasta el momento, ninguna escala permite
realizar con seguridad hemitiroidectomia sin que represente riesgo de
recurrencia. El objetivo, entonces, de una escala de clasificacién no debe ser
determinar qué terapéutica se debe emplear a pacientes de bajo o alto riesgo,
ya que habra pacientes que clasifique de bajo riesgo que presentaran
recurrencia. La utilidad de clasificar a los pacientes bajo estos sistemas de
clasificacion, como lo establece la Asociacion Americana de Tiroides 42 sera
establecer un pronodstico del cancer, establecer la mejor estrategia
postoperatoria, no sélo de adyuvancia, sino también de seguimiento, facilitar la
comunicacion de reportes entre profesionales dedicados a este cancer y su uso
con fines epidemioldgicos.

Se analizaron las recurrencias, y se encontré en todos los sistemas de
clasificacion predominio de recurrencias regionales sobre las locales. Se
analizé si el hecho de realizar hemitiroidectomia o tiroidectomia total con
adyuvancia favorecia el desarrollo de recurrencia regional o local. Sin embargo,
no se encontré significancia estadistica en esta relacion. Por lo que
determinamos Unicamente con estos datos que la recurrencia se presenta mas
frecuente de forma regional independientemente del tratamiento realizado.
Algunos investigadores 43 han demostrado que hasta un 20-30% de las
metastasis regionales no pueden ser captadas con yodo, de tal suerte que no
conocemos con exactitud si estas metastasis regionales se encontraban
inicialmente y clinicamente no eran evidentes o si son como tal, recurrencias.
Es de notar que las recurrencias regionales, en promedio se manifestaron
antes que las recurrencias locales, hasta por 20 meses de diferencia, esto nos
hace dudar de su existencia desde que se realizd la cirugia inicial y que en
realidad estamos hablando de persistencia de la enfermedad. Lo que inferimos
con claridad es que estas metastasis, si es que ya existian, no se detectaron
macroscopicamente en la operacion inicial y quiza no capten yodo, y se
manifiestan tiempo después del tratamiento inicial con mayor diseminacion
linfatica e incluso a distancia. Bajo este argumento es necesario establecer una
estrategia que me permita detectar de forma eficaz la presencia de metastasis
ganglionar, siendo no evidente ni clinicamente, ni con rastreo con yodo 131.
Una de las posibilidades de manejo que pudieran ayudar a disminuir la
manifestacion de metastasis regional como recurrencia seria el realizar desde
la operacidn inicial la busqueda sistematica de ganglio centinela con azul de
patente. Si este resulta negativo, se da por concluida la cirugia, y de resultar
positivo se justificaria el realizar diseccion ganglionar del lado afectado, ya que
se traduciria en una reduccién de la metastasis ganglionar que en nuestra
poblacion representa hasta el 60% de las recurrencias. Se justifica asi, no so6lo
la realizacién de tiroidectomia total para disminuir las recurrencias, sino
ademas el sistematizar la busqueda de ganglio centinela, para detectar
aquellos casos que ya presentan metastasis ganglionar no evidente. Sin
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embargo, hasta el momento no se ha evaluado el impacto que tendria esta
conducta en la disminucion de las recurrencias.

Epidemiolégicamente las caracteristicas del paciente y del tumor fueron muy
semejantes a lo reportado en la literatura. 3, 16, 28, 34 En nuestra poblacion
estudiada la mayoria de los pacientes se clasificaron como de bajo riesgo, tal
como se reporta en la literatura mundial 28, 34, 35 sin embargo, Rodriguez-
Cuevasie, en el 2002, habia reportado una diferencia en su poblaciéon de
estudio, refiriendo que en la poblacion mexicana hay predominio de cancer de
alto riesgo. Se encontré predominio del sexo femenino, una edad promedio
entre 38.13 y 46.1 afios. La variante histologica clasica como la predominante,
y un tamano promedio de 3.11 a 3.6 centimetros. Una de las caracteristicas del
tumor que difieren con la literatura es la multifocalidad del mismo, ya se ha
mencionado anteriormente estudios donde la reportan hasta en el 85% de los
casos.s3 Sin lugar a dudas hay diferencias geograficas en cuanto a la
distribucion predominante de una variante histolégica o de otra; al igual habra
diferencias en cuanto a la manifestacion de esas variantes, su agresividad y su
respuesta a tratamiento. En nuestra poblacion llama la atencién la proporcion
de la multifocalidad y la bilateralidad.

Estos datos son muy variados en la literatura, e incluso su importancia como
indicadores prondsticos ha sido atribuida en algunos estudios y minimizada en
otros, al no encontrar en largas series, en caso de manifestarse, impacto en la
recurrencia o en la mortalidad.
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12. CONCLUSIONES

- La terapéutica con tiroidectomia total y adyuvancia presenta menor incidencia
de recurrrencia regional y local en los grupos de bajo riesgo, en comparacion
de los que se les realiza inicialmente hemitiroidectomia.

- Ninguna escala de clasificacion es mejor en detectar pacientes de bajo riesgo,
gue permitan realizar hemitiroidectomia con seguridad sin que se manifiesten
recurrencias.

13. CONSIDERACIONES ETICAS

Todos los procedimientos estdn de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud.

Titulo Segundo, Capitulo 1, Articulo 17, Seccion I: Investigacion sin riesgo,
no requiere consentimiento informado.
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ANEXO 1

Caracteristicas de pacientes, tumor y tratamiento clasificados de bajo riesgo para cada sistema de clasificacion

AMES (n:184) MACIS (n:170) DEGROOT (n:92) TNM (n:150)
N % N % N % N %
SEXO
F 172 93.5 159 93.5 87 94.6 141 94
M 12 6.5 11 6.5 5 5.4 9 6
EDAD
Promedio 42.16 £12.82 41.08 £12.48 46.1+£13.86 38.13 £10.64
<20 6 3.3 6 3.5 5 5.4 6 4
21-44 100 54.3 95 55.9 35 38 102 68
45-64 70 38 65 38.2 46 50 39 26
>65 8 4.3 4 2.4 7 7.6 3 2
Histologico
Papilar clasico 148 80.4 138 81.2 65 70.7 123 82
Papilar microca 4 2.2 4 2.4 4 4.3 3 2
Papilar folicular 10 5.4 8 4.7 6 6.5 9 6
Papilar mixto 4 2.2 4 2.4 2 2.2 2 1.3
Folicular 12 6.5 10 5.9 10 10.9 9 6
Harthle 6 3.3 6 3.5 5 5.4 4 2.7
Cirugia
TT + adyuvancia 161 87.5 146 85.9 73 79.3 128 85.3
Hemitiroidectomia 23 12.5 24 14.1 19 20.7 22 14.7
Reseccion Completa 182 98.9 169 99.4 92 100 147 98
Incompleta 2 1.1 1 0.6 0 0 3 2
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Caracteristicas de pacientes, tumor y tratamiento clasificados de bajo riesgo para cada sistema de clasificacion

AMES (n:184) MACIS (n:170) DEGROOT (n:92) TNM (n:150)
N % N % N % N %

Tamario

Promedio 3.505+ 2.13 3.11+1.72 3.64+2.69 3.35+2.21

<1 18 9.8 18 10.6 13 14.1 16 10.7

1- 2 37 20.1 37 21.8 17 18.5 36 24

2.1-4 71 38.6 72 42.4 34 37 54 36

>4 58 31.5 43 25.3 28 304 44 29.3
Ganglios

Si 76 41.3 73 42.9 0 0 66 44

No 103 56 92 54.1 92 100 79 52.7

Bilateral 5 2.7 5 2.9 0 0 5 3.3
Metastasis 0 0 0 0 0 0 0 0
Multicéntrico

Si 26 14.1 25 14.7 13 14.1 22 14.7

No 158 85.9 145 85.3 79 85.9 128 85.3
Bilateral

Si 6 3.3 6 35 4 4.3 7 4.7

No 178 96.7 164 96.5 88 95.7 143 95.3
Extension extratiroidea

Si 45 24.5 38 22.4 0 0 42 28

No 139 75.5 132 77.6 92 100 108 72
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Caracteristicas de pacientes, tumor y tratamiento clasificados de bajo riesgo para cada sistema de clasificacion

AMES (n:184) MACIS (n:170) DEGROOT (n:92) TNM (n:150)
N % N % N % N %
Recurrencia
Si 12 6.5 10 59 5 54 12 8
No 172 93.5 160 94.1 87 94.6 138 92
Actividad
Si 4 2.2 3 1.8 2 2.2 4 2.7
No 180 97.8 167 98.2 90 97.8 146 97.3
Fallecio 0 0 0 0
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ANEXO 2

Recurrencias segun tratamiento realizado para cada sistema de clasificacion

AMES (n:184) MACIS (n:170) DEGROOT (n:92) TNM (n:150)

p=0.0016 p= 0.0008 p=0.0254 p=0.0058

N % N % N % N %

Tiroidectomia mas 7/161 4.3 5/146 3.4 2/73 2.7 7/128 55
Adyuvancia

Hemitiroidectomia 5/23 21.7 5124 20.8 3/19 15.8 5/22 22.7
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ANEXO 3

Caracteristicas de las recurrencias para cada sistema de clasificacion

AMES (n:12) MACIS (n:10)
TT HT Total Tiempo TT HT Total Tiempo
N % N % N % Meses N % N % N % Meses
Recurrencia local 2 2857 2 40 4 33.4 51.5+48.1 2 40 2 40 4 40 51.5+48.1
Recurrencia regional 5 7142 3 60 8 66.6 29.75%+31.6 3 60 3 60 6 60 31.67+35.8
p= 0.5758 p=0.7381
DEGROOT (n:5) TNM (n:12)
TT HT Total Tiempo TT HT Total Tiempo
N % N % N % Meses N % N % N % Meses
Recurrencia local 1 50 1 333 2 40 91+26.8 2 2857 2 40 4 334 51.5%48.1
Recurrencia regional 1 50 2 666 3 60 41+52.8 5 7142 3 60 8 66.6 29.7+31.6
p=0.700 p=0.5758
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