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Cancer del tiroides

Dr. Oscar Rodriguez Griman
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El cancer (Ca) del tiroides es una afeccidn Afiadimos nosotros que los expertos hacen
controvertida y controversial. Asi comenzaba hace recomendaciones para ser aplicadas con la
31 afios una revision del tema (1). La frase sigue disponibilidad de maximos recursos. En nuestros
teniendo vigencia. Es una afeccion poco frecuente paises tercermundistas con un 80% de pobreza

y no justificaria el interés académico que despierta. critica este no es el caso, ni siquiera en EE.UU.
A mi modo de ver este interés se debe: donde cerca del 20% de la poblacion vive en
1. Al comportamiento bizarro de sus variedades situacion de pobreza.

clinicas que incluye un grupo que da unifor-
memente buenos resultados cualquiera que sea elgpidemiologia
tratamiento empleado, con una letalidad a largo

Ya hemos sefialado que es un cancer poco
plazo alrededor del 10%. q P

. _ . . frecuente. Para 1981 la incidencia estimada por el
a. Ca bien diferenciado 90%: Ca papilar: 75%. Instituto Nacional de Cancer (EE.UU) era de 9 000
Ca folicular 15%. casos con 1 000 muertes (11,1%) (3). Para el afio
b. Un grupo que da uniformemente malos resultados 1997 hubo 16 100 casos nuevos con 1 230 muertes
tratamiento: Ca anaplasicos: menos del 5%. 10° lugar entre los canceres femeninos mas fre-
cuentes. Se estiman 18 400 casos nuevos con 1 200
. . N . muertes (6,5%). La sobrevida alos 5 afios ha pasado
puede influenciar la sobrevida: Ca medular: de 92% (entre 1974-1976) a 95% (entre 1989 y

0,
mayor del 5%. » 1995), una diferencia estadisticamente significativa
2. El hecho de que puede presentarse en jovenes, Y(5).

mujeres sobre todo, introduce un factor emocional
en la toma de decisiones.

c. Yungrupoenelquelaagresividad del tratamiento

En Connesticutt, New York y Minnesota la
incidencia se duplicé entre 1940 y 1960 con una

3. El'hecho de que no es autonomo (escapa asi a laiengencia mas marcada en pacientes menores de 50
clasica definicion de Ewing de los tumores: masa gp0s. Esto quiere decir que su frecuencia va en

celular autébnoma con tendencia a per5|st|_r Y @ gumento en EE.UU.
crecer), puede responder a manipulaciones
hormonales y esta en capacidad de captar
radionucleidos como forma de tratamiento.

4. Es un céancer tratado por cirujanos generales y
cirujanos en formacién. Aqui conviene sefalar
la observacion de Beahrs (2), de que las
recomendaciones son hechas por los expertos
para su aplicacién por cirujanos en formacién o
gque no manejan el problema con frecuencia, por

lo que someten a los pacientes a un riesgo mayor. L incidencia esta en aumento pero sin poder
atribuirlo a un factor tnico sino a multiples factores:

En ltalia, la mortalidad esta en decrecimiento y
laincidencia en aumento en las Ultimas tres décadas
(6).

En Rusia, 533 casos de Ca de tiroides tratados
tenian patologia tiroidea asociada. El tratamiento
de esta patologia asociada aumenta la incidiencia y
disminuye la mortalidad, asi como el tratamiento de
lesiones pequefias (7).
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geograficos, genéticos, patologia asociada: bocio Vital del afio 1992, el Ca del tiroides aparece en
endémico, exceso de yodo en la dieta y radiaciones décimo tercer sitio entre las quince primeras
(diagnéstica, terapéutica y ambiental) (8). localizaciones anatdémicas por incidencia, en

En California examinaron los aspectos epide- mujeres, sin figurar entre los varones. Tampoco
miolégicos en el Ca del tiroides diagnosticado entre figura entre las 15 primeras causas de muerte por
los residentes del condado de Los Angeles desde cancer ni en hombres ni en mujeres. En el Cuadro 1

1972 hasta 1995. Se escogieron 8 820 casos y elfiguranlaincidenciay mortalidad por Ca deltiroides
analisis mostré los siguientes resultados: segun género desde 1982 a 1992 segun las mismas

fuentes (14). No parece haber entre nosotros
. ] tendencia al aumento ya que las cifras de mortalidad
1. Para todas las etnias combinadas las tasas depara 1999 (Gltimo anuario publicado) son similares
incidencia ajustadas por edad fueron: 2,5/ ;|35 de 1992: 26 varones y 45 hembras.
100 000 hombres y 6,0/100 000 mujeres.
2. Enrelacion con las etnias los filipinos mostraron
las tasas de incidencia méas altas 4,4/100 000
hombres y 11,3/100 000 mujeres.

3. En ese periodo de 23 afios la incidencia anual
aumento, tanto para hombres como para mujeres.
4. En cuanto a histologia los Ca papilares aumen- Afos Casos Muertes Casos Muertes
taron y el Ca folicular disminuyd. varones  varones hembras hembras

5. Algunas ocupaciones parecen expuestas a mayor
riesgo, sobre todo los técnicos radiélogos y los

Cuadro 1

Mortalidad e incidencia por cancer de tiroides segun
género. Venezuela 1982-1992

1982 40(0,50) 13(0,16) 82(1,04)  24(0,30)

.. 1983 65(0,78) 21(0,25 122(1,50 36(0,44

empleados de oficina (9). 1984 40%0,47; 13%0,153 78(%,94)) 26((0,31))

1985 37(0,42) 15(0,17) 78(0,87)  25(0,29)

Un estudio canadiense también confirma el riesgo 1986  41(0,46) 23(0,26)  72(0,81)  32(0,36)

ocupacional. Analizaron la historia laboral de 1272 132; jggg’jg 1‘3‘%8'13 14136(?1'4272) 391((8’23))
casos de Ca del tiroides y 2 666 controles y ' ’ ' '

. o ST 1989 22(0,23) 07(0,07) 116(1,23) 34(0,36)
encontraron riesgos estadisticamente significativos 1990 43(0,43) 14(0,14) 105(1,08) 31(0,32)

en las siguientes ocupaciones: 1. procesamiento de 1991 50(0,48) 16(0,15) 125(1,22) 37(0,36)
maderay pulpay fabricas de papel. 2. empleadosen 1992 60(0,59) 19(0,19) 182(1,799) 45(0,44)
venta y servicios. 3. empleados de oficina. La
exposicion a radiacién ionizante o campos Nota: cifras entre paréntesis corresponden a las tasas

electromagnéticos no afecta el riesgo; ni el nivel especificas por 100 000 habitantes.
socioeconémico (10). Fuente: Registro Central de Cancer. MSAS.

En Latinoamérica, en Montevideo, también
aumenta la incidencia y disminuye la mortalidad
(11). En Nicaragua en un andlisis de biopsias en un
servicio de anatomia patoldgica durante 13 afios _ _ _
(1980-1992) encontraron 1 255 neoplasias malignas. ~ Se ha analizado el riesgo de cancer papilar del
Del total el tiroides represent6 el 2,48% (8° lugar) y tiroides en las mujeres que fuman y beben y parece
en las mujeres el 3,8% (6° lugar) (Gonzalez A, JM, Ser que estos habitos parecen tener un efecto protec-
documento no publicado). tor (15).

Su deteccién en series de autopsias cuidadosas es La relacion entre el consumo de yodo y Ca del
de 2,8% en EE.UU (12) y de 2,3% en Suiza (13). tiroides no esta clara. Asi, en Corea encontraron

En lesiones de importancia clinica su frecuencia 9U€ laingesta de yodo y la excrecion del mismo son
corresponde al 1% de los canceres diagnosticados, MaYores en los pacientes con patologia tiroidea que

En vV | n cif del Redistro Central en los sujetos normales. Asimismo la ingesta y la
N venezuela segun ciiras del Registro Lentral o, crecion de yodo son mayores significativamente
de Cancer del Ministerio de Sanidad y Asistencia

Social v del A 0 de Epidemioloaia v Estadisti en los pacientes con Ca del tiroides que en los
ocialy del Anuario de Epidemiologiay estadistica pacientes con enfermedades del tiroides (16).
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En Polonia, en la baja Silesia, Sudeten, en un asociadas con tiroiditis autoinmune.
area moderadamente endémica de bocio se hanotado | 3 mutacién del proto-oncogén RET y menos
un aumento en la incidencia de Ca tiroideo en nifios frcyentemente el TRK son las causantes del Ca
con bocio nodular durante los dltimos 12 afios (17). papilar. La activacion del RET al oncogén RET-
En Arequipa (Perd) encontraron que a medida PTC se encontré6 en 70% de los pacientes que
que aumenta el grado de deficiencia en yodo el Ca desarrollaron carcinoma papilar. Hay 3 variantes
del tiroides se torna mas agresivo (Rodriguez Ch, del RET-PTC: RET-PTC 1,2,3.

GH, documento no publicado). Los re-ordenamientos observados en los tumores
En Venezuela, se encontré también una mayor que aparecen muchos afios después de radiaciones
incidencia de carcinoma indiferenciado y papilar en externas son RET-PTC1, y la histologia es de la
las zonas endémicas, con diferencias estadis- variedad clasica y la esclerosante difusa. Los re-
ticamente significativas (18). ordenamientos que aparecen pocos afios después de

Para Franceschi el bocio y los nédulos benignos Chernobyl son del tipo RET-PTC3 y las variedades
(adenomas) son los factores de risgo mas fuertes dehistologicas son del tipo sélido y folicular (20).
Ca de tiroides si exceptuamos la radiacién en la
infancia: Casi pp_driamos decir que el tejidqtiroideo cancer del tiroides e hipertiroidismo
es carcinogenético puesto que hay varios casos

publicados de malignizaciéon de tejido tiroideo en . ]
teratomas ovéaricos (19). En los primeros estudios sobre este tema se

consideré que la tirotoxicosis era un seguro contra
el cancer ya que Beahrs (21), reporté una incidencia
de carcinoma de 0,5% en la enfermedad de Basedow
y Sokal (22) una incidencia de s6lo 0,15%. Desde
gue Shapiro encontré una incidencia de 9% (3),
numerosas publicaciones sobre el tema han mostrado
discrepancia en la incidencia, que ha variado desde
0,0% al 9,8%. También se ha sefialado una mayor
agresividad del Ca de tiroides en pacientes con
enfermedad de Graves y se ha sefialado que niveles
elevados de triyodotironina y tiroxina antes del
tratamiento se ven en los pacientes que desarrollan
Cancer del tiroides y radiaciones metastasis (23). Sinembargo, en este mismo estudio
se encontré6 que los tumores concurrentes con
hipertiroidismo en su mayoria son menores de 1 cm,
lo que los hace de mejor pronéstico y exigen cirugia
menos agresiva y menor uso de la ablaciéon con
radio-yodo.

Por esto, como la tiroiditis auto inmune se asocia
frecuentemente a la hepatitis C, durante el trata-
miento con interferdn, se estudiaron los pacientes
con hepatitis C y nédulos tiroideos mediante biopsia
por aspiracion con aguja fina. De 29 pacientes, 3
mostraron Ca papilar. La prevalencia de Catiroideo
entre los pacientes con infeccion por hepatitis C fue
significativamente mayor que en los controles
(Antonelli A, Ferri C, Fallohi P. Universidad de
Pisa (Italia), documento no publicado).

Es un hecho aceptado que el uso de radioterapia
externa para tratar nifios y adolescentes con patologia
no tiroidea en cabeza y cuello, aumenta el riesgo de
desarrollar Ca papilar de tiroides afios después de la
exposicion a la irradiacion.

También se acepta que hay un riesgo aumentado Diagnostico
en sobrevivientes a las bombas atdmicas en Japén, Aunque el Ca del tiroides es poco usual la
asi como en los residentes de las islas Marshall patologiatiroidea es muy frecuente. Se ha estimado
expuestos a irradiaciéon durante las pruebas de lasla prevalencia de la patologia nodular en EE.UU en
bombas de hidrégeno; mas recientemente la expo- 4% (24). Menos del 5% de estos nédulos son
sicion a la irradiacion por el accidente de Chernobyl malignos.
ha causado un enorme aumento en la incidencia de  gemiolggicamente un nédulo tiroideo es una

cancer del tiroides en los nifios, en Bielorrusia, ajteracion en la consistencia de la glandula tiroides
Ucrania y en menor proporcion en la Federacmn y puede corresponder a: quistes, adenomas, nédulos
Rusa. Estas lesiones son menos dependientes delcoloideos, areas de tiroiditis de diversas causas,

género, casi siempre papilares (variantes sélida y enfermedad de Plummer y Ca primarios o metas-
folicular) mas agresivas y mas frecuentemente t4sicos.
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Como regla general un aumento difuso del tiroides En una serie mas reciente (1977-1986) del Hos-
practicamente nunca es neoplasico a no ser que pital “Miguel Pérez Carrefio” sélo se encontré un
represente el periodo final de un carcinoma 10% de cancer en los nédulos frios (29).
anaplasico o unlinfoma. Entiroides multinodulares,
nunca.todos los n6dulos son malignos aunque Biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF)
cualquiera de ellos pueden serlo. Esta posibilidad Y o
variade 3,6% al 17,1%. Un nédulo tiroideo solitario La BAAF es el procedimiento inicial en el

debe ser considerado como maligno hasta que no sediagnostico de los nodulos tiroideos por lo que el
demuestre lo contrario ultrasonido y la gammagrafia son innecesarios en la

P : mayoria de los pacientes. Estatécnica haaumentado
Un alto indice de sospechay un examen cuidadoso y P

o la precision diagnéstica y reducido el nimero de
del tiroides en todos los enfermos son fundamentales b 9 y

ara el diagnostico del Ca, sin embargo, Mortensen cirugias innecesarias (30). Para que este proce-
P g ’ 90, . dimiento dé resultados satisfactorios las muestras
y col. (25) encontraron un 49,5% de ndédulos

solitarios o multiples a la autopsia en sujetos con deben ser adecuadas y revisadas por un patologo
L o P P J experto. Es un procedimiento seguro, poco costoso,
tiroides clinicamente normales, de los que un 4%

resentaban carcinomas ocultos poco invasivo y muy preciso, segun lo encontraron
P ' Gharib y Goellner (31), en una revisiéon de la

_Para entender mejor la historia natural de 10S |jteratura (4 series numerosas con un total de 18 183
nodulos tiroideos Kuma y col. (26), revisaron una myestras).

serie de 140 pacientes con nodulos tiroideos no
tratados, seguidos por un periodo de 15 afios (me-
dia). Un40% de los nédulos desaparecieron esponta-
neamente. La mayoria de los restantes disminuyeron diagnésticos 17%
su tamafio. So6lo un 13% aumenté de tamafo. Al o _ )

usar la citologia obtenida por aspiracion con aguja  Aunque el ndmero de aspirados inadecuados
fina, demostraron que el riesgo de cancer en los decrece con la experiencia, esta claro que aun con
nédulos que disminuyen de tamafio se puede ignorar. 8sPiraciones repetidas, un 10% de los extendidos
En los que permanecen iguales el riesgo es de un 6%S°N inadecuados para diagndstico. Sin embargo el

y en los que aumentan de tamafio el riesgo es de undiagnostico definitivo de benigno o maligno se hace
26%. enun 75% de los casos. Un 17% de los casos fueron

referidos para cirugia y de estos un 32% resultaron

o . . positivos. El promedio de falsos negativos fue de
Procedimientos diagnoésticos 5,2%.

Los citodiagnosticos se dividieron en 4
categorias: benigno (negativo) 69%; sugestivos
(indeterminados) 10%; malignos (positivos) 4%; no

Los indeterminados comprenden los casos de
Diagndsticos por imagenes neoplasia folicular (en los que sélo la invasién cap-

La captacion del*f* como método para explorar ~ sular o vascular pueden hacer el diagnédstico de

la funcion tiroidea ha caido en desuso desde que seMalignidad), en los que un 25% resultan malignas;
puede dosificar la Jy la T, asi como el TSH; asi que todos deben ser explorados, como también
4 il

asimismo la gammagrafia tiroidea ya no es el aquellos quistes que han sido aspirados varias veces.
procedimiento de eleccion inicial para el estudio de ENn los casos benignos se recomienda repetir la
los nédulos tiroideos. S6lo nos permite separar los aspiracion en 1 afio, a no ser que los nodulos
nédulos en funcionales y no funcionales. El Ca del aumenten de tamafio, enlos que lareaspiracion debe
tiroides esta mayoritariamente asociado a los nédulos S€r mas frecuente, y en los que no responden a la
frios, aunque la mayoria de estos son benignos. Entérapia supresiva. Los autores presentan un
un estudio de mas de 2 000 nédulos solitarios se algoritmo para guiar la conducta.

encontré el cancer presente en el 2,1% de nddulos

hiperfuncionantes, 4% de nédulos “tibios” y en Con el objeto de mejorar la obtencién en las

19,8% de nddulos “frios” (27). Sélo enunaserie del myestras se ha propuesto hacer la puncion en las
Hospital Universitario de Caracas la presencia de |esjones pequefias bajo control por ultrasonido.

cancer en nodulos frios llega al 33%, pero fue en los Tampién se ha sugerido el ultrasonido como un

comienzos de la aplicacion del procedimiento y procedimiento de pesquisa.

debio tratarse de una muestra seleccionada (28).
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ALGORITMO
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Noédulo funcionante

!

Observacion

!

Corte congelado

La precisién diagnéstica del corte congelado ha
sido evaluada. Santini (32), al analizar 1 680
tiroidectomias encontré una especificidad del 100%
y una sensibilidad de s6lo el 70%. De Souza en una
serie de 1 224 tiroidectomias (en un periodo de 15
aflos) encontré que 11% de los diagndsticos al corte
congelado fueron diferidos y en un 5,6% de los
casos diagnosticados como benignos, hubo un
cambio de diagndstico, en los cortes permanentes,
hacia cancer (33).

McHenry (34) analiza una serie de 225 casos a
los que se les practico BAAF y luego corte congelado;
de acuerdo a la BAAF, 78 resultaron malignos, 135
celulares y 12 benignos. Al corte congelado, s6lo 4
de los malignos resultaron adenomas; de los
celulares, 75 resultaron positivos y 60 neoplasmas
foliculares.

De los doce pacientes diagnosticados como
benignos, fueron falsos negativos para ambos
procedimientos, 6 con Ca papilar, 4 con Ca medular
y 2 con Ca folicular.

Los problemas inherentes al diagnéstico al corte

472

Satisfactoria

BAAF ———» Satisfactoria

— T

Benlgna Maligna  Sospechosa

Repetir aspiracién
A Observacmn

Cirugia

Noédulo no funcionante

Cirugia

congelado de las neoplasias foliculares fueron
analizados por Kingston (35), en una serie de 395
pacientes (Vancouver General Hospital). Un diag-
nostico histoldgico final de carcinoma folicular se
hizo en 152 (38%). Los resultados del corte
congelado fueron correctos en un 79% de los casos
(sensibilidad 52%, especificidad 100%) y se
diferencian adenomas de carcinomas. EIl valor
predictivo positivo del corte congelado para el
diagnostico de carcinoma fue del 100% y el valor
predictivo negativo fue del 73%. Un diagnoéstico
incorrecto de lesion benigna se hizo en 21% de los
pacientes en los que el diagndstico final fue carci-
noma.

Para tratar de aclarar la importancia del analisis
de la citometria del ADN nuclear en los tumores
foliculares en relacién con los hallazgos histo-
patolégicos y la evolucién clinica, en el Hospital de
Estocolmo, realizaron un estudio prospectivo con el
material de tiroidectomias desde 1985 a 1990. Las
laminas fueron reexaminadas por un patélogo y
aquellas con el diagnéstico de Ca papilar fueron
incluidas en el estudio. El contenido de ADN nuclear
de 169 tumores foliculares fue medido por citometria

Vol. 109, N° 4, diciembre 2001



RODRIGUEZ GRIMAN O

de imagenes o de flujo o con ambas. El contenido de
ADN nuclear no pudo discriminar entre lesiones
foliculares benignas y malignas y fue de valor
limitado para el pronéstico de los Ca foliculares
(36).

A las mismas conclusiones llegaron en nuestro
medio Uribe y col., que analizaron 20 casos de
cancer diferenciado del tiroides y midieron el
contenido celular de ADN por citometria de flujo:
14 pacientes con contenido de ADN diploide, y 4
con contenido de ADN aneuploide. No se encontr6
correlacién entre la ploidia y la sobrevida (37).

En un estudio similar para la investigar si la
citometria de imagen del ADN pudiera ser de valor
en la identificacion de células neoplasicas en
muestras citolégicas obtenidas por BAAF se
concluy6 que el procedimiento puede ser util en la
identificacion especifica de células neoplasicas
foliculares ayudando a seleccionar los pacientes con
nddulos tiroideos con indicacion quirargica. Un
ADN euploide excluye la presencia de neoplasias o
malignidad (38).

Diagndstico intraoperatorio

Se hizo un estudio en la Universidad de Colum-
bia para evaluar, en pacientes con lesiones clinicas
unilaterales, la presencia de multicentricidad o
bilateralidad durante la exploracion quirdrgica. Se
exploraban ambos I6bulos y el cirujano determinaba
si habia o no enfermedad multicéntrica y/o bilateral.
A continuacion se practicaba unatiroidectomia total
y se comparaban los diagndsticos quirargicos con
los diagnésticos finales histopatolégicos. En la
serie de 14 pacientes con Ca capilar en quienes se
diagnostico histolégicamente enfermedad bilateral,
ésta fue confirmada en 13; un caso de enfermedad
bilateral microscopica no fue reconocida por el
cirujano. En 17 pacientes se hizo el diagnéstico de
enfermedad multicéntrica unilateral: 15 casos fueron
confirmados palpatoriamente. Es poco probable
que haya enfermedad contralateral en los pacientes
en los que no hay multicentricidad ipsilateral.

Laincidencia de enfermedad bilateral es del 32%
y la multicentricidad es del 50% y los cirujanos
fueron precisos, al evaluar palpatoriamente (39).

Pronéstico y tratamiento del carcioma dife-
renciado del tiroides

Es un intento de racionalizar el tratamiento del
Ca del tiroides se ha tratado de establecer indices

Gac Méd Caracas

prondésticos para individualizar el tratamiento del

Ca diferenciado. Asi la organizacion europea para
lainvestigaciony el tratamiento del cancer (EORTC)

presentd un indice prondstico en 1977.

Los factores que fueron considerados importantes
fueron: edad (para el diagndéstico), tipo celular
predominante, desdiferenciacion (ploidismo),
tamafio del tumor, metastasis, género.

Al aplicar estos criterios Andry (40) en una serie
de 152 casos (1955 a 1981) con Ca folicular o
papilar, calcul6é el indice pronéstico para cada
paciente y encontré una clara diferencia, si el indice
es mayor o menor de 50. Asi para las lesiones
unilaterales con indice menor de 50 propone una
cirugia conservadora, que indica tiroidectomia total
enlos otros casos. Tampoco considera justificado la
terapia con ! para pacientes de bajo riesgo en los
gue el tumor ha sido completamente removido.

A conclusiones similares llega Shah (41) al
analizar una serie de casos apareados tratados en el
Memorial Sloan Kettering Cancer Center. No
encontraron diferencias en la sobrevida después de
los 20 afios en los dos grupos tratados por lobectomia
o tiroidectomiatotal en la serie de 146 casos. Cuando
los pacientes de tiroidectomia total fueron evaluados
aisladamente, su sobrevida fue menos satisfactoria,
puesto que este tipo de tratamiento se destiné a
tumores mas agresivos y mas extensos. Es de hacer
notar que pocos de estos pacientes recibieron terapia
ablativa conposoperatoria y los partidarios de la
tiroidectomia total como tratamiento de eleccion
usan la terapia ablativa con yodo radioativo como
tratamiento de las micrometéstasis. Es0os mismos
autores (42), analizaron una serie de 931 pacientes
de Ca diferenciado del tiroides tratados de 1930 a
1980 y encontraron como factores de prondstico
favorable el género femenino y sorpresivamente
tumores primarios multifocales y la presencia de
ganglios regionales.

Como factores desfavorables: edad (mayores de
45 afios), histologia folicular, extensién extra-
tiroidea, tamafio (mayor de 4 cm) y metastasis a
distancia.

Para el Instituto Curie (43) los factores pronés-
ticos son: género, edad, histologia, tamafio y
metastasis.

Grant (44) de la Clinica Mayo desarrollé un
indice prondstico para el Ca papilar que incluye
edad, grado histoldgico, extension y tamafio, para
analizar el papel de distintos tipos de tratamiento en

473



CANCER DEL TIROIDES

la aparicién de recidivas locales. En pacientes edad mayor de 45 afios y ganglios mediastinales
sometidos a lobectomia (15%), lobectomia bilateral positivos. Ya anteriormente Wanebo (50) habia
subtotal o casi total (69%) o tiroidectomias totales sefialado que la diseccién de cuello electiva no tenia
(16%), en una serie de 963 casos tratados entre 1946valor y en presencia de ganglios palpables reco-

y 1975, hubo 866 pacientes con indice prondéstico
menor de 4 y 97 pacientes con indice mayor de 4 (de
alto riesgo). En ninguno de estos grupos hubo
diferencias en cuanto a recidivas locales entre
tiroidectomia total vs tiroidectomia subtotal o casi

total, aunque si hubo una diferencia (sin significacién

estadistica) entre la cirugia unilateral y bilateral. La

mortalidad 30 afios después de una recidiva local
fue de 48%, siendo mayor el riesgo de muerte para
las recidivas extratiroideas que para las del

remanente tiroideo. De los 52 pacientes conrecidiva
tiroidea seguidos hasta por 41 afios ninguno muri6
de Cade tiroides. El porcentaje de recidivas locales
fue de 5,4% de la serie total, comparable al

encontrado por Tollefsen (45) de 3,7% en una serie
de 164 casos de carcinoma papilar tratados por
lobectomia y seguidos por un promedio de 5 afios.

Hay (46) en un articulo donde analiza la sobrevida
encontré que en el grupo de bajo riesgo la extension
de la cirugia més alla de la lobectomia no mejoraba
la sobrevida, aunque en el grupo de alto riesgo la
extension aambos I6bulos sila mejoraba. En ninguno
de los dos grupos la sobrevida mejoraba con la
tiroidectomia total.

Al analizar los factores pronésticos en los
pacientes que mueren por Ca diferenciado del tiroides

mendaba la diseccién modificada.

Hay (51) y col. siguieron un numeroso grupo de
pacientes con microcarcinoma papilar del tiroides
(aquellos menores de 1 cm) por un periodo de 50
afios y encontraron que 32% tenian ganglios positivos
enla 12 consulta. El porcentaje de recidivas a los 20
afios fue del 6% y es mas frecuente en los pacientes
con ganglios positivos o después de lobectomia. Sin
embargo, ni la tiroidectomia total ni el uso d& |
posoperatorio afectaron el indice de recidivas.
Concluyeron que el mejor tratamiento para el
microorganismo papilar es la reseccién bilobar con
preservacién de pequefios remanentes en ambos
6bulos.

McHenry (52) de la clinica de tumores endocrinos
del Hospital Mt. Sinai (Toronto) encuentran
resultados similares en una serie de 227 pacientes
consecutivos de Ca diferenciado del tiroides; 113
papilares, 37 foliculares y 17 de células de Hunthle;
mayor recidiva local en los 70 pacientes con ganglios
positivos, que en los 157 pacientes con ganglios
negativos. Asimismo la presencia de ganglios
positivos fue un marcador para enfermedad sistémica
isocrona (4 de 5 casos) o metacrona (9 de 10 casos).
Sélo 4 pacientes (2%) murieron, todos con ganglios
positivos (3 con extension extratiroidea y uno con

en una serie de 135 casos tratados inicialmente en elenfermedad sistémica al inicio del tratamiento).

servicio de cabeza y cuello del M.D. Anderson,
Beenken (47) encontré que 16 pacientes (11,9%)
mueren en un periodo de control entre 10 y 20 afios.

Los factores significativos fueron: edad (mayores
de 40 afios, primario mayor de 2,5 cm, caracteristicas
invasivas del tumor y metastasis a distancia.

Una mortalidad igual del 11% aparece en la serie
mas numerosa de la misma institucion de 1 599
pacientes (42). Es significativo que en una insti-

Aunque estos hallazgos no fueron estadisticamente

significativos para la sobrevida, los autores encuen-
tran justificacion para recomendar el muestreo
gaglionar rutinario para diagnéstico y el vaciamiento
de cuello modificado con terapia d€'ladyuvante
para el tratamiento, ya que los 15 pacientes con
metastasis a distancia (6,5%), en 13 habia ganglios
positivos.

Esto confirma los hallazgos anteriores de Rosen

tucion donde se practica la terapéutica mas agresiva (53) sobre la utilidad del muestreo ganglionar

laletalidad el Ca del tiroides sea 11,9% confirmando
lo que sefialabamos inicialmente.

Cobun y Wanebo (49) analizaron una serie de
108 pacientes (edad media 54 afios) con ganglios
metastasicos en la 12 consulta, sin encontrar dife-
rencias significativas en las recidivas entre pacientes
con ganglios positivos o negativos. Sin embargo,

rutinario cuando encontro positividad de un 36% en
33 casos.

Sellers (54) del Departamento de Cirugia de la
Universidad de Alabama, también sefiala como fac-
tor negativo para el prondstico, la presencia de
ganglios matastasicos, asi como una edad igual o
mayor de 50 afios y un tumor mayor de 3 cm y

definieron un subgrupo de alto riesgo cuando ademas Metastasis a distancia, sobre todo en pacientes con

de los ganglios positivos hay un tumor mas invasivo,
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Por todo lo anteriormente expuesto es l6gico que una serie de 50 pacientes mayores de 70 afios, Har el
se haya ideado el indice pronéstico AMES en Sidi(62) sefiala que estos pacientes consultan en un

sustitucion del AGES en que la M significa
metastasis.

periodo mas avanzado de la enfermedad que los

grupos etarios inferiores, el comportamiento biolé-

En una conferencia de consenso en el Depar- 9ico de las lesiones es mas agresivo y tiene una tasa

tamento de Cirugia de la Universidad de Montreal,
los expertos recomiendan el uso de los factores de
riesgo (AGES y AMES) para seleccionar el grupo de

de mortalidad mayor. Esto es atribuido a una mayor

incidencia de carcinoma indiferenciado y a la
naturaleza mas agresiva de los bien diferenciados,

pacientes que se beneficiarian con una cirugia méas €n este grupo.

extensa, y que para que estos pacientes puedan ser

Hay tres series numerosas que vale la pena

tratados por cirujanos generales, es necesario, quemencionar:

los programas de entrenamiento los capaciten
debidamente. Consideran ademas como de alto
riesgo los pacientes con ganglios positivos, variantes
agresivas del tumor, cancer multifocal o contralateral
e historia de irradiacién previa del cuello (55).

Desde luego que hay numerosas series quirdrgicas a

en manos expertas sin mortalidad operatoria y con
poca morbilidad. Asi De Souza (56) traté las neopla-
sias foliculares en 742 pacientes con tiroidectomias
subtotales sin complicaciones permanentes ni de
hipocalcemia o lesion recurrencial. Hines (57)
presenta una serie de 208 tiroidectomias realizadas
en 10 afios por un mismo cirujano: 85 tiroidectomias
totalesy 119 lobectomias, también sin hipotiroidismo
o lesiones recurrenciales permanentes.

No es asi en todas partes, en el Instituto Médico
Superior de Bulgaria, en 129 pacientes de los que 90
fueron tratados por tiroidectomia total, 21 por
tiroidectomia subtotal y 15 por lobectomia, hubo
complicaciones posoperatorias en 56, de las que 5

fueron permanentes y 51 transitorias, la mayoria en 9

los casos de tiroidectomia total. Las complicaciones
fueron hipoparatiroidismo permanente en 3, hipo-

calcemia transitoria en 37, lesiones recurrenciales
en 11, de los que 4 requirieron tragueostomia tem-
poral y lesién del eséfago en 1 caso. No hubo
mortalidad operatoria (58). En Espafia, en la

Universidad Auténoma de Madrid en 145 pacientes

sometidos a cirugia del tiroides hubo hipocalcemia
permanente en 3,3% y lesién recurrencial unilateral
en 2,2% y mortalidad operatoria de 0,7% (59). En

México en 100 pacientes sometidos a tiroidectomia
total hubo 2 hipocalcemias permanentesy 2 lesiones
recurrenciales permanentes (60). En Argentina en
100 casos de tiroidectomia total hubo 2 casos de
hipoparatiroidismo permanente y 2 casos de lesién
recurrencial definitiva (61).

Podemos estimar que la tiroidectomia total tiene
un riesgo minimo de 2% hipoparatiroidismo perma-
nente y un 2% de lesién recurrencial. Al analizar

Gac Méd Caracas

1. La de la Universidad de Utah (63) en la que
analizan los casos de cancer del tiroides denun-
ciados aRochy Mountains Cancer Data Systems
entre 1973 y 1983 y concluyen:

Mayor mortalidad en los mayores de 50 afios.
b. No hay mayor mortalidad en pacientes jévenes
con cancer diferenciado.

Peor pronéstico enlos hombres que en las mujeres
de la misma edad en todos los tipos histoldgicos
en los primeros 5 afios.

La ausencia de influencia del género en la

mortalidad después de los primeros 5 afios, tanto
en los diferenciados como en los indiferenciados.

El excelente prondstico en los pacientes con
cancer bien diferenciado (y medular) localizados.
La necesidad de combinar cirugia y radiaciones
en cancer medular regional.

El peor prondstico del linfoma localizado al
tiroides que el linfoma tiroideo regional.

La mayor mortalidad en pacientes con cancer
diferenciado mayores de 79 afios.

C.

d.

e.

h.

La de laAmerican Cancer Society con 2 282
pacientes con cancer diferenciado del tiroides
con 10 aflos de seguimiento analizada utilizando
el método de Cox de riesgos proporcionales, en
relacion con estadio, edad, raza, género, morfo-
logia, historia de exposicion a las radiaciones,
ganglios positivos, tratamiento quirargico inicial,
terapia posoperatoria cor*ly tratamiento hor-
monal supresivo — restitutivo.

Los factores significativos de prondstico favo-

rable para sobrevida fueron: estadio bajo | y Il
(TNM), jévenes (menores de 50 afios), blancos,
género femenino y administracion posoperatoria
bien sea de't* u hormona tiroidea.
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Los factores que no influenciaron el prondstico Metastasis a distancia

fueron: status ganglionar, modalidad de Las metastasis a distancia son un factor prondstico
tratamiento quirdrgico inicial e historia de  myy importante. Hay (70) de la Clinica Mayo ha
irradiacion previa. disefiado un nuevo indice prondstico basandose en

un estudio de 1 779 pacientes con Ca papilar del

3. La del Departamento de Radioterapia del Prin- tiroides: MACIS. Incorpora la Mt. a distancia (M)

cess Margaret, Hospital, en Toronto (64) donde 9ue ya aparecian en el AMES y afiade un factor

analizan 1 578 pacientes (1 074 con Ca papilary Nuevo: la extension de la reseccion quirtrgica (C).

504 con Ca folicular) seguidos entre 4y 24 afios. LO0S pacientes se dividen en 5 grupos y la sobrevida

Aunque se trata de un centro de referencia donde decrece al aumentar el indice.

reciben una muestra seleccionada de casos Laimportanciadel cirujano mismo como un factor

avanzados, en mayor proporciéon, encontraron prondéstico parece estar tomando cuerpo (71).

para todo el grupo (excluyendo el tratamiento) En la serie del Hospital General de Padua, Italia,
como factores significativos en orden decre- {e 1457 pacientes de Ca diferenciado del tiroides
ciente: status posoperatorio, edad al diagndstico, (1967-1987) encontraron 214 pacientes (14,7%) con
invasion extratiroidea, metastasis a distancia, metastasis a distancia. Después de un seguimiento
ganglios positivos, grado de diferenciacion, promedio de 7,3 afios, 36,5% estaban con enfermedad
género, tamafio del tumory variedad histologica. npg controlada, 37,3% habia muerto de su enfermedad
(72). Desde luego que esta es una muestra selec-
Para el momento del tratamiento inicial en los cionada por ser ese un centro de referencia para
casos de Ca papilar aparecen como factores impor- €nfermos avanzados.
tantes de prondstico: edad, invasién extratiroidea y En la serie de la Clinica Mayo (73) de 988
grado de diferenciacién histolégica. Y para los pacientes (1946-1970) con CA diferenciado de
foliculares: invasién extratiroidea, metastasis a tiroides 85 desarrollan Mt. mientras vivieron. Hay
distancia, tamafio del tumor, ganglios positivos y 12 sobrevivientes (14%) con un seguimiento
edad. promedio de 23 afios. La mortalidad a los 5 afios fue
Vemos como en esta serie dan importancia al d¢ 65% y a los 10 afios de 75%. Murieron de su
grado de diferenciacién histolégica entre sus Cancer un 78% y de estos un 82% en los primeros 5
factores pronésticos para el carcinoma papilar, afios. Soélo la edad para el momento del diagnostico
basandose en atipias nucleares, necrosis tumoral ede las metastasis a distancia y la enfermedad
invasién vascular (65). Sin embargo, no toma en diseminada a multiples 6rganos pudieron asociarse a
cuenta las variedades histol6gicas de los subtipos /& mortalidad por cancer. La terapéutica c&hro
de Ca papilar: bien diferenciado (clasico), folicular, tuvo significacion estadistica en la sobrevida.
esclerosis difusa, de células altas, soélido y Enla serie del Hospital de Radium Noruego (Oslo)
pobremente diferenciado. (74) en que analizan 731 pacientes con carcinoma

Los criterios morfolégicos para el diagnéstico Papilar, 91 (12,45%) tenian Mt. a distancia de ellas

de estas distintas variedades han sido descritos por73 intra toracicas. La mortalidad en el primer afio
Carcangiu (66) y Chan (67). del diagnostico excede el 50%. La aparicion de

metastasis esta en relacion al género masculino,

La importanci I [ histolégi n
a importancia de los subtipos histologicos e edad avanzada y enfermedad local extensa.

el prondstico ha sido sefialada por Isaac en Argen-

tina (68) y por Sebastian en Espafia (69). Para este Enla serie de! Royal Marsden Hospital.(Londr_es)
autor las variantes clasica, folicular y la escle- (75) de 235 pacientes tratados por Ca diferenciado

rosante difusa no muestran diferencias en el de tiroides (1949-1981) 18% desarrollan Mt a
prondstico, aunque otros autores sefialan un periodo distancia y fueron tratados coti'l En los enfermos
libre de enfermedad mé&s corto y una mayor CON metastasis pulmonares 54% estaban vivos y libres
mortalidad para la variante esclerosante difusa. d€ enfermedad a los 10 afios. Ningun paciente con
Las variantes que muestran el peor prondstico son Mt 6seas sobrevivio 10 afios.

las de células altas, las pobremente diferenciadasy Casara y col. (76) (en la Universidad de Padua)
la “sélido” aunque para otros autores ésta no difiere revis6 un grupo de 134 pacientes con metastasis
en cuanto a prondéstico de la bien diferenciada. pulmonares de Ca diferenciado del tiroides tratados
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de una manera similar: tiroidectomia total o casi
total, terapia con'f'y terapia hormonal con L-  Tratamiento
tiroxina; encontré6 que 96% de los pacientes con
gamagramas toracicos positivos (metastasis funcio-
nantes) y radio de térax negativa sobrevivieron a los

10 afios y s6lo un 11% de los que tenian radio de C . L ;

. - L . proposicion la multicentricidad de las lesiones (y

térax positiva y gammagramas toracicos negativos. . . .
bilateralidad) y el uso posoperatorio de yodo

Estos buenos resultados obtenidos en Mt pulmo- radioactivo para tratar las metastasis a distancia.
nares deben ser contrastados con aquellos pacientes La multicentricidad aparece en la serie de Katoh
que para su momento Qe ingreso pr.esentan enfer- (83) en un 78% de 105 casos sometidos a tiroi-
mNedad. miliar metastasma y spbrewven hasta 30 dectomia total, con por lo menos un foco adicional
afios sin tratamiento. Hemos visto estos casosyhayOle carcinoma y un 61% de focos contralaterales.

un caso reciente en la literatura (77). Pasieka (84) encuentra tumor contralateral en 43%
Conviene sefialar que las metastasis a distancia ge 47 pacientes operados, y ese hallazgo es mas
en estos hospitales de referencia lucen aumentadas frecyente en presencia de multicentricidad en el
Ya haciamos notar que en la serie de Mc Henry del |5pylo con la afeccion primaria. El argumento no es
Hospital Monte Sinal en Toronto de 227 pacientes pyevo, Russel (85) en 1963 presenté una serie de 80
consecutivos de Ca diferenciado sélo hubo 15 ¢a50s con secciones completas de la glandula con
pacientes con Mt a distancia (6,5%), 5 en la primera carcinoma papilar con una incidencia de 87% de
consulta'y 10 en los controles sucesivos. bilateralidad. Ese mismo afio Tollefsen y De Cosse
En resumen: los factores de importancia son: (45) presentaron su serie en la que encontraron 30%

1. Edad: laclasificacién TNM divide a los pacientes de bilateralidad pero sélo 4% de recidivas, vy
en 2 grupos: menores de 45 afios y 45 o mas afiosSugirieron que mgcho de esos focos carecen de
(78). Otros autores trazan la linea a los 40 6 60 agresividad biolégica. Ya hemos sefialado que Shah
afos. (41) no encontro diferencia significativa estadistica-

mente en la sobrevida en 2 grupos tratados por
lobectomia o tiroidectomia total.

Hemos sefialado que las metéstasis a distancia
son menos del 20% para carcinomas foliculares y
menos del 10% para carcinomas papilares y en la
o serie de Mc Henry las Mt a distancia son el 6,5%. Si
4. La extension extracapsular. practicamos la tiroidectomia total sisteméatica en
5. Género. esta serie so6lo beneficiariamos a 7 de cada 100
6. La diferenciacion celular y mas aln el subtipo Pacientes si se aflade la morbilidad del 2% de lesion

histolégico para los papilares. La ploidia no recurrencial y 2% hipoparatiroidismo. Para Winship

tiene valor pronéstico. (86) el hipoparatiroidismo permanente puede ser
peor enfermedad que el carcinoma papilar.

El hipotiroidismo no ofreceria problema puesto
gue los pacientes son sometidos a tratamiento con
L-tiroxina para disminuir la hormona estimulante
tiroidea (TSH), desde que Sir Thomas Dunhill (87)

La tiroidectomia total es el tratamiento de
eleccion para los Ca diferenciados en la literatura
reciente (30,82), siendo los argumentos para esta

2. Metéastasis a distancia.

3. Tamafio del tumor. Laclasificacion TNM sefala:
menores de 1 cm microcarcinomas. De 1-4cmy
mayores de 4 cm. Rodriguez-Cuevas (79) sefiala
el limite como 5 cm y Strong (42) como de 3 cm.

La presencia de ganglios cervicales no ensombre-
se el prondsticper se. La histologia folicular, en
ausencia de invasion vascular no es de mal pro-

nostico. - :
en 1937 obtuvo laregresion de 2 casos de carcinoma
Las formas mutantes del gen supresor p 53 no papilar bajo tratamiento con tiroides desecado.

!n]l:Iluyen.enIlacarunpg((jangsdlslde[t|r0|d%so, peéq puede Aunque ambos pacientes presentaban metéastasis
influenciar la agresividad del mismo (80). Sin em- pulmonares, sobrevivieron sin enfermedad mas de

bargo, hay resultados que sugieren que mutacione320 afios. Se hanreportado casos de mal absorcion de

en los codor}es 1,67 y 183 en el p53 son importante_s la L-tiroxina que exigen la administracion parenteral
en la patogénesis de un subgrupo (21%) de carci- de la misma (88).

noma papilar tiroideo inducido por radiaciones, en Recient te hasid Aalad |
Bielo-Rusia (81). ecientemente ha sido sefialada una nueva secuela

de la tiroidectomia total seguida del tratamiento
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hormonal. Se elimina la secrecion de calcitonina en tiroides multinodulares en ausencia de un diagndstico
respuesta al calcio, lo que disminuye la masa 6sea; positivo de cancer, porque un 10% de los bocios
lo propio hace la tiroxina. Los estudios de Gonzalez multinodulares presentan un cancer en cualquiera
(89) revelan que las mujeres tiroidectomizadas tienen de los ndédulos. Es mi opinibn nunca una lesion
una masa 6seadisminuida después de la menopausiabenigna debe ser tratada por una tiroidectomia total
sélo si la funcién paratiroidea es normal, sin poder extracapsular.

precisar que proporcion es debida al déficit de En aquellos casos en que los que el informe
calcnonma_ o ala tiroxina exogena. Analogos gefinitivo trae un diagnéstico y el corte congelado
resultados informa Scheneider (90). no fue diagndstico y se ha practicado una cirugia

Por estas complicaciones de la tiroidectomia to- unilateral, la decision sobre que hacer depende de
tal creemos que no pueden aplicarse como trata- los sistemas prondsticos. Si la lesion es de alto
miento rutinario a todos los pacientes. Hay que riesgo seria necesario completar la tiroidectomia
separar los pacientes de alto riesgo de los de bajototal. Si es de bajo riesgo basta la observacion
riesgo y aplicar la cirugia més extensa a los de alto clinica y el tratamiento con L-tiroxina. Estas
riesgo. Aqui es donde los sistemas de evaluacion reoperaciones son seguras, para completar la
pronéstico juegan un papel (AGES, AMES, TNM, tiroidectomia por sospecha de tumor residual,
MACIS y otros) para los carcinomas papilares. persistente o recurrente y se pueden hacer con

Para los carcinomas foliculares se han descrito 2 morbilidad minima (95).
sistemas: 1. Edad mayor de 50 afios, invasion vascu- Lesiones del istmo.Se le ha atribuido un peor
lar, y metastasis a distancia, 2. Edad, tamafio del prondstico a lesiones localizadas en el istmo pero
tumor, metastasis a distancia y citologia de células ese no es el caso. Sugenoya (96) ha analizado 19
de Hunthle (91). casos de carcinomas diferenciados del istmo encon-

El procedimiento terapéutico minimo es la trado diseminacion intraglandular en 16%. No
lobectomia + istmectomia que puede ser extendida a €ncontré una modalidad de diseminacion ganglionar
subtotal contralateral. Muchos de estos casos llevan definida. Recomienda como tratamiento la istmec-
un diagnostico obtenido por BAAF, que no es tomiaampliada. Nosotros sugerimos que sea hasta
necesario confirmar al corte congelado. la membrana de Berry para proteger los recurrentes

. y eventualmente una subtotal bilateral.
En enfermedad localmente avanzada, si esta ) . )
infiltra el recurrente no es necesario sacrificarlo Lesiones del conducto tiroglosoLos carcino-

(92), si hay invasion de la via aérea superior se Mmas del conducto tirogloso son poco frecuentes.
puede, si la invasion es limitada, “afeitar” la lesion Desde 1985 se hanreportado alrededor de 100 casos.

(radiacién externa, radioyodo); si la lesién es mas 91 casos de quistes tiroglosos tratados en esa
extensa o invade la mucosa traqueal hay que hacerinstitucion (1950-1990) encontraron 10 casos
reseccion traqueal y reconstruccion inmediata (93). Mmalignos (una proporcion insospechadamente

Si el eso6fago esta invadido se hace una reseccién enélévada que no es la experiencia usual), nueve
cufia y se repara el defecto. mujeres y un hombre. Todos habian sido tratados

por el método de Sistrunk; (9 papilares y 1 folicular)
cinco pacientes fueron sometidos a tiroidectomia
total, 3 de ellos con diseccidon de cuello. Sélo se
encontré un foco microscépico de carcinoma en el
tiroides en 2 casos. Los ganglios fueron negativos.
Se concluye que la operacion de Sistrunk es el
tratamiento adecuado para las lesiones malignas de
los quistes tiroglosos. Hemos visto tres casos de
. . carcinoma del conducto tirogloso en el Hospital
En ausencia de ganglios palpables debe hacerseynjyersitario de Caracas. Si se piensa en esta
un muestreo que debe comprender una diseccion yqgihilidad puede hacerse el diagnéstico en un 53%
central_qug incluya qmbas cadenas paratraqueales Yye |0s casos con BAAF. Se estima que el cancer
el mediastino superior. aparece en no mas del 1% de los quistes tiroglosos.

Se ha propuesto la tiroidectomia total para los  gg ha descrito un caso de carcinoma papilar en la

Tratamiento del cuello. Aunque la presencia de
ganglios cervicales no altera el pronostico, ellos
deben ser removidos. En presencia de ganglios
clinicamente palpables o comprobados por BAAF
una diseccién de cuello modificada con conservacion
del musculo esternocleidomastoideo, el nervio
espinal y la glandula submaxilar debe realizarse a
traves de una incision de Attie (94).
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base de lalengua originandose en un tiroides ectdpico antes de hacer los estudios diagndésticos después de
lingual, en un paciente de 66 afios que consulté por la tiroidectomia total, ademas de una dieta baja de
disfagia y sangrado oral (98). yodo, lo que ocasionaba morbilidad y malestar a los

Quistes branquiales: s6lo se han descrito 2 casos Pacientes. Una serie de estudios clinicos multi-
(99). Cabe la duda si esto no corresponderia a unacarencia de efectos antigénicos de la hormona

TSH Thyrogen, tirotropina a, Genzime Corporation,

o ) o Cambridge Mass EE.UU) que es obtenida por
Terapéutica complementaria y seguimiento tecnologia recombinante de ADN vy utilizan el gen
Se ha recomendado el uso sistematico dét | TSH beta (humano), clonado en células mamiferas
para erradicar el tejido tiroideo residual. Otros no (células ovaricas de hamster chino), aunque la
consideran justificado su uso. En los pacientes de sensibilidad de los gammagrama obtenidos después
bajo riesgo su utilidad ha sido puesta en duda. Su de la administracién de rh TSH es mas baja (10-
uso estaria justificado en pacientes con enfermedad 13%) que los obtenidos después de la supresion de la
metastasica regional o a distancia, con extension hormonatiroidea. Esto exige un equipo apropiadoy
extraglandular, lesiones grandes (mayores de 2, de mejor atencién a la técnica. Debe usarse una
3, de 4 cm), o con enfermedad residual poscirugiay actividad diagnéstico de 4 o mas mC 148 MBq
en los tumores foliculares con invasion capsular (100). Su uso es también de mucho valor en el
extensa o con invasidn vascular. seguimiento de los pacientes puesto que permite los
También se recomienda para destruir el tejido gammagramas de control y la dosificacion de la
tiroideo residual poscirugia. Aln se le ha reco- tiroglobulina sérica sin retirar la terapéutica supre-
mendado para destruir el I6bulo remanente en casos Siva con hormona tiroidea; su uso es indispensable
de lobectomia, lo que supondria el uso de una €nloscasosde hipopituitarismo. Las dosis ablativas
cantidad apreciable en dosis repetidas, lo que de F® varian de acuerdo a la extension de la
aumentaria las posibilidades de efectos secundarios. enfermedad entre 30 y 200 mC.

La dosis de radio actividad liberada por &ken El valor de la radioterapia externa no esta bien
el tejido tiroideo se debe esencialmente a la emision establecido. Phlips (101) revisé una serie de pa-
de rayos By depende de la captacién que existe en elcientes tratados con radioterapia externa después de
tejido o tumor y de su periodo efectivo en el mismo. la tiroidectomia y comparo las que recibieréti +
Lairradiacion a otros tejidos esta en relacién con los radioterapia externavs so6lg4 no hubo diferencias
rayos gamma emitidos pot*1 concentrados en el enlasobrevida. Sin embargo, paralos que recibieron
tiroides y por los rayos gamma y R d8ltirculante radioterapia externa completamentaria hubo mejoria
o concentrado localmente: (vejiga, estémago, €n elporcentaje de recidivas (3% vs 21%) a pesar de
glandulas salivales y colon). La radiacién recibida que los que recibieron el tratamiento combinado

en vejiga, estdmago y glandulas salivales es unas 10tenian tumorresidual. Elradioyodo no es tan efectivo
veces mayor que en otros 6rganos. en el control de enfermedad residual importante

Los efectos adversos a corto plazo son gastro- S°MO lo es en el control de enfermedad residual
intestinales, sialoadenitis y pérdida del gusto. Se mportaqtg comI(E) lo es en e.l coclmtlz/cl)IDdeAenJermedzd
han descrito paralisis recurrenciales y paralisis fa- rlmg;%scopl.ca. n unacse[)lg ed.f e 'nders§>g48e
cial periférica. Los efectos adversos a largo plazo pacientes con Ca bien diferenciado ( )

0 I ) .
son la aparicién de segundos primarios, depresién 1989) dg los gug un 7'/0a1 re‘::ublelron radioterapia
de la médula 6seay leucemias. Estos efectos estanSxterna espuesde cirugl ¥ oncluyen que no se
en relacién con las dosis administradas. obtuvo beneficio con radioterapia externa (48).

Enrelacion con la fecundidad se le recomienda a La mayoria dr? los pam:a_nt_eds € some(;[_en a te_ra:ma
las pacientes no salir embarazadas por lo menos supresora con hormona firoidea para gisminuir 1a

hasta 1 afio después del ultimo tratamiento y no TSfH cw(tj:u(ljante_dy elllmlnar slucefed(_:fto sot_)rg Iz
recibir tratamiento hasta no tener seguridad que no eniermedad resiqual ya que €l &.a diferenciado de
estan embarazadas. tiroides es hormono dependiente. EIl uso excesivo

} , . de levo-tiroxina es reponsable de cambios cardio-
_Hasta rememement_e (apn!de 1995) era necesario vasculares (arritmia, hipertrofia ventricular) y de
dejar a los pacientes hipotiroideos por 4 a 6 semanas

Gac Méd Caracas 479



CANCER DEL TIROIDES

pérdida de la masa 6sea, asi que el grado de supresiéreso hay que adecuar el seguimiento a los grupos de
se adecua al riesgo de la lesidon. En los pacientes deriesgo:

alto riesgo se trata de eliminar la producciéon de
TSH; en los de bajo riesgo se trata de obtener

. 1. Pacientes jévenes con lesiones papilares pequefias
valores por debajo de lo normal (82). J pap peq

(<1 cm)y micro-canceres incidentales a cirugia
benigna pueden ser seguidos clinicamente en un

Tiroglobulina régimen de supresion hormonal.

Latiroglobulina es sintetizada Gnicamente por el 2. Pacientes de mas alto riesgo pueden ser seguidos
tejido tiroideo. En ausencia de tejido tiroideo nor- con determinaciones de tiro globulina cada 6
mal (tiroidectomia total + ablaciéon cort®f) es un meses por los primeros 3 afios y luego anualmente.

marcador sensitivo y especifico para el cancer Debe hacérsele rastreo corporal total anualmente
tiroideo, su produccién es en parte dependientedela  por 3 afios y cuando aumente la tiro globulina,

TSH vy los resultados pueden ser alterados por la utilizar el rh TSH, en lugar de suspender la L-

presencia de anticuerpos anti-tiroglobulina; se deben tiroxina. Se puede afiadir una radio de térax
determinar sus niveles basicos antes de la terapia anualmente y una gammagrafia 6sea si hay dolor
ablativa. 0seo.

Sus ventajas para el seguimiento de los pacientes

son: mayor sensibilidad que los gammagramas, no  E| yso de ultrasonido, TAC o RMN en el control
hay falsos positivos, simplicidad del procedimiento, ge| cuello es practicado en algunos centros. No se
rapidez, bajo costo, precision y disponibilidad ha determinado todavia que la deteccién de pequefias
Desde que se puede analizar sin suspender larecidivas, no aparentes clinicamente, mejore la
terapia hormonal supresiva, se ha hecho mucho sobrevida.
mejor. Sin embargo, puede haber enfermos sin
elevacion de la tiroglobulina en ausencia de anti- . de | . . distanci
cuerpos anti tiroglobulina'y con evidencia clinica de Tratamlent? € _as,metasta5|s a distancia )
enfermedad. Asimismo, la elevacién de la tiro Las metastasis 6seas responden mal a la terapia
globulina no es un factor pronéstico para menor €0N I3ty aqui la radioterapia externa tiene su mejor

sobrevida en pacientes de carcinoma papilar de bajo Indicacion.  De persistir la enfermedad puede
riesgo (102). considerarse el tratamiento quirargico bien sea por

dolor o por fracturas.

Hay algunas caracteristicas diferenciales entre
. ) las formas de Ca tiroideo bien diferenciado que
La terapeutica con el octeoturo (Octeotride: pemosagrupado conjuntamente por el buen resultado

East Hanover N.J), un analogo de la somatostatina gefialar.

puede cambiar la actividad metabélica de las
metastasis del carcinoma tiroideo que tiene recep-
tores para la somatostatina en el hueso (103).

Analogos de la somatostatina

Tamafno. El pronéstico en los casos de carci-
noma papilar se ensombrece a partir de 1 cm. Hay
(70) encontré que el riesgo relativo de muerte por

En resumen el carcinoma bien diferenciado del carcinoma papilar aumenta 1,4 veces por cada cm de
tiroides es uno de los mas curables de los canceres.gumento en el tamafio del tumor primario. Recor-
Sin embargo, del 5-20% de los sobrevivientes gemos que aun los microcarciomas (tumores de 1

metastasis, generalmente en los primeros afios de

o ! En cuanto a los carcinomas foliculares el tamafio
seguimiento, pero algunas veces después de muchos . .
~ : del tumor sobre el cual aumenta el riesgo ha sido
afios. Losresultados enlos pacientes con enfermedad
.y o reportado como 4 cm o 6 cm (105).
recurrente o metastasica dependen del tamafio y la

extensién de los focos tumorales al ser detectados. ~ Multricentricidad.  La multicentricidad en el
El seguimiento es de por vida y los métodos Carcinoma papilar puede ser tan alta como 86% (85)

empleados deben ser muy sensitivos (104). Sin 6 78% (83) en cortes totales de la glandula. En un

embargo, en el grupo de bajo riesgo sélo 5% tienen muestro rutinario microscopico del tiroides, Car-
recidivas y solo 2% mueren de su enfermedad. Por cangiu (106) encontr6é multicentricidad en un 22%.
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Su efecto en la sobrevida es dudoso. En el carci- ser considerados como variantes del carcinoma
noma folicular se encuentra multicentricidad en un papilar.
8% de los casos.

Metéastasis cervicales En el carcinoma papilar,  carcinoma medular
cuando se hacen disecciones de cuello electivas, la
presencia de Mt cervicales se encuentra en mas del
80% de los casos. En la consulta inicial o en el acto
quirargico se puede encontrar entre 11% y 44% de
los casos. En el carcinoma folicular se encuentran

) : . o
ganglios cervicales en la primera consulta entre 3% calcitonina. Fue descrito por Hazard (108) en 1959

12%. . . .
y ) _ _ ) ) _ separandolo del grupo de los anaplasicos (carci-
Metastasis a distancia.En el carcinoma papilar  noma sélido con estroma amiloide).

se encuentra en la 12 consulta entre 2% y 14% de los
casos, y la rata mas frecuente es alrededor del 6%

(66). En el carcinoma folicular se encuentran entre _ . L
sindromes. 1. Carcinoma medular familiar; 2. Men
13-33% de los casos (30). . : . - : )
- ) ] . 2A: neoplasia endocrina multiple tipo 2A: en
Es de sefialar que en la serie mas reciente de lagsociacion con feocromocitomas (y ocasionalmente

clinica Lahey la presencia de Mt a distancia para l0s ¢on hiperparatiroidismo); 3. Men 2 B: hay ademas
canceres diferenciados ha disminuido de 9% (1931- nymerosos neuromas, una constitucién marfanoide,

El carcinoma medular es poco frecuente;
constituye algo mas del 5% de los canceres tiroideos.
Se deriva de las células parafoliculares (células C)
de la glandula tiroides, que son células neuro-
endocrinas responsables de la produccién de

Un 75% de los casos son esporadicos y un 25 son
familiares, y aparecen en uno de 3 bien definidos

1960) a 0,6% (1981-1990) (82). trastornos oftalmicos o ganglioneuromatosis del
tracto gastrointestinal.
Carcinoma de células de Hirthle Ambas formas, familiar o esporadica, han sido

Los carcinomas foliculares compuestos princi- asociadas a mutaciones germinales somaticas del

palmente o completamente de oncocitos (células Proto-oncogén RET. La puesta en evidencia de
grandes con abundante citoplasma eosinofilico) son €stas mutaciones juega un importante papel en el
llamados oxifilicos o de células de Hiirthle. Se han diagndstico precoz y tratamiento de las personas a
hecho pocos estudios estadisticos formales para riesgo de una forma familiar de carcinoma medular
comparar el pronéstico entre las variantes oxifilicas (109).

y no oxifilicas del carcinoma folicular y los resul- Con procedimientos de analisis y pesquisa mas
tados no han sido concluyentes. Sin embargo, sofisticados, muchos casos considerados como
algunos lo consideran como un factor prondéstico esporadicos son ahora familiares. Se le deben
independiente, sobre todo para las recidivas. El practicar examenes a todos los familiares de primer
comportamiento maligno se observa s6lo en presen- grado por consanguinidad de un paciente con Ca
cia de invasién capsular o vascular. medular determinandoles tanto los niveles de

Otra de las variantes del carcinoma folicular a la calcitonina basales como los estimulados por
que se le ha atribuido peor prondstico es la que Pentagastrina. El beneficio obvio de la pesquisa es
muestra un componente, sélido o trabecular impor- 9due las posibilidades de curacion aumenta cuando la
tante, (mas del 25%) que no forma foliculos. A esta lesion se detecta preclinicamente. Cuando consultan
variante se la ha llamado carcinoma insular (106). Por un nédulo palpable su pronéstico es peor.

No esté bien establecido el que esta variante tenga Los pacientes que consultan con sintomas
peor prondstico, bien sea en sobrevida o en recidivas. sistémicos (diarrea, dolores éseos o enrojecimiento

La actual clasificacion de la Organizacion delacara)tienenenfermedad metastasica diseminada

Mundial de la Salud reconoce una variante oxifilica Y Un tercio de estas pacientes mueren dentro de los
del carcinoma papilar que exhibe la arquitectura Primeros 5 afios (110). La sobrevida global de los
clasica papilar, pero no los aspectos citolégicos Pacientes con la forma medular es de 70% a los 5
usuales del carcinoma papilar (107). La serie mas afos y 55% a los 10 afios. El tratamiento de estas
numerosa ha sido reportada de la Clinica Mayo, 22 lesiones es quirlrgico: tiroidectomia total con
casos en un periodo de 32 afios. Estos tumoresVaciamiento de cuello ipsilateral. Se recomienda la
difieren poco en su comportamiento bioldgico de tiroidectomia profilactica en los individuos de mas
los carcinomas foliculares oxifilicos y no deberian de 5 afios, con mutaciones germinales del RET.
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La terapia con radioyodo, radioterapia externay letales, con sobrevida media de 2-7 meses; afor-
quimioterapia aparecen como de utilidad limitada tunadamente su incidencia ha disminuido y parece
(111); se hausado una combinacién de lanreotido de ser menor al 5% de los canceres tiroideos. Es una
accion prolongada (un analogo de la somatostatina) enfermedad de la 3% edad: la edad promedio al

en combinacion con interferén alfa 2B en el trata-
miento sintomatico de los casos avanzados.

El factor prondéstico mas importante es la
presencia o no de ganglios positivos en la primera
operacion. Hay ganglios positivos en un porcentaje
elevado para el momento del diagnéstico, 68% de
los sintomaticos y 40% de los pesquisados.

Los pacientes con ganglios positivos en la cirugia
inicial tienen mayor riesgo de desarrollar metastasis
a distancia: 43% a los 20 afios (con sélo 3% en los
pacientes con ganglios negativos) lo que natural-
mente ensombre el prondstico.

Son también signos de mal prondéstico: una edad
mayor de 40 afios, metastasis ganglionar mediasti-
nal, extirpaciéon incompleta del tumor, extension
extraganglionar y niveles de calcitonina persis-
tentemente elevados.

Los niveles de calcitonina estadn elevados
practicamente en todos los pacientes, con una
correlacidn entre la elevacién y la extension de la

diagndstico es de 65 afios y es rara en pacientes
menores de 40 afios. El motivo de consulta es una
masa cervical de crecimiento rapido. La mayoria de
estos pacientes tienen historia de enfermedad
tiroidea; un bocio, o un carcinoma diferenciado del
tiroides. Se encuentran casos concurrentes con Ca
folicular o papilar. De alli la teoria que los carcino-
mas anaplasicos aparecen por desdiferenciacién de
un carcinoma diferenciado preexistente conocido o
no.

Pueden consultar presentando disnea, disfagia y
disfonia. La disnea esta asociada a un peor prongs-
tico. Los subtipos histolégicos mas frecuentes son
los de células fusiformes y los de células gigantes,
gue pueden aparecer en combinacion. Los de células
pequefias deben ser muy bien diferenciados de los
linfomas, o de los carcinomas insulares y aun de los
medulares. La variedad escamoide es dificil de
diferenciar de los verdaderos carcinomas escamosos.
La sobrevida a los 5 afios es escasa; puede ser menor
al 10% al afio y en algunas series los pacientes

enfermedad. Un desce”SE’ alo 'norma'l dentro de las yyyeren todos antes de los 2 1/2 afios. El estado
72 horas de la tiroidectomia esta asociado a un b“e”clinico es un factor determinante y los tumores

pronostico. La mayoria de las recidivas ocurren en manores de 6 cm de un pronéstico mejor. La mejor

los pacientes con niveles de calcitonina persis- goprevida ocurre cuando hay focos de carcinoma
tentemente elevados. Los niveles normales son de anaplasico en un carcinoma diferenciado.

menos de 10 pico gramos por mililitros. Valores

pre-operatorios menores de 50 pg/ml parecen ser
predictores de normalizacién de la calcitonina en el
posoperatorio.

El tumor primario debe ser completamente
resecado, sobrevida de 5 afios 60% versus 0%
sobrevida de 2 afios cuando no es resecado. La
o » . ) sobrevida es mucho peor cuando sdélo se toma una
La estadificacion clinica cualquiera que sea el pigpsia que cuando se hace una tiroidectomia subto-

sistema usado es un factor predictivo muy 5 ¢ total, aun una lobectomia. Estos pacientes
importante. Solo la edady estadio son considerados gepen recibir radioterapia externa y quimioterapia.

como factores pronésticos independientes después g control local puede obtenerse con radiaciones en
de un analisis multivariado (110). algunos casos. Los que obtienen una respuesta
En aquellos pacientes con elevacion de la completa a la irradiacién tienen una sobrevida me-
calcitonina en que se sospecha metastasis oculta odia de 8 meses; los que tienen enfermedad residual
recidiva que escapa al examen fisico o a la sobreviven 1,6 meses (113). El control loco-re-
imagenologia convencional, se ha utilizado la gional en el cuello no es suficiente puesto que aun
inmunocentelleografia y la cirugia radioinmuno- asi pueden morir de metastasis a distancia, sobre
guiada, pudiéndose encontrar y remover lesiones todo en pulmones y huesos.
menores de 360 miligramos reveladas por la primera

y menores de 15 mg con la segunda (112). Carcinomas raros del tiroides

Carcinomas mucoepidermoides: son de bajo

Carcinoma anapléasico

El carcinoma anaplasico o carcinoma indife-
renciado del tiroides es uno de los canceres mas

482

grado de malignidad y aunque pueden aparecer
ganglios cervicales no hay ni enfermedad metastasica
ni muertes atribuibles a esta lesion.
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Carcinoma mucocoepidermoide esclerosante con mayores de 10 afios. Diseccion de cuello modificada
eosinofilia: ha sido descrito asociado con latiroiditis para los pacientes con ganglios palpables y
de Hashimoto. Es también de buen prondstico. Se terapéuticos supresiva de la TSH para todos. El
han presentado aislados de schwanoma maligno, seguimiento con dosificacion de tiro-globulina debe
tumores parecidos al de Whartin, hemanglio- ser de por vida.
pericitoma, angiosarcomas del tiroides y teratomas  Entre nosotros el cancer del tiroides en la infancia
primarios del tiroides. es raro. Bricefio Iragorry (117) sé6lo presenta 4

Se han descrito también casos de lesiones tiroi- casos en el Hospital Universitario de Caracas.
deas que se hanresultado ser metastasis de un cancePropone como tratamiento la hemitiroidectomia con
de colon, de un adenocarcinoma de cuello uterino, istmectomia, combinada con vaciamiento de cuello,
de un cancer de mama tratado 12 afios antes, y de unmodificado en presencia de ganglios positivos.
cancer de células claras del rifién tratado 17 aflos  ge ha descrito un caso, el primero registrado

antes. seglin los autores, de un carcinoma tiroideo en un
Linfomas del tiroides: los linfomas son raros y recién nacido (118).

casi siempre ocurren en una tiroiditis linfocitica

cronica (enfermedad de Hashimoto). La mayoria de REFERENCIAS

los linfomas del tiroides se consideraban como de

origen en las células del centro del foliculo; ahora se
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