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RESUMEN

El carcinoma de tiroides ha aumentado su incidencia en los ultimos afios.

Su diagndéstico rapido y consiguiente tratamiento son necesarios para una mayor
sobrevida del paciente. El ultrasonido aun es la prueba diagnéstica de mayor
utilidad. La biopsia por aspiracién por aguja fina guiada por ultrasonido ha
permitido disminuir los falsos negativos, asi como incrementar la eficacia y
sensibilidad de esta prueba. La cirugia es la mejor opcidn curativa que tiene la
enfermedad, su extensidén es aun controversial. El tratamiento en equipo
multidisciplinario ha hecho avanzar en ello y optimizar el tiempo de diagndstico, los
meétodos, asi como el tipo de tratamiento a utilizar.

Palabras clave: BAAF/biopsia por aspiracion por aguja fina; carcinoma bien
diferenciado del tiroides.

ABSTRACT

Thyroidal carcinoma incidence has increased over recent years. Quick diagnosis and
arranged treatment are necessary for the patient’s improved survival. Ultrasound
continues to be the diagnostic test of greater usefulness. Ultrasound-guided
aspiration biopsy has decreases the false-negative results, as well as this test’s
efficacy and sensibility have increased. Surgery is the best healing choice against
the disease, though its extension is even controversial. Treatment by
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multidisciplinary teams has prospered it optimized diagnosis time and methods, as
well as the type of treatment to use.

Key words: aspiration biopsy, well-differentiated thyroidal carcinoma.

INTRODUCCION

El cancer de tiroides se desarrolla en las células foliculares de la glandula tiroides.
Representa de 1 % al 3 % de todos los canceres, del 80 al 90 % son carcinomas
papilares, y del 10 al 15 % son foliculares. Es la neoplasia maligna mas frecuente
del sistema endocrino; sin embargo, su frecuencia de aparicion varia entre

0,5 y 9/100 000 por afio, es dos veces mas frecuente en las mujeres y se presenta
generalmente después de los 40 afios.?2 El pronéstico del cancer diferenciado de
tiroides (CDT), es bueno, con una tasa de sobrevida a 10 afios que excede el

90 %.3 El diagnéstico temprano de la enfermedad suele tener curacién mediante la
cirugia hasta el 98 %, con una sobrevida de 20 afios. Segun sus caracteres
morfoldgicos se subdivide en cancer papilar (CP) y cancer folicular (CF). Este dltimo
se considera mucho mas agresivo y el primero es multicéntrico. Dada la incidencia
y larga sobrevida se requieren grandes poblaciones de pacientes, seguidas por
muchos afos (a veces mas de 30), para identificar el efecto del tipo de tratamiento
y los factores clinicos e histolégicos asociados a un mal prondéstico.

Desde el punto de vista clinico existen factores prondsticos como son la edad, sexo,
tamafo del tumor, presencia de adenomegalias, entre otros, al igual que desde el
punto de vista histoldgico lo son la diferenciacion del tumor, la extension
extracapsular, multifocalidad, y subtipo o variante tumoral.*> El carcinoma tiroideo
es mas frecuente en personas con historia de exposicion a radiaciones, con
antecedentes familiares de ello, y en personas mayores de 40 afios. La absorcién
de yodo radioactivo si puede provocarlo, tal y como se evidencio en el accidente de
Cherndbil, donde los nifios desarrollaron cancer a los pocos afos del desastre.®

Una vez diagnosticado el carcinoma tiroideo, la decisién de la cirugia se impone,
solo que su extensién constituye, en muchas ocasiones, una controversia.

Los factores e indices prondsticos empleados en el cancer diferenciado del tiroides
para definir la extension de la operaciéon datan de varios afios y los resultados de su
aplicacion son evidentes.>”

DESARROLLO

CLASIFICACION PARA EL CARCINOMA TIROIDEO

|. Epiteliales

Carcinoma folicular (bien diferenciado) 10-20 % de los tumores tiroideos malignos

¢ Minimamente invasivo (encapsulado)
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e Invasion extensa
e Carcinoma oncocitico o de células de Hirtles
e Variante de células claras

Carcinoma papilar (bien diferenciado) 75-85 % de tumores epiteliales malignos de
tiroides

Microcarcinoma

Variante encapsulada

Variante folicular

Esclerosante difusa*

Células altas y columnares™*

Del tipo de células oxifilicas*

Carcinoma Insular o pobremente diferenciado™

Carcinoma indiferenciado o anaplasico (menos del 5 % de los pacientes)

e Tumores de las células parafoliculares
e Carcinoma medular - 5 % de los casos

I1. No Epiteliales

e Fibrosarcoma
e Sarcomas
e Otros

I11. Tumores miscelaneos

Carcinosarcoma
Hemangiendoteliomas malignos
Linfomas malignos

Teratomas

IV. Tumores secundarios
V. Tumores no clasificados

VI. Tumor-like lesiéon (lesiones seudotumorales)

CLASIFICACION TNM SEGUN LOS ANGELES AJCC 7MA. EDICION, 20107

Sistema de clasificacion TNM para carcinoma tiroideo: T significa tumor incial;

N nodulo linfatico —estos se clasifican segln su ubicacion—; M es metastasis,
también con sus respectivas clasificaciones. (Estas nociones estan ampliadas en el
texto.)

Todas las categorias pueden estar subdivididas: (S) Tumor Solitario y (M) tumor
multifocal (el mas grande determina la clasificacion).

Definicion del tumor primario (T)

Tx: Tumor primario no puede ser evaluado.
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TO: No evidencia de tumor primario.
T1: Tumor 2 cm o menos en su diametro mayor limitado al tiroides.
T1la: Tumor 1 cm o menos limitado al tiroides.

T1b: Tumor mayor de 1 cm pero no mas de 2 cm en su dimension maxima,
limitado al tiroides.

T2: Tumor mayor de 2 cm, pero no mas de 4 cm en su dimensién maxima, limitado
al tiroides.

T3: Tumor mayor de 4 cm maximo limitado al tiroides o cualquier tumor con
extension extratiroidea minima. (La extensién es al musculo esternocleido o los
tejidos peritiroideos finos.)

T4a: Enfermedad moderadamente avanzada. El tumor de cualquier tamafio que se
extiende mas alla de la capsula tiroidea para invadir tejidos subcutaneos, laringe,
traquea, eséfago, o el nervio laringeo recurrente.

T4b: Enfermedad muy avanzada. El tumor invade la fascia prevertebral o engloba
la arteria cardétida o vasos mediastinales.

Todos los carcinomas anaplasico se consideran tumores T4.
T4a: Carcinoma Anaplasico intratiroideo.

T4b: Carcinoma Anaplasico con gruesa extension extratiroidea.

Ganglios linfaticos regionales (N)

Los ganglios linfaticos regionales son el compartimiento central, los ganglios
linfaticos cervicales laterales y mediastinales superiores.

Nx: Los ganglios regionales no pueden ser evaluados.
NO: No metastasis de ganglios linfaticos regionales.

Nla: Metastasis a nivel VI (ganglios linfaticos pretraqueales, paratraqueales, y
prelaringeos/Delfiano)

N1b: Metastasis cervical contralateral, unilateral, bilateral o mediastinal superior.
Metastasis a Distancia (M)

NX: Ganglios no evaluados en la cirugia.

MO: No metastasis distante.

MX: Metastasis distante no evaluada.

M1: Metastasis distante.
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NORMAS DE ESTADIFICACION POR ETAPAS DEL CANCER TIROIDEO NCCN
VERSION 2, 20127

1. Papilar o folicular (diferenciado) en paciente menor de 45 afos
Etapa I: cualquier T, cualquier N, MO

Etapa I1: cualquier T, cualquier N, M1

2. Papilar o folicular (diferenciado) en paciente de 45 afios y mas
Etapa I: T1 NO MO

Etapa Il: T2 NO MO

Etapa Il1: T3 NO MO

T1 Nl1la MO

T2 N1a MO

T3 N1a MO

Etapa IVa: T4a NO MO

T4a Nla MO

T1 N1b MO

T2 N1b MO

T3 N1b MO

T4a N1b MO

Etapa IVb: T4b cualquier N MO

Etapa IVc: cualquier T, cualquier N M1

Nota: Usado con permiso de la Comisién Conjunta Americana para el Cancer
(American Joint Committee on Cancer [AJCC]), Chicago, lllinois. La fuente
originaria para este material es la AJCC Cancer Staging Manual, 7ma Edicién; 2010.
Publicado por Springer-Verlag, Nueva York, S.A.

GRUPOS DE RIESGO (CLASIFICACION AMES O AGES)?
1. Bajo riesgo (2 % de mortalidad). Segun Blake Cady de la Clinica Lahey.
a) Todos los pacientes sin metéastasis a distancia, mujeres < 50 afios y hombres < 40 afios

b) Todos los pacientes mayores mujeres > 50 y hombres > 40 afios con:
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— Carcinoma papilar intratiroideo o tumor minimo

— Tumor primario menor de 4 cm

— Carcinoma folicular sin invasion vascular, capsular ni linfatica

2. Alto riesgo (40 % de mortalidad), segun Blake Cady de la Clinica Lahey
a) Pacientes mayores: mujeres > 50 y hombres > 40 afios

b) Cancer primario mayor o igual a 4 cm

c) Extension extratiroidea o toma de capsula (carcinoma folicular invasivo)
d) Metastasis a distancia

Cabe senalar que seguin la NCCN y su colectivo de autores y otros como Mazzaferry
hablan hoy de 1 cm de diametro como el tamafio ideal para situar a tumores en los
grupos de bajo y alto riesgo, e incluirlo en los factores de riesgo a tener en cuenta
para trazar pautas en el tratamiento de estos pacientes.

DIAGNOSTICO

Se sospechara su presencia:

1. En pacientes sometidos a radiaciones ionizantes en cabeza y cuello
2. Ante un nédulo Unico, duro, fijo e irregular.

3. Cuando existan adenomegalias.

4. Ante un nédulo de crecimiento rapido.

Medios diagnosticos

Examen fisico

Luego de sospechar la existencia de un nddulo maligno por: su consistencia,
fijacion a planos profundos, poca movilidad, la presencia de adenopatias, ademas
de irregularidad de la superficie del nédulo, debemos realizar algunas de las
maniobras existentes para la exploracion del tiroides.

Lo primero es la observacion del nédulo, para ver su situacidon en cuanto a la region
del cuello. Si ocupa la linea media, nos orientara a hacer los diagndésticos
diferenciales.

En segundo lugar estéa la palpacion y para lo cual utilizaremos las siguientes
maniobras:

1. Maniobra de Lahey: Frente al paciente consiste en desplazar la traquea y el
tiroides con el dedo pulgar hacia el lado que se desea examinar. Asi se proyecta el
I6bulo tiroideo que nos interesa, el cual puede palparse en toda su extension entre
el dedo pulgar y el resto de los dedos.
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2. Maniobra de Quervain: Detras del paciente, este sentado en una silla con el
cuello ligeramente extendido. Los dedos pulgares descansan sobre la nuca, y el
pulpejo de los otros dedos se colocan sobre el tiroides para palparlo suavemente,

con el objetivo de evaluar la superficie, e inclinar la cabeza hacia el lado izquierdo y

derecho para sentir mejor los I6bulos.

3. Maniobra de Crile: Con el paciente de pie parado frente al médico. Se toma el

cuello en forma de pinza, colocando el pulgar sobre el tiroides, los restantes dedos

sobre el cuello, se indica la deglucién para explorar con el pulgar la superficie

tiroidea.

4. Maniobra de Hamilton Bailey: Frente al paciente se le ordena al mismo sacar la
lengua o deglutir y se observa si un ndédulo situado en la linea media o cercana a

ella debajo del Hioides se desplaza hacia arriba. Se esto sucede, se puede sostener

la tumoracion entre los dedos para comprobar dicho desplazamiento.

Diagndstico diferencial de nédulos cervicales!®
— De origen tiroideo benignos

Adenoma auténomo funcionante

Bocio multinodular

Tiroiditis localizada (aguda o subaguda)

Tiroiditis de Hashimoto

Quiste tiroideo (simple o hemorragico)

Crecimiento compensatorio después de hemitiroidectomia
Hemiagenesia tiroidea

— De origen tiroideo maligno

= Carcinoma papilar

= Carcinoma folicular

e Carcinoma de células de Hirtles
= Carcinoma medular

e Carcinoma anaplasico

e Linfomas primarios de tiroides
« Lesiones metastasica a tiroides
— De origen extratiroideo

* Quiste del conducto tirogloso

e Higroma quistico

* Quiste paratiroideo

e Enfermedad metastasica

http://scielo.sld.cu
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* Aneurismas

= Adenomegalias

< Adenoma paratiroideo
Estudios de laboratorio
Hemograma completo
Eritrosedimentacion
Proteinas totales
Albumina

Normalmente en pacientes con carcinomas bien diferenciados del tiroides no existe
afectacion reflejadas en estos examenes de sangre. La elevacion de la
eritrosedimentacion, disminucion de la hemoglobina y de las proteinas pudiera
verse en casos con enfermedad avanzada o de carcinoma anaplasico.

Estudios hormonales

Hormona estimulante del tiroides- tirotropina -TSH
Tiroxina- T4

Triyodotironina- T3

Triyodotironina inversa- rT3 (reverse T3)
Tiroglobulina

Calcitonina

Pruebas funcionales de la glandula tiroides?!?!

1. Determinacion de las concentraciones plasmaticas de hormonas tiroideas, otros
compuestos yodados y proteinas transportadoras.

a) Niveles totales de T4.
b) Niveles totales de T3.
c) T4 y T3 libres por métodos de dialisis.

d) Concentracion sérica de TBG y TBPA (siglas en inglés de: Thyroxine-Binding-
Globulin y Thyroxine-Binding-Prealbumin, respectivamente)

e) Niveles séricos de tiroglobulina.

2. Pruebas de metabolismo tiroideo in vivo mediante isotopos radioactivos
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a) Captacion tiroidea de radioyodo.

b) Prueba de descarga de 1131 con percolato o tiocianato.

3. Valoracion de los efectos periféricos producidos por las hormonas tiroideas.
a) Reflexograma aquileano.

4. Exploracién de mecanismo regulador hipotalamo-hipofisis.

a) Determinacion de TSH en el plasma.

b) Prueba de estimulacién con TRH de la secrecién hipofisaria de la TSH.

El conocimiento de los niveles hormonales tiroideos e hipofisarios nos permite
conocer el funcionamiento de este eje hipdfisis-glandula, y su repercusion sobre el
metabolismo basal, y el organismo. El tratamiento del estado de hipo o
hipertiroideo hace arribar al paciente en mejores condiciones a la intervencion
quirdrgica y por tanto nos ayuda a prevenir las posibles complicaciones
posoperatorias derivadas del desequilibrio hormonal. Dos grupos han informado
que en pacientes con un nédulo tiroideo, la concentracién de TSH superior a la
media del rango normal confiere un riesgo 2-3 veces mayor de cancer.!

La tiroglobulina tiene mayor valor en el seguimiento de los pacientes intervenidos
quirdrgicamente.

Estudios imaginoldgicos
1. Ultrasonido (US)

2. Elastografia

w

. Rayo X de térax simple postero anterior

IN

. Rayos X surve y 6seo.
5. Tomografia axial computarizada (TAC)
6. Resonancia magnética nuclear (RMN).

El ultrasonido es una prueba diagnéstica inocua y de extrema importancia en el
estudio de las lesiones tiroideas. Siempre debe ser realizado por un imaginoélogo de
experiencia en esta entidad, pues necesita buscar una serie de caracteristicas
sonograficas de los nédulos que nos ayudan a sospechar la posible existencia de
malignidad. En las lesiones mixtas (quisticas/sé6lidas) habra un mayor riesgo de
malignidad si el nédulo tiene un 50 % y mas de componente sdlido, y si esta
porcion solida esta localizada excéntricamente (Fig. 1).

Es importante conocer los aspectos ecograficos que nos puedan hacer pensar en
cancer tiroideo. Un US donde se describa irregularidad de superficie, presencia de
calcificaciones y existencia de flujo Doppler intranodular nos hace sospechar
malignidad, como se evidencian en las figuras 2 y 3, respectivamente. Todo lo
anterior nos orienta a realizarle al paciente otras pruebas y trazar la estrategia
operatoria.
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El término adenomegalias se refiere a la existencia de ganglios linfaticos
aumentados de tamafio, las cuales pueden definirse por US, e igualmente
sospechar si son metastasicos, o de origen maligno, variando las caracteristicas
ecograficas de acuerdo a su estirpe histoldgico. Estas determinaran su
ecoestructura; una vez enfermo el ganglio, entonces podremos hablar de
adenopatias.

Caracteristicas US que expresan signos de malignidad:13

— Nodulo irregular

— Presencia de calcificaciones

— Extension extracapsular del nddulo

— Invasién vascular

— Doppler-color con flujo intratumoral

— Presencia de adenomegalias en cuello

— Imagen compleja (nédulo quistico con tumor solido en su interior)

Fig. 1. Nédulo coloideo mixto con
carcinoma insertado.

Fig. 2. Imagen de nodulo tiroideo
sospechoso de malignidad,
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Fig. 3. Presencia de flujo intranodal sugestivo de carcinoma.

Interpretacion de la ecografia Doppler-color:

a) Vascularizacion exclusivamente perinodular (alrededor del nédulo): El adenoma
tiroideo esta rodeado por una capsula, esta supone un impedimento para el paso de
los vasos sanguineos al interior del nédulo. Por tanto, los vasos sanguineos se
quedan alrededor del nddulo formando una "red sanguinea perinodular”. Es lo que
da origen al "signo del halo", que se aprecia en ecografia convencional.

La presencia de este tipo de circulacidon es un dato que nos permite afirmar que se
trata de un adenoma solo por ecografia. Son generalmente nddulos estacionarios y
benignos.t314

b) Vascularizacion Interna (dentro del nédulo): Si los vasos atraviesan la capsula y
el interior del nédulo muestra una irrigacion abundante, tal y como se aprecia en la
figura 3, entonces las células encuentran un medio favorable y pueden
multiplicarse. Probablemente ese nédulo, va a continuar siendo sélido, aumentara
de volumen y ocasionara en algin momento problemas compresivos. La presencia
en un nédulo sélido de vascularizacién interna importante no puede considerarse un
signo de malignidad pero puede aconsejar la extirpacion de ese nédulo antes de
que adquiera un volumen mayor.

Elastografia:

La elastografia tiroidea es una técnica dinamica, emergente y prometedora. Emplea
el US para proporcionar una estimacion de la consistencia del tejido, a través de la
medicion del grado de deformidad que aparece ante la aplicacion de una fuerza
externa, basada en una escala de colores que se encuentra a la derecha del
monitor, expresada en la figura 4. Ha sido empleada en estudios de
dureza/elasticidad nodular, en el diagndéstico diferencial de nédulos de tiroides.

En uno de los estudios reportados esta técnica pudo predecir malignidad con una
sensibilidad del 82 % y una especificidad del 96 %. No es de utilidad en nddulos
con mas de un 20 % de contenido quistico o menores de 8 mm, ni en presencia de
calcificaciones gruesas.'4

Fig. 4. Elastografia de un Nodulo Tiroideao.
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Citologia aspirativa con aguja fina:

BAAF guiada por US: La biopsia con aguja fina (BAAF) es el método mas exacto y
costo-efectivo en la evaluacién de un nédulo tiroideo y tiene 2 modalidades: guiada
por la palpacién, o por US. El estudio citolégico debe ser guiado por US en nddulos
no palpables mayor o igual a 1 cm, 0 en nédulos menores de 1 cm con factores de
riesgo de cancer de tiroides (presencia de microcalcificaciones y un indice entre el
diametro mayor/menor del nédulo < 15 mm).!! La eficacia de la BAAF disminuye si
el componente nodular quistico es mayor que un 50 % vy si el nédulo tiene una
situacion posterior, en estos casos esté indicada la BAAF guiada por US.

Muchos tratados de patologia tiroidea, especificamente la Dra. Peseyro afirman que
no es posible diferenciar por puncion citolégica el adenoma folicular del carcinoma
folicular de tiroides. La diferencia entre ellos es que en el adenoma no hay invasion
de la capsula, ni de los vasos y en el carcinoma hay invasiéon de la capsula o
invasion de los vasos?la cual no es posible determinar por citologia.

Otros estudios diagnosticos

1. Gammagrafia

2. Rayos X de térax y survey 6seo

3. Determinaciones hormonales (TSH, T3, T4, calcitonina, tiroglobulinas, PTH)
4. Angiografia

5. Tirolinfografia

6. Tomografia axial computarizada (TAC), resonancia magnética nuclear (RMN)
7. Determinacion del DNA (factor de riesgo)

8. Estudios genéticos (oncogen ret)

9. Pruebas de inmunohistoquimica: dosificacion de la proteina p53, TGF beta 3
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