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Resumen

El Microcarcinoma Papilar de Tiroides tumor de pequefio tamafio, el cual ha aumentado
su incidencia debido a estudios complementarios o estudios por otras causas no
tiroideas.

Son tumores que pueden evolucionar de forma indolente o presentando adenopatias a
nivel de cuello.

Dada su naturaleza poco clara se ha propuesto varios manejos, de los cuales se toma en
cuenta la lobectomia, la tiroidectomia total bilateral con diseccion ganglionar, uso de
Yodo Radiactivo y tratamiento con supresion de la Hormona tiroidea, asi como también
el seguimiento de estos tumores con Vigilancia Activa en aquellos pacientes de bajo

riesgo, y proponiendo los factores predilectos para recurrencia.
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Summary

The Papillary Microcarcinoma of Thyroid is a small size tumor, which has increased its
incidence due to complementary studies or studies for other non-thyroid causes.

They are tumors that can evolve indolently or presenting adenopathies at the neck level.
Given its unclear nature, several management options have been proposed, of which
lobectomy, bilateral total thyroidectomy with lymph node dissection, use of radioactive
iodine and treatment with suppression of thyroid hormone, as well as the follow-up of
these tumors are taken into account, with Active Surveillance in those patients with low

risk, and proposing factors for recurrence.

VIII



Lista de Tablas

Tabla 1. Caracteristicas inapropiadas del Microcarcinoma de Tiroides para Vigilancia
ACHIVA et 18

Tabla 2. Esquema para el tratamiento del Microcarcinoma Papilar de Tiroides....... 13

IX



Lista de Abreviaturas

PTC: Carcinoma Papilar de Tiroides.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.
ATA: American Thyroid Association.

NLR: Nervio Laringeo Recurrente.

FNA: Fine Needle Aspiration.

TC: Tomografia Computarizada.

LNM: Lymph Nodules Metastasis.

PET: Positron Emision Tomography.

US: Ultrasonido.

MAPK: Mitogen- Activated Protein Kinase.
NIS: Sodium-Iodine Symporter.

TERT: Telomerase Reverse Transcriptase.
AJCC: American Joint Committee on Cancer.
SEER: Surveillance Epidemiology and End Results.
18F-FDG: 18 fluorine- Fluoro D Glucose.



Introduccion

Los microcarcinomas tiroideos papilares son canceres de tiroides pequefios que miden 1
cm o menos. La mayoria de estos tumores no son palpables y se identifican a través del
examen de patologia de las glandulas tiroides extraidas por afecciones benignas o de
procedimientos de imégenes como el Ultrasonido de cuello o la Tomografia
Computarizada (TC) por otra causa. Poco comun, el microcarcinoma papilar de tiroides

presenta metastasis palpables en los ganglios cervicales o metastasis a distancia.a2)



Objetivo General

Realizar una revision bibliografica integral sobre el manejo del microcarcinoma de
tiroides, factores predictores, complicaciones quirurgicas, recurrencia, pacientes
candidatos a vigilancia activa.

Investigar cual es el manejo a nivel mundial.

Objetivos Especificos

— Mostrar los conceptos de Microcarcinoma de tiroides.
— Describir la clasificacion y tipos de Microcarcinoma Papilar de Tiroides
— Describir los métodos diagndsticos.

Mencionar el manejo quirtrgico y sus riesgos

Implementar vigilancia activa

— Proponer los factores predictivos y riesgos de recurrencia.



Metodologia

Se realizd una busqueda exhaustiva de bibliografia actual en las bases de datos Ovid,

EBSCOhost, Pubmed. ScienceDirect y UpToDate utilizando los términos “thyroid

(13

microcarcinoma”; “Thyroid microcarcinoma management”, Thyroid papillary

microcarcinoma”,” Fine Needle Aspiration in Thyroid”.



Capitulo 1

Generalidades Microcarcinoma de Tiroides

El cancer de Tiroides es el tumor mas comun en el Sistema Endocrino, la incidencia ha
aumentado draméticamente en los ultimos afios. La mayoria de los casos consiste en
Carcinoma Papilar de Tiroides (PTC), que representa mas del 80% de los diagnosticos
histologicos. Un estudio primordial con datos de la Vigilancia, Epidemiologia y
Resultados Finales (SEER: Surveillance Epidemiology and End Results) exhibi6 un
aumento de casi 3 veces en PTC desde 1973 hasta 2009. Se demostrd que la mayor parte
de este aumento se asocio con un aumento en los canceres de menor tamaio.

El microcarcinoma, definido como aquellos que miden 1 cm por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), constituyo el 49% del aumento en la incidencia.

No esté claro si la incidencia creciente es una verdadera epidemia de enfermedad o
refleja la deteccion mejorada de los nodulos tiroideos con técnicas avanzadas de imagen.
Muchos nodulos se descubren durante el uso de imagenes de cabeza y cuello por
sintomas no relacionados.

El uso generalizado de ultrasonido, tomografia computarizada, resonancia magnética y
tomografia por emision de positrones permite la deteccion de nddulos tiroideos mas
pequefios. El Ultrasonido puede detectar nddulos de tan solo 0,2 cm de tamafio.

Los Microcarcinomas Papilares de Tiroides se pueden clasificar en no incidentales los
cuales se diagnosticaron previamente a la cirugia y los incidentales, siendo aquellos
diagnosticados en el espécimen quirtrgico.

Se han descrito focos de micro carcinoma papilar de tiroides en hasta el 22% de las
muestras de tiroides quirtirgicas y hasta el 5-36% de las series de autopsias. ! En un
metanalisis de 989 autopsias de 15 estudios, la prevalencia fue del 11.5%. * Los
Microcarcinomas Papilares de Tiroides ocultos se caracterizan por tener un tamafio muy
pequeiio, con un tumor de menos de 1 mm en el 33-79% de los casos y una alta

frecuencia de multifocalidad, que se presenta en el 27-50% de los casos. La prevalencia



de microcarcinoma papilar de tiroides oculto es mayor en pacientes mayores de 40 afios

que en personas mas jovenes, pero no se asocia con la ingesta de yodo o el sexo

Los Microcarcinomas Papilares de Tiroides que estan presentes en al menos 10% de las
glandulas tiroides eliminadas por enfermedades tiroideas benignas.!'” La presentacion
mas comun del cancer de tiroides es un microcarcinoma tiroideo papilar, que mide

menos de 2 mm en el 60% de los pacientes, en un paciente mayor de 45 afios.(14

En general, se cree que el microcarcinoma tiene una naturaleza indolente. ©
Algunos pacientes tienen metastasis en los ganglios linfaticos locales o metéstasis a
distancia en el momento del diagnostico o durante los afios de seguimiento. )

Su comportamiento biologico puede ser variable con morbilidad y mortalidad asociadas.
(6)



Capitulo 2
Tipos:

Sugitani y Fujimoto han descrito tres tipos bioldgicamente diferentes de microcarcinoma

tiroideo papilar
Tipo I comprende tumores detectados de manera incidental y asintométicos

Tipo II son tumores en etapa temprana de bajo riesgo que pueden tratarse solo con

lobectomia.

Tipo III son tumores sintomaticos de alto riesgo que requieren una reseccion amplia

seguida de ablacion con yodo radiactivo y supresion de TSH. @



Capitulo 3

Métodos Diagnosticos

De los métodos de imagenes diagnésticos mas utilizados se encuentra el Ultrasonido

(US) de Cuello, La TC, el PET Scan, Resonancia Magnética.

El US es la técnica de imagen de eleccion para evaluar la glandula tiroides y sus
estructuras circundantes, permite la descripcion del tamafo exacto de los nodulos, con

una sensibilidad de 2-3mm. (9

Al igual que con cualquier técnica de imagen que
depende del rendimiento individual de la prueba, existe un factor dependiente del

usuario.

Es la técnica mas sensible y especifica para determinar el tamafio, el nimero y la
distribucion de los nodulos tiroideos, 7 tanto a nivel central como a nivel lateral de

cuello.

El ultrasonido cervical preoperatorio puede detectar ganglios metastasicos clinicamente

no palpables hasta en 30 por ciento de los pacientes con cancer papilar de tiroides. ¥

Aunque se ha demostrado que el uso del US de cuello preoperatorio es util para
identificar el estadio del Microcarcinoma Papilar de Tiroides, las sensibilidades (29 -
62%) de los US de cuello preoperatorios para Las Metastasis de Nodulos Linfaticos (
LNM: Lymph Nodules Metastasis) central fueron inferiores a las (sensibilidades, 41 -
94%) para LNM lateral.®
Las caracteristicas sospechosas en un US para LNM incluyen:

- Pérdida de hilio graso.

- Cambio quistico.

- Forma redonda.

- Calcificacion, hiperecogenicidad y vascularizacion periférica.



Para mejorar la deteccion de LNM a nivel central antes de la operacion, algunos autores
exploraron la posibilidad de usar caracteristicas ultrasonograficas preoperatorias del
Microcarcinoma Papilar de Tiroides como:

- Tamaio del tumor (> 5 mm).

- Focos bilaterales.

- Invasidn capsular.

- Extension extratiroidea

- Bilateralidad.

La multifocalidad se definié como 2 o mas focos malignos en 1 16bulo, y la bilateralidad
se defini6 como 1 o mas focos malignos en ambos 16bulos. La extension extratiroidea se

definié cuando hubo infiltracion extratiroidea o LNM cervical.

Para mejorar el diagnostico tanto clinico como histoldgico, se ha utilizado el uso de la
biopsia por aspiracion con aguja Fina (FNA: Fine Needle Aspiration) como la piedra
angular para nodulos o lesiones sospechosas de malignidad aumentando de forma

significante la especificidad y la sensibilidad.!”



Capitulo 4

Indicaciones para aspiracion con aguja fina

Los nodulos tiroideos de menos de 1 cm de didmetro que se sospecha Microcarcinoma
Papilar de Tiroides basados en el ultrasonido del cuello que deben someterse a biopsia
por aspiracion con aguja fina son aquellos para los cuales, si se confirma la malignidad,
se preferird una reseccion a la vigilancia activa debido a las caracteristicas
ultrasonograficas que sugieren un alto riesgo de recurrencia, es decir, nédulos tiroideos
con la presencia de metéstasis ganglionares cervicales, extension extratiroidea o
multiples focos.

Los incidentalomas tiroideos detectados con 18F-FDG (18F-FDG: {18 fluorine}- Fluoro
D Glucose) PET que tienen menos de 1 cm de didmetro y tienen criterios
ultrasonograficos de malignidad también podrian beneficiarse en casos poco frecuentes
en los que el diagnostico de metastasis intratiroideas afecta el tratamiento del otro cancer
primario.

Los nddulos subcentimétricos sospechosos en ubicaciones subcapsulares donde incluso
la progresion de la enfermedad podria asociarse con complicaciones (ejemplo adyacente

a la traquea o Nervio Laringeo Recurrente). (!?)



10

Capitulo 5

Manejo

En la literatura hay considerable controversia sobre el manejo optimo del
microcarcinoma papilar de tiroides debido a su desconocida naturaleza. ?® Aunque
generalmente se los considera tumores indolentes, existe un subconjunto de pacientes
que presentan una enfermedad diseminada que se comporta como el carcinoma papilar
de tiroides clasico, con adenopatias cervicales y/ o enfermedad metastdsica, con solo
pequefios tumores primarios en la glandula tiroides™.

El espectro de tratamiento varia desde la observacion sola (defendida por algunos
autores para tumores de bajo riesgo) hasta la tiroidectomia total con diseccion de cuello,
yodo radiactivo adyuvante y terapia supresora de TSH. La literatura generalmente
respalda un enfoque basado en la extension de la enfermedad. @

La American Thyroid Association, en sus guias recientemente revisadas, recomienda la
lobectomia sola como tratamiento suficiente para el carcinoma papilar intratiroideo
pequeiio (es decir <1 cm) @, de bajo riesgo, unifocal, carcinoma papilar intratiroideo en
ausencia de irradiaciéon previa de cabeza y cuello o radioldogicamente o ganglios
linfaticos cervicales clinicamente comprometidos (calificacion de recomendacion: A)
ausencia carcinoma tiroideo familiar y anormalidades del Idbulo tiroideo
contralateral.0? Sin embargo, un metanalisis reciente no logro demostrar una base de

evidencia para el tratamiento del microcarcinoma tiroideo papilar. ®

Una tiroidectomia total con diseccion terapéutica de ganglios linfaticos centrales y
laterales se recomienda porque las metéstasis laterales del cuello estdn presentes en el
83% de los pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar, metéstasis del cuello central
en el 96% y “skip” metastasis (metéstasis lateral del cuello sin metéstasis central del

cuello) solo 4%. 19

Debido a que los efectos de la diseccion del cuello sobre la supervivencia no se han
demostrado claramente y debido a la morbilidad de la cirugia, incluso en centros de alto
volumen, la extension de las disecciones profilacticas del cuello central realizadas en

conjunto con la diseccion lateral del cuello sigue siendo controvertida. Algunos centros
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recomendaran una diseccion profilactica bilateral del cuello central, otros una diseccion
profilactica del cuello unilateral, y menos frecuente no diseccion central de cuello en
absoluto. ¥ Las mismas incertidumbres existen con respecto a la diseccion profilactica

del cuello contralateral.('®

En ausencia de afectacion clinica de los ganglios linfaticos (cNO), debe tenerse en
cuenta el bajo riesgo de recurrencia del microcarcinoma papilar de tiroides y equilibrarse
con el riesgo de complicaciones permanentes de la tiroidectomia total y la posibilidad de
tratamiento de rescate en caso de recidiva. El riesgo de recurrencia es similar después de
la lobectomia y tiroidectomia total en pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar
unifocal sin extension extratiroidea y ¢cNO. Las complicaciones permanentes de la
cirugia tiroidea incluyen hipoparatiroidismo permanente y pardlisis recurrente del nervio
y pueden reducirse si la cirugia es realizada por cirujanos altamente experimentados. Sin
embargo, incluso para operaciones realizadas por cirujanos experimentados, el riesgo de
hipoparatiroidismo permanente y paralisis nerviosa recurrente permanente es 1 -3%
después de tiroidectomia total y diseccion profilactica del cuello, mayor que después de

una tiroidectomia total o una lobectomia sin diseccion profilactica, para la cual es menor

del 1%. 12
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Capitulo 6

Indicaciones para Lobectomia

En vista de estos datos, la lobectomia tiroidea sola es un tratamiento suficiente para:

Microcarcinoma tiroideo papilar unifocal.

Microcarcinoma Tiroideo Papilar Intratiroideo.

Microcarcinoma Tiroideo Papilar cNO en ausencia de radiacion previa de cabeza
y cuello.

Ausencia Carcinoma Tiroideo familiar.

Ausencia de anormalidades del 16bulo tiroideo contralateral. (12



Capitulo 7

Indicaciones para Tiroidectomia con diseccion Ganglionar

Manejo standard con adenopatias positivas tanto a nivel central como a nivel lateral.

13

Microcarcinoma Papilar de Tiroides o Nodulo

tiroideo < lcm con alta sospecha ultrasonografica

v

Historia Familiar de Cancer de Tiroides o

Antecedente de Radiacion Externa en Cabeza y

Cuello

A

Si

v

No

A4

Sospecha de uno o mas de los siguientes

Extension Extratiroidea
Microcarcinoma Papilar de

Tiroides adyacente

Metastasis linfatica en el
ultrasonido de Cuello
Tiroides Multinodular

v

Considerar Cirugia despues de Biopsia por

o

A

Aspiracion con Aguja fina

Si

No

v

Considerar Vigilancia Activa

cuello cada 6-12 meses

( especialmente en pacientes >40 anos) con US de

Figura 2. Esquema para el tratamiento del Microcarcinoma Papilar de Tiroides
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Capitulo 8

Yodo Radiactivo

La cuestion de si utilizar la ablacion con yodo radiactivo después de un diagnostico de
microcarcinoma tiroideo papilar solo afecta a los pacientes sometidos a tiroidectomia

total.

En pacientes con extension extratiroidea del microcarcinoma tiroideo papilar, otro factor
de riesgo de recurrencia, el papel de la ablacion con yodo radiactivo es controvertido, y

no se ha demostrado el beneficio de este tratamiento en la supervivencia sin recidiva.(?



Capitulo 9

Complicaciones de la Tiroidectomia Total

La cirugia tiroidea puede producir una morbilidad significativa que incluye:

Afonia debido a una lesion del nervio laringeo recurrente.

Cambios de tono debido a una lesion en la rama externa de el nervio laringeo
superior.

Traqueostomia en el caso de lesion bilateral del nervio laringeo.
Hipoparatiroidismo.

Formacién de hematomas.

Infecciones.

15
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Capitulo 10

Seguimiento

La frecuencia de seguimiento de los pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar debe
adaptarse al curso indolente de la enfermedad y a su bajo nivel de recurrencia.!!" La
recurrencia se puede diagnosticar midiendo la concentracién de tiroglobulina o la

ecografia del cuello.

Después de una tiroidectomia total sin administracion de yodo radiactivo, las
concentraciones séricas de tiroglobulina dependen de la cantidad de residual de tiroides
que haya dejado el cirujano. En manos de expertos, se espera que la concentracion sérica
de tiroglobulina sea inferior a 1 ng / ml en el 96% de los pacientes y menor de 2 ng / ml

en todos los pacientes después de una tiroidectomia total.

Anticuerpos contra la tiroglobulina, inicialmente presentes en 10-20% de los pacientes,

se espera que el porcentaje disminuya espontaneamente.

Después de la lobectomia, la concentracion de tiroglobulina y las tendencias en las
concentraciones de tiroglobulina y los anticuerpos de tiroglobulina a lo largo del tiempo
se pueden tomar en cuenta para definir una respuesta excelente, con un valor inferior a

30 ng / ml. como punto de corte para la concentracion de tiroglobulina.

La pregunta restante es la frecuencia con la que se deben realizar estos exdmenes.
Desafortunadamente, los datos clinicos prospectivos no estan disponibles. La medicién
de la tiroglobulina y la ecografia del cuello se realizan a los 6-12 meses después del
tratamiento inicial. En ausencia de anormalidad, la medicion de tiroglobulina sérica cada
2-4 afios parece razonable, y en pacientes tratados con lobectomia, una ecografia de
cuello cada 4-5 afios parece razonable. Debido a la ausencia de evidencia, esta estrategia
de seguimiento de vigilancia es una proposicion y solo puede debatirse hasta que haya

mas datos convincentes disponibles.(!?
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Capitulo 11

Pacientes candidatos a vigilancia activa

La evaluacion del paciente v las caracteristicas del equipo

meédico son tan importantes al ganar la decision de proceder

con la vigilancia activa. (4) Un paciente mayor, que se espera

que cumpla con los seguimientos, con comorbilidades

potencialmente mortales, con un entorno social de apovo. v

seguido por un equipo de gestion multidisciplinar

experimentado constituve un candidato ideal para la

vigilancia. Por el contrario, es poco probable que los pacientes

jovenes (<18 afos) cumplan con los planes de seguimiento, que

no estén dispuestos a aceptar un enfoque observacional por

temor a vivir con cancer o por otros motivos, seguidos por

equipos con poca experiencia en el manejo de cancer de

tiroides v el ultrasonido de cuello no confiable son ejemplos de

candidatos inapropiados para la vigilancia que deberian

referirse para una cirugia inicial.
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Las modalidades de seguimiento incluyen examen clinico,

ultrasonido vy, ocasionalmente, tomografia computarizada con

contraste para una mejor definicion de los tumores localizados

posteriormente o cerca de la traquea. El intervalo de tiempo

entre los examenes aun no esta claro. pero es prudente prever

un seguimiento semestral inicialmente para establecer la

estabilidad o la progresion de la enfermedad v examenes

anuales a partir de entonces si la enfermedad es estable.

Las directrices de administracion de cancer de tiroides de la American Thyroid
Association (ATA) de 2015 indican que, si bien la cirugia generalmente se recomienda
para el cancer de tiroides demostrado por biopsia, un enfoque de administracion de
vigilancia activa "se puede considerar" como una alternativa a la cirugia inmediata en
pacientes con tumores de muy bajo riesgo (p. €j., CMP sin metastasis clinicamente
evidentes o invasion local y sin citologia convincente o evidencia molecular de
enfermedad agresiva). Aunque este enfoque de manejo conservador esta respaldado, las
guias no discuten especificamente los factores que pueden hacer que los tumores y los

pacientes sean candidatos ideales para un enfoque observacional.

Los tumores ideales serian los nodulos tiroideos solitarios, con margenes bien definidos,
rodeados por parénquima tiroideo normal de >2 mm, sin evidencia de extension
extratiroidea, sin metastasis cervical clinica o distante, y con una estabilidad documental

previa de ultrasonido.

Los tumores inapropiados para observar o, a la inversa, los tumores apropiados para la
extirpacion serian aquellos con citologia agresiva con FNA, aquellos con ubicaciones
subcapsulares adyacentes al nervio laringeo recurrente (RLN) (Fig. 1), evidencia de

extension extratiroidea, sintomas / signos clinicos sospechosos para la invasion del RLN
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o la traquea (como paralisis de las cuerdas vocales, hemoptisis), prueba de metastasis
cervical a distancia en la evaluacion inicial o durante el seguimiento, o un aumento
documentado de tamano >3 mm durante la vigilancia, ® tamafio tumoral >1c¢m.!?
Ademés, los tumores del istmo generalmente se consideran apropiados para la cirugia

debido a su proximidad a la traquea y los musculos pretiroideos (Tabla 1). ¥

Tabla | Caracteristicas inapropiadas del Microcarcinoma de tiroides para una vigilancia Activa
1

1. Tumor con Evidencia de Extension Extratiroidea

2. Tumores con localizaciones subcapsulares adyacentes al Nervio laringeo Recurrente ( NLR)
3. Tumores con invasion dentro del NLR o traquea.4

4, Metastasis Cervical o a distancia en la evaluacion inicial o durante el seguimiento.

5. Aumento en tamafio de >= 3 mm durante la Vigilancia.

6. Citologia agresiva en FNA.

7. Tumores del istmo.

8 Tumor > 1 cm.

Capitulo 12

Riesgo de recurrencia y factores predictivos de recurrencia

En series con mas de 250 pacientes, ocurrieron recurrencias clinicas en 1-5% de los
pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar, independientemente de la presencia de
ganglios linfaticos palpables en el diagnostico inicial. Cuando se excluyeron los
pacientes con ganglios linfaticos palpables, la tasa de recurrencia disminuy6 a menos de
1%. En un metanalisis, los investigadores informaron una tasa de recurrencia de 0 - 5%
(cuatro de 854) en pacientes con micro carcinoma papilar de tiroides incidental

(diagnosticado en el examen histologico de tiroides de especimenes después de cirugia
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tiroidea para diagndsticos no cancerosos), en comparacion con el 7,9% (173 de 2669) en
pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar no incidental (diagnosticado

preoperatoriamente).

En una serie de 1066 pacientes con microcarcinoma papilar de tiroides, un riesgo
incrementado de metastasis ganglionares locorregionales en el momento del diagnostico
se asocio significativamente con el sexo masculino, menor edad (<45 anos), lesiones
multifocales, extension extratiroidea y mayor tamafio tumoral (> 6 mm ) . Ademas, la
probabilidad de afectacion de los ganglios linfaticos laterales del cuello se asocié con
extension extratiroidea, lesiones multifocales, afectacion de los ganglios linfaticos

centrales del cuello y localizacion del tumor en el tercio superior del 16bulo tiroideo.

El papel de los marcadores moleculares como predictores de la progresion del
Microcarcinoma Papilar de Tiroides ha recibido considerable atencién en un intento de
refinar la metodologia a través de la cual los pacientes son seleccionados para un
enfoque de vigilancia activa.®” Las mutaciones BRAF estén presentes en 30-67% de los
pacientes con Microcarcinomas Papilares de Tiroideos y se asocian con metéstasis
locorregionales, extension extratiroidea y un estadio mayor en el Comité Estadounidense
Conjunto (AJCC: American Join Commitee on Cancer Cancer) en la presentacion y

mayor mortalidad.

La activacion constitutiva de BRAF estimula la sefializacion de proteina quinasa
activada por mitégeno (MAPK), que regula a la baja los genes criticos para la respuesta
de yodo radiactivo, como el receptor de TSH, el simportador de yoduro de sodio (NIS) y
la tiroglobulina. Esto da como resultado la desdiferenciacion celular que se asocia con la
pérdida de la avidez de RAI, un comportamiento més agresivo y un mayor riesgo de

recurrencia. ¥

Los perfiles histopatologicos y moleculares (BRAF, RAS) del microcarcinoma tiroideo
papilar se estudiaron en una cohorte de 29 pacientes con metastasis locorregionales y se
compararon con una cohorte de 30 pacientes emparejados por edad, sexo y tamafio

tumoral. , pero con el microcarcinoma papilar de tiroides confinado a la tiroides. Los
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tumores con metastasis locorregionales tenian mas probabilidades de tener extension
extratiroidea, bordes infiltrativos, focos multiples y tener una mutacion BRAF. Ademas,
una ubicacion subcapsular del tumor también se asocié con metastasis ganglionares. Un
puntaje predictivo que incorpord tres caracteristicas histologicas (localizacién tumoral
superficial, diseminacion intraglandular o multifocalidad y fibrosis tumoral) con el status
BRAF fue més predictivo de diseminacion locorregional que el estado BRAF o las
caracteristicas histoldgicas por si solas. Sin embargo, este puntaje tiene una aplicabilidad
limitada a la seleccion de pacientes para la vigilancia activa, ya que dos de las variables

(multifocalidad y fibrosis tumoral) solo se pueden evaluar postoperatoriamente.

Las mutaciones del promotor de la transcriptasa inversa de la telomerasa (TERT)
presentes en menos del 10% de los pacientes con microcarcinoma papilar de tiroides,
con algunos estudios que muestran una correlacion entre la mutacion del promotor
TERT Yy caracteristicas clinicohistoldgicas agresivas. Recientemente, la asociacion de
mutaciones promotoras de BRAF y TERT estan presentes en 22 (3%) de 653 pacientes
con canceres papilares de tiroides se asociaron con caracteristicas clinicopatoldgicas del
cancer de tiroides diferenciado de alto riesgo, que incluyen mayor edad, tamafio tumoral

mayor, invasion extratiroidea, invasion capsular y estadios avanzadas de la enfermedad.

La presencia de mutaciones multiples dentro del mismo microcarcinoma tiroideo papilar
(BRAF y TERT o mutaciones multiples) es rara y podria predecir una enfermedad mas

agresiva. Sin embargo, esta hipotesis debe confirmarse en estudios clinicos prospectivos.
(12)

Por lo tanto, se difiere que los factores de riesgo y predictivos de recurrencia son:

- Metastasis nddulos ganglionares en estadio 1b.
- Sexo masculino.

- Enfermedad multifocal.

- Diseminacion extracapular tiroidea.

- Numero de ganglios extirpados.

- Numero de ganglios metastésicos.



Tamafio tumoral mayor (6-10 mm).

Nervio laringeo recurrente o afectacion esofagica.

Edad <45 afios).

Extension extratiroidea.

Diseminacion extracapsular de los ganglios linfaticos.
Mutacion BRAF.

Mutaciones TERT.

22
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Capitulo 13

Pronostico vy Mortalidad

El pronostico a largo plazo para los pacientes con microcarcinoma tiroideo papilar

generalmente es excelente. (V

La mortalidad relacionada con el microcarcinoma tiroideo papilar es muy baja, llegando
hasta el 0,3% en series clinicas que incluyeron pacientes con ganglios linfaticos
palpables y metastasis a distancia en la presentacion inicial. No hay exceso de
mortalidad causada por microcarcinoma papilar de tiroides diagnosticado sin ganglios

linfaticos clinicos o metastasis a distancia. 12
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Conclusiones

El microcarcinoma de Tiroides es un tumor con aumento de la incidencia, tanto por el
uso de imagenes ya sea por sintomas relacionados o no a patologia tiroideas, asi como el
aumento en resecciones de la glandula tiroidea por lesiones benignas.

Se ha demostrado que no se tiene predileccion por sexo, ni hay un estado etario con
mayor susceptibilidad.

Dado su progresion asintomatica en ocasiones y por su baja recurrencia y mortalidad se
ha propuesto la vigilancia activa como parte del manejo en pacientes con bajo grado, con
estudios seriados cada 6-12 meses aproximadamente, manejandose con un equipo
interdisciplinario con experiencia en el cual el paciente tenga la decision de seguir con
una vigilancia o ser manejado quirdrgicamente.

Se tiene debate cual es el mejor manejo a nivel quirtrgico.



25

Bibliografia

1. Elliot M., et al. Management of incidental and non- incidental papillary
thyroid microcarcinoma. The Journal of Laryngology and Otology. 2013;
S17-S23.

2. Roti E.,et al. Thyroid papillary microcarcinoma: a descriptive and meta-

analysis study. Eur J Endocrinol 2008;159:659-73

3. Lombardi CP., et al. Papillary thyroid microcarcinoma: extrathyroi- dal
extension, lymph node metastases, and risk factors for recurrence in a high

prevalence of goiter area. World J Surg 2010;34: 1214-21.

4. Boucai L., et al. Surgical considerations for papillary thyroid

microcarcinomas. Journal of Surgical Oncology. 2017;9999:1-6.

5. Hauch A, Al-Qurayshi Z, Randolph G, Kandil E. Total thyroidectomy is
associated with increased risk of complications for low- and high- volume

surgeons. Ann Surg Oncol. 2014;21:3844-3852.

6. Kristen L., et al. Fine needle aspirates of thyroid microcarcinoma. Journal of

the American Society of Cytopathology. 2017, 6:236- 241

7. Jedrzkiewicz J, Witt BL. FNA diagnosis of a metastatic papillary thyroid

carcinoma arising from a previously unknown follicular

8. Jun-Mei X., et al. A Risk Model for Predicting Central Lymph Node
Metastasis of Papillary Thyroid Microcarcinoma Including Conventional
Ultrasound and Acoustic Radiation Force Impulse Elastography. Medicine

Diagnostic Accuracy Study. 2016 Vol 95 (3): 1- 8.

9. So YK, Son YI, Hong SD, et al. Subclinical lymph node metastasis in
papillary thyroid microcarcinoma: a study of 551 resections. Surgery.

2010;148:526-531.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

26

Lim DJ, Luo S, Kim MH, et al. Interobserver agreement and intraobserver
reproducibility in thyroid ultrasound elastography. Am J Roentgenol.
2012;198:896-901.

Yang Y, Chen C, Chen Z, et al. Prediction of central compartment lymph
node metastasis in papillary thyroid microcarcinoma. Clin Endocrinol.

2014;81:282-288.

Leboulleux S., et al. Papillary Thyroid Microcarcinoma: time to shift from
surgery to active surveillance?. Lancet Diabetes Endocrinal. 2016; 4: 933-

942

Lee YS, Lim H, Chang HS, Park CS. Papillary thyroid microcarcinomas are
different from latent papillary thyroid carcinomas at autopsy. J Korean Med
Sci 2014; 29: 676-79.

Altekruse S, Das A, Cho H, Petkov V, Yu M. Do US thyroid cancer
incidence rates increase with socioeconomic status among people with

health insurance? An observational study using SEER population-based
data. BMJ Open 2015; 5: e009843

Ito Y, Higashiyama T, Takamura Y, et al. Prognosis of patients with benign
thyroid diseases accompanied by incidental papillary carcinoma
undetectable on preoperative imaging tests. World J Surg 2007; 31: 1672—
76.

Verloop H, Louwerens M, Schoones JW, Kievit J, Smit JW,
Dekkers OM. Risk of hypothyroidism following hemithyroidectomy:
systematic review and meta-analysis of prognostic  studies.

J Clin Endocrinol Metab 2012; 97: 2243-55.

Mulholland M.,et al. Surgical Endrocrynology. Thyroid Gland. Greenfields
Surgery Scientific Principles and Practice. 2017, 6™ Ed: 74: 3690-3750.



18.

19.

20.

27

Blum M., et al. Overview of the clinical utility of ultrasonography in thyroid
disease. Jun  2018. Up to date. https://www-uptodate-
com.ezproxy.sibdi.ucr.ac.cr/contents/overview-of-the-clinical-utility-of-
ultrasonography-in-thyroid-
disease?search=sensibility%20ultrasonography%20neck &source=search_re

sult&selectedTitle=6~150&usage type=default&display rank=6

Lopez-Tinoco C.,et al. Patologia Tiroidea.Enfermedades Endocrinologias y

metalabolicas. Medicine. 2012; 11 (14): 805-12

Kim Ki S.,et al. Total Thyroidectoia versus lobectomy in conventional
papillary Thyroid microcarcinoma: Analysis of 8676 patients at a single
institution. J. surg. 2016. Pag 1-8.



	Microcarcinoma Papilar de tiroides Definitivo.pdf (p.1-10)
	Microcarcinoma Papilar de tiroides Definitivo 1.pdf (p.11-37)

