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RESUMEN

Introduccioén: el carcinoma tiroideo se caracteriza por su lenta evoluciéon y elevado
porcentaje de curacion.

Objetivo: describir las caracteristicas clinicas, ultrasonogréficas y
anatomopatolégicas de los pacientes operados.

Métodos: estudio descriptivo, retrospectivo. Se utilizaron para obtener el dato
primario las historias clinicas de los pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusiéon: operados por sospecha de malignidad tiroidea, mayores de 18 afios de
edad que contaron con datos completos demogréaficos, clinicos, sonograficos y
anatomopatoldgicos, y que estuviesen inscritos en el hospital. Se confeccionaron
tablas de distribucion de frecuencias. Se aplicé la prueba de comparaciéon de
proporciones para describir la significacion estadistica de las variables estudiadas
en relacion con la malignidad tiroidea.

Resultados: el 81,8 % de los pacientes afectados de malignidad tiroidea
correspondid al género femenino. El 39,4 % de estos correspondieron al grupo de
edad entre 41 y 50 afios, el 75,8 % de este grupo de pacientes correspondio al
examen sonografico con un area del nédulo tiroideo mayor de 10 mm, el 53,3 % de
estos pacientes presentdé como morfologia tiroidea el ndédulo Gnico, y el 75,8 %
presentd como resultado de la citologia con aguja fina un carcinoma de tiroides.

El 91 % presentd como clasificacion histolégica carcinoma papilar.
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Conclusiones: la mayor frecuencia de carcinoma fue la variante papilar. Se
encontro de forma predominante en mujeres con edades entre los 41 y 50 afos
que tenian nédulos mayores de 1 cm.

Palabras clave: carcinoma tiroideo, ultrasonografia, citologia, histopatologia.

ABSTRACT

Introduction: thyroid carcinoma is characterized by slow progression and high
recovery percentage.

Objective: to describe the clinical, ultrasonographic and anatomopathological
characteristics of patients operated on for thyroid malignancy.

Methods: retrospective and descriptive study for which the primary data were
collected from the medical histories of patients who met the inclusion criteria.
These criteria comprised surgery for suspected thyroid malignancy, age over

18 years, and complete demographic, clinical, ultrasonographic and
anatomopathological data and registration at the hospital. Frequency distribution
tables were drawn up. The ratio comparison test was applied to describe the
statistical significance of the studied variables with respect to the thyroid
malignancy.

Results: in the group of patients with thyroid malignancy, 81.8 % were females,
39.4 % aged 41 to 50 years. The ultrasonographic test showed that 75.8 % of
them had a thyroid nodule area greater than 10 mm, 53.3 % presented solitary
nodule morphology whereas the result of the fine needle aspiration cytology was
thyroid carcinoma. The histological classification yielded papillary carcinoma in
91 % of patients.

Conclusions: the papillary carcinoma was the most common, particularly in
females aged 41 to 50 years who had over 1 cm nodules.

Keywords: thyroid carcinoma, ultrasonography, citology, histopathology.

INTRODUCCION

Los nodulos tiroideos son lesiones palpables y/o ultrasonograficamente distintas del
parénquima tiroideo que los circunda.'? La historia natural de los nddulos tiroideos
no esta bien descrita, pero se ha observado que hasta en un 38 % pueden
desaparecer, y que del 7 al 15 % son malignos.?2 La neoplasia maligna del tiroides
mas frecuente es el cancer diferenciado de células foliculares. Representa de 1 al

3 % de todos los tumores, del 80 al 90 % pertenece a la variante papilar y del 10 al
15 % a la folicular.*

El cancer tiroideo representa hasta el 1 % de las neoplasias malignas del ser
humano, y dentro de las neoplasias malignas endocrinas, representa hasta un 90 %
de frecuencia. En el sexo femenino se encuentra dentro de las 10 primeras causas
de cancer, con una tendencia creciente en los Ultimos afios.>® En los EUA se
reportan aproximadamente 20 000 pacientes nuevos cada afo.*

36
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Endocrinologia 2014;25(2):35-45

La tiroides puede ser estudiada con diversas técnicas de imagen como: la
gammagrafia, la tomografia axial computarizada (TAC) y la resonancia magnética
(IRM);” sin embargo, el método mas utilizado es el ultrasonido (US). La valoracion
ultrasonografica previa a cualquier otra intervencioén, es de fundamental
importancia para tratar de definir la naturaleza de la lesion tiroidea y, en la mayoria
de los casos, guiar la toma de la citologia. Constituye una técnica de primera linea,
que permite evaluar la estructura interna y la vascularizacion (doppler duplex y
doppler color), y es ademas Uutil en la deteccion de lesiones muy pequefias.®

El diagndstico de cancer de tiroides se realiza sobre la base de la biopsia de un
ndédulo tiroideo, o después que el nédulo es removido durante la cirugia. Aunque los
ndédulos tiroideos son muy comunes, menos de 1 en cada 10 contiene un cancer de
tiroides.*

El carcinoma papilar es el histotipo mas comun de las neoplasias malignas de la
glandula tiroides (75-80 %), generalmente afecta a mujeres en edad reproductiva,
y es curable si se detecta de modo precoz, porque tiende a crecer lentamente. El
carcinoma folicular le sigue en frecuencia, es responsable de aproximadamente el
10 % del total de los casos, y este, por lo regular no produce metastasis ganglionar
vecina. El carcinoma medular tiende a ser hereditario, y ha sido asociado a algunas
mutaciones genéticas especificas, con frecuencia produce metastasis a los ganglios,
pulmones o higado, y muchas veces precediendo al hallazgo del nédulo tiroideo.%12

En Cuba los estudios que han tratado la frecuencia de este problema son escasos.
En 2001 se analizdé el comportamiento del cancer de tiroides en un periodo de

7 afos, y se notificaron 4 183 casos con una edad media de 45,9+17,5 afios. Se
describié un predominio evidente del sexo femenino, con un total de 3 400 casos
(81,3 %). Ese trabajo de investigacion fue posible por el aporte de los datos
provenientes del Registro Nacional del Cancer de Cuba (RNCC), el cual posee
informacion basica y continua de los casos reportados por cancer de tiroides
provenientes de las unidades notificadoras del pais.®

La creciente aparicion de reportes acerca del aumento de la incidencia del cancer de
tiroides,'* nos motivé la realizacién de este trabajo, con el objetivo de describir las
caracteristicas clinicas, ultrasonograficas y anatomopatoldgicas de los pacientes
atendidos por sospecha de malignidad tiroidea.

METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo en pacientes con sospecha de
malignidad tiroidea, que fueron operados en el periodo 2007-2010 en el Hospital
Clinicoquirdrgico "Hermanos Ameijeiras".

Como criterios de inclusidn se tuvieron en cuenta que se tratara de pacientes
operados por sospecha de malignidad tiroidea, mayores de 18 afios de edad, que
contaron con datos completos demograficos, clinicos, sonograficos y
anatomopatoldgicos, y que estuviesen inscriptos en el Hospital Clinicoquirdrgico
"Hermanos Ameijeiras". Como criterios de exclusiéon se tuvieron en cuenta que se
tratara de pacientes que fueron operados en el centro, pero pertenecientes a otra
institucion médica. Se incluyeron 234 pacientes. Antes de llevar a cabo el estudio
se obtuvo su aprobacién por el consejo cientifico de la institucion.
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Se recogieron los datos siguientes en el modelo confeccionado para tales
propositos: edad, sexo, sintomas y signos referidos por los pacientes en el
momento del ingreso, antecedentes patoldgicos personales de enfermedad tiroidea,
caracteristicas de la glandula tiroides y sus nddulos reportadas en el US, resultado
de la citologia con aguja fina (CAF) y resultado anatomopatolégico posoperatorio.

Se confeccionaron tablas de distribucion de frecuencias (nUmeros absolutos y
porcentaje), se aplico la prueba de comparacion de proporciones para describir la
significacion estadistica de las variables estudiadas en relacién con la malignidad
tiroidea, y se fijo un intervalo de confianza del 95 %. Un valor de p< 0,05 se
considero estadisticamente significativo. Se utilizé el paquete estadistico MedCalc
version 6.0.

RESULTADOS

De un total de 234 pacientes con sospecha de malignidad tiroidea, 184 (78,6 %)
correspondieron al sexo femenino, y 50 (21,4 %) al masculino. En los pacientes con
malignidad tiroidea confirmada existié un predominio del sexo femenino 27

(11,5 %) con respecto al masculino (tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de los pacientes con sospecha de malignidad tiroidea segin sexo

Total Sin malignidad Con malignidad
Variable sociodemografica Cateqgorias No. (%) Mo. (%) Mo. (%)
n= 234 n= 201 n= 33
Femenino | 184 (78,6) 157 (67,1) 27 (11,5)
Sexo Masculino 50 (21,4) 44 (18,8) 6 (2,6)

Chi cuadrado= 0,064, p= 0,8006, IC= 95 %
Test de probabilidades exactas de Fisher p= 0,8192

Las edades comprendidas entre 41 y 50 afios fueron las mas afectadas, con 62
pacientes (26,5 %). La malignidad tiroidea mostré también predominio en el grupo
etario comprendido entre los 41 y 50 afios, con 13 pacientes (5,6 %) (tabla 2).

Tabla 2. Distribucién de los pacientes con sospecha de malignidad tiroidea segin edad

Variable sociodemografica Total Sin malignidad | Con malignidad
Categorias No. (%) No. (%) No. (%)
n= 234 n= 201 n= 33
41 a 50 afios 62 (26,5) 49 (20,9) 13 (5,6)
Edad Mayores de 18 afios excluyendo al grupo anterior | 172 (73,5) 152 (64,9) 20 (8,6)

Chi cuadrado= 2,556, p= 0,1099, IC= 95 %
Test de probabilidades exactas de Fisher p= 0,088
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De los 234 pacientes, 65 (27,8 %) refirieron haber sentido dolor en la region
anterior del cuello, y de estos, 8 (24,2 %) fueron finalmente diagnosticados de
malignidad tiroidea. Este el sintoma compresivo de mayor distribuciéon de
frecuencia.

El bocio multinodular fue el antecedente patoldgico personal de enfermedad tiroidea
mas frecuente en los pacientes estudiados, con 35 en total (15,0 %), seguido del
bocio difuso en 30 pacientes (0,9 %); sin embargo, fue muy baja la distribucién de
frecuencias de estos antecedentes en los pacientes con malignidad tiroidea
confirmada. En cuanto al tamafio nodular, existié6 un predominio de los nédulos
mayores o iguales a 10 mm, con 149 pacientes (63,7 %), entre los cuales, 25
(10,7 %) fueron malignos (tabla 3).

Tabla 3. Tamafio del nédulo tiroideo en pacientes con sospecha de malignidad tircidea

Total Sin malignidad Con malignidad
Area del nddulo tircideo Mo. (%) Mo. (%) Mo. (%)

n= 234 n= 201 n= 33
Menor de 10 mm 85 (36,3) 77 (32,9) 8 (3,4)
Mayor o igual a 10 mm 149 {63,7) 124 (53,0) 25 (10,7)

Chi cuadrado= 1,855, p= 0,1732
Test de probabilidades exactas de Fisher p= 0,1707

En cuanto a la morfologia tiroidea, segun las caracteristicas ultrasonograficas,
prevalecio el bocio multinodular, con 125 pacientes (53,4 %), seguido del ndédulo
Unico con 85 pacientes (36,3 %). En los pacientes con malignidad tiroidea el 7,6 %
presentd nédulo Unico, mientras el 6,6 % presentd morfologia multinodular. No se
describieron casos con bocio difuso ni bocio endotoracico en los pacientes con
malignidad tiroidea (tabla 4).

Tabla 4. Morfologia tircidea segun la ultrasonografia en pacientes con sospecha de malignidad tircidea

Total Sin malignidad | Con malignidad
Morfologia tircidea Mo. (%) Mo. (%) MNo. (%)

n= 210 n= 180 n= 30
Multinodular 125 (53,4) 111 (52,9) 14 (6,6)
Médulo tnico 85 (36,3) 69 (32,9) 16 (7,6)

Chi cuadrado= 1,819, p= 0,1774
Test de probabilidades exactas de Fisher p= 0,1592

El carcinoma tiroideo se diagnosticé en 34 pacientes (14,5 %), resultado de la CAF
de mayor distribucién en frecuencia de pacientes con malignidad tiroidea

(25, 75,8 %), lo cual resultd ser estadisticamente significativo. En la categoria
otros se incluyen el bocio coloide, la proliferacion folicular, la lesion quistificada,

el contenido quiste, el epitelio folicular, el tumor folicular, las células oncociticas,
la lesion folicular, la tiroiditis y la atipia celular (tabla 5).
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Tabla 5. Resultados de la citologia con aguja fina {CAF) en pacientes con sospecha de malignidad tiroidea

CAF Total Sin malignidad | Con malignidad
Mo. (%) Mo. (%) Mo. (%)
n= 234 n= 201 n= 32

Carcinoma | 34 (14,5) 9(3,8) 25 (75,8)

Otros 200 (85,5) 192 (82,0) 8 (3,4)

Chi cuadrado= 110,303, p< 0,0001
Test de probabilidades exactas de Fisher p< 0,0001

En los pacientes con malignidad tiroidea el 91 % present6 en el estudio
anatomopatolégico posquiruargico -como clasificacién histopatoldgica- un carcinoma
papilar. Por su parte el 9 % presenté carcinoma folicular o medular (tabla 6).

Tabla 6. Clasificacion histopatolégica de los pacientes positivos de malignidad tiroidea
en el estudic anatomopatolégico posquirdrgico

Clasificacidn histopatolégica | Con malignidad

posquirdrgica Mo. (%)
n= 33
Papilar 30 (91}
Folicular 1(3)
Medular 2 (8)

DISCUSION

El predominio de pacientes con malignidad tiroidea del género femenino encontrado
en este estudio corresponde con lo reportado por varios autores. Segun Vargas, los
noédulos tiroideos son un problema clinico muy comdn, con una prevalencia de
aproximadamente 5 % en mujeres y 1 % en hombres en regiones geograficas con
suficiente aporte de yodo en la dieta.® El estudio Framingham estimé una
incidencia anual por palpacién de 0,09 % y una prevalencia de 6,4 % en mujeres y
del 1,5 % en hombres.1¢

En México el nodulo tiroideo constituye la sexta causa de cancer en mujeres,
mientras en los hombres representa la vigésimo tercera. La relacion mujer-hombre
esde2ab:1.4

Cossu y otros, en un estudio llevado a cabo en la provincia de Sassari, Sardinia,
Italia, reportaron un total de casos con nédulos de 1 108. El diagnéstico fue
confirmado por histologia en 1 089 casos. El resto de los casos fue diagnosticado
usando otras fuentes de informacién, como las historias clinicas y los certificados de
defuncion. De los 1 108 casos registrados, 237 fueron hombres y 871 mujeres, con
una relacion masculino/femenino de 1:3,7. La edad media fue de 52,7 afios para
los hombres y 50,7 afios para las mujeres. El riesgo acumulado de desarrollar la
enfermedad fue de 0,42 % para los hombres y de 1,49 % para las mujeres.’
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Los hallazgos de nuestro estudio, en cuanto al grupo de edad mas afectado,
coinciden con lo reportado en otros paises de América Latina. La Guia préactica para
la clinica, diagnéstico y tratamiento del tumor maligno de tiroides, emitida por la
Secretaria de Salud de México en el afio 2009, sefiala que el cancer de tiroides es
mas comun en personas mayores de 40 afos.*

Pellegriti y otros sefialaron que el cancer de tiroides es el quinto tipo de cancer mas
comun en mujeres. En Italia constituye la segunda causa mas frecuente de cancer
en mujeres después de los 45 afios de edad.!®'°

En el trabajo de Pellegriti y otros se sefala que cuando ocurre una deteccion de
cancer de tiroides aumentada, se espera que ese aumento ocurra a expensas de
todas las edades y sexos. De manera adicional, la incidencia de cancer de tiroides
se ha incrementado mas en el género femenino que en el masculino, con una
relacion estrecha a la edad, lo cual constituye un reflejo de los cambios en los
factores de riesgo. También se sefiala en este trabajo que no deben excluirse la
diferencia en la intensidad de los programas de pesquisa de acuerdo con la edad y
el género, pues esas diferencias sugieren que el aumento ocurrido en la deteccion
no es la Gnica causa del aumento en la incidencia del cancer de tiroides.®

En cuanto a las caracteristicas clinicas de los pacientes, son escasos los datos
recogidos en este trabajo en el grupo de pacientes con malignidad tiroidea
demostrada, si bien se destaca entre los sintomas compresivos el dolor en la regiéon
anterior del cuello. En cuanto a los antecedentes personales de enfermedad del
tiroides, se destaca el antecedente de nédulo tiroideo.

Los resultados obtenidos por nuestro grupo de trabajo en relacion con la frecuencia
del tamafo del ndédulo tiroideo mayor o igual a 10 mm en el grupo de pacientes con
malignidad tiroidea demostrada, coinciden con lo reportado por otros grupos. En las
Guias para el manejo de pacientes con nddulo tiroideo y cancer de tiroides
diferenciado de la Asociacion Americana del Tiroides (Revised American Thyroid
Association Management Guidelines for Patients with Thyroid Nodules and
Differentiated Thyroid Cancer),?° se sefiala que para disminuir los costos y los
demas inconvenientes de un tratamiento innecesario, no se debe indicar el examen
citoloégico de los nédulos menores de 10 mm en pacientes que no presenten
factores de riesgo adicionales. El mismo trabajo sefala que en el periodo 1992-
1995, en los EUA, aproximadamente el 50 % del aumento de la incidencia de
cancer de tiroides fue debido a tumores menores de 10 mm, mientras el 30 % se
debidé a tumores comprendidos entre 11 y 20 mm. Por su parte, el 20 %
correspondié a tumores mayores de 20 mm. Sin embargo, en otros paises como
Espafia, en el periodo de 1978 a 2001, la incidencia de cancer de tiroides se
incrementd de manera semejante en los pacientes con microcarcinoma y en los
pacientes con grandes tumores.8

En un estudio retrospectivo de cohorte se revisaron las historias clinicas de

4 955 pacientes evaluados entre 1995 y 2009, que fueron estudiados por US y CAF
guiada por US cuando presentaron nédulos mayores de 10 mm. En este trabajo, los
autores encontraron como un factor de riesgo para el desarrollo de cancer, el
aumento del tamafo del nédulo tiroideo. Del total de nédulos analizados,
encontraron malignidad en 927 (13 %); de ellos, el 10,5 % de los nddulos median
entre 10 y 19 mm de diametro; el 15 %, mas de 20 mm; el 14 %, entre

20y 29 mm; el 16 %, entre los 30 y 39 mm; y el 15 %, mas de 40 mm. Este
grupo de trabajo resaltd, ademas, la necesidad de desarrollar anélisis moleculares
en el estudio del cancer de tiroides.??
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El grupo de trabajo de Pellegriti llama la atencion acerca de los pocos beneficios del
sobrediagnostico del cancer tiroideo, lo cual ademas causa un dafio potencial por el
estrés que provoca en el paciente, las consecuencias adversas de un tratamiento
innecesario, ademas del incremento en el costo econémico. Esto cobra alin mas
fuerza si se resalta que el cancer de tiroides progresa de manera lenta, solo causa
sintomas cuando avanza, y raramente provoca la muerte.®

El US investiga la localizacion y el volumen de la glandula, el nUmero de lesiones y
sus caracteristicas, asi como la presencia y caracteristicas de los ganglios linfaticos
locales. Se consideran como datos sugestivos de malignidad la hipoecogenicidad de
las lesiones, la ausencia de halo perinodular, la presencia de microcalcificaciones
definidas como regiones hiperecogénicas de menos de 2 mm, y la presencia de
patrén vascular intranodular.?

El US es atil ademas por la posibilidad que ofrece de detectar nddulos tiroideos
pequefios que son indetectables en la practica clinica. La diferencia en la
prevalencia del cancer de tiroides en relacién con su presentacion como un nédulo
unico o como una enfermedad multinodular, no ha sido aclarada aun. Se ha
estimado una prevalencia de malignidad tiroidea en los casos con nddulo Unico de
alrededor del 5 %. En varias guias para el tratamiento de los pacientes con nédulo
tiroideo, se expone que el riesgo de malignidad tiroidea es similar en pacientes con
noédulo solitario y en pacientes con morfologia multiple. Otros estudios exponen que
el riesgo de malignidad es mayor en pacientes con nédulo Unico, pero estos datos
no son consistentes. Al parecer, esto guarda relacion con el aporte deficiente de
yodo en las aguas de consumo humano.*®

La CAF es la prueba diagnéstica aceptada para determinar si un nédulo es benigno
o maligno. El diagnéstico adecuado depende de una toma de muestra adecuada y
representativa, la cual -ademas debe ser interpretada correctamente en el contexto
clinico del paciente en cuestion- es el método mas exacto y efectivo para evaluar el
noédulo tiroideo. La citologia que se reporta mas frecuentemente como maligna es la
causada por cancer de histotipo papilar, con una sensibilidad y especificidad
cercana al 100 %, porque se encuentra agrandamiento nuclear, pseudoinclusiones
y cuerpos de Psamonas. Si la citologia reporta malignidad debe llevarse al paciente
a tratamiento quirdrgico.*®

La alta frecuencia de resultado positivo en la CAF obtenida en nuestro estudio en el
grupo de pacientes con malignidad tiroidea confirmada, ratifica la utilidad de este
meétodo en el tamiz para definir cuales pacientes deben ser intervenidos
quirdrgicamente.

La mayor frecuencia del histotipo papilar encontrada en los pacientes con
malignidad tiroidea en este estudio, coincide con los hallazgos realizados por otros
autores, los cuales sefialan a este histotipo como el més frecuente. Segun la
tradicional clasificacion del cancer de tiroides, el carcinoma bien diferenciado
(histotipos papilar y folicular), se caracteriza por un pronéstico relativamente
bueno, mientras que el carcinoma pobremente diferenciado (histotipo anaplasia),
se asocia a una evolucion agresiva, desarrollo de metéstasis y muerte. Sin
embargo, esta clasificacion no es del todo aplicable, dado que algunas variantes
morfolégicas de carcinoma papilar se asocian a un mal prondstico. Ademas, existen
formas mixtas de cancer tiroideo papilar y folicular, y se han descrito nuevas
formas como el carcinoma mixto folicular-parafolicular.??

No obstante, se reconoce al cancer de tiroides con histotipo papilar como el mas
comun, y es la causa de alrededor del 80 % de todos los casos de cancer de
tiroides. Se considera uno de los tipos de cancer de crecimiento mas rapido, con
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20 000 nuevos casos al afo. Es la octava causa de cancer mas comun en la mujer
en el mundo, y el cancer mas comun en las mujeres menores de 25 afios de
edad. A pesar de que una persona puede desarrollar cancer de tiroides de
histotipo papilar a cualquier edad, la mayoria de los pacientes lo presenta antes
de los 40 afios. Se trata de un tipo de cancer tratable y curable en muchos casos.
El aumento de la incidencia de cancer de tiroides, ha ocurrido casi a expensas del
histotipo papilar, con pocos cambios para los histotipos folicular, medular y
anaplasia.l823.24

El diagndstico de los nédulos tiroideos se ha incrementado en las ultimas décadas,
mientras la frecuencia de lesiones malignas no ha sufrido cambios. La identificacion
de lesiones potencialmente malignas por US, y su caracterizacion histoldgica e
inmunohistoquimica, pueden evitar el sobretratamiento de nddulos benignos, y
favorecen la seleccion oportuna de pacientes candidatos a tratamientos
minimamente invasivos, con mejores resultados que la cirugia convencional.?

Asistimos a una necesidad en el mejor entendimiento de las causas de aumento de
la incidencia del cancer de tiroides, y de una mejor estratificacion de los factores de
riesgo asociados al desarrollo de esta entidad. Se necesitan estudios
epidemioldgicos que contribuyan a esclarecer estos aspectos, e individualicen las
condiciones ambientales en las cuales se desarrolla nuestra poblacién. Se avizora el
desarrollo de marcadores moleculares y biolégicos especificos que contribuyan a
estimar como una lesion maligna tiroidea subclinica se mantiene estacionaria, o
puede, en ocasiones, progresar a un curso fatal. Esta constituye una prioridad para
evitar el sobre tratamiento de esta entidad.
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