UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA DE MEDICINA

TEMA:

PREVALENCIA DEL CANCER DIFERENCIADO DE TIROIDES EN
PACIENTES DE 40 — 60 ANOS EN EL HOSPITAL DE SOLCA DE
LA CUIDAD DE GUAYAQUIL DURANTE EL PERIODO 2018 -
20109.

AUTOR:
NAVARRO GRIJALVA, MARIO RICARDO

Trabajo de titulacion previo a la obtencién del grado de

MEDICO

TUTOR:
VASQUEZ CEDENO DIEGO

Guayaquil, Ecuador

21 de septiembre del 2020



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARERRA DE MEDICINA

CERTIFICACION

Certificamos que el presente trabajo de titulacion fue realizado en su totalidad por
Navarro Grijalva Mario Ricardo, como requerimiento para la obtencion del Titulo

de Médico.

TUTOR

- Diacg/

u S
Dr. Vasquez Cedefip Diego Antonio

DIRECTOR DE LA CARRERA

f.

Dr. Aguirre Martinez Juan Luis, Mgs.

Guayaquil, 21 de septiembre del 2020



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARERRA DE MEDICINA

DECLARACION DE RESPONSABILIDAD

Yo, Navarro Grijalva Mario Ricardo

DECLARO QUE:

El Trabajo de Titulacion Prevalencia del cancer diferenciado de tiroides en
pacientes de 40 — 60 afios en el Hospital de Solca de la cuidad de
Guayaquil durante el periodo 2018 - 2019, previo a la obtencion del Titulo de
Médico, ha sido desarrollado respetando derechos intelectuales de terceros
conforme las citas que constan en el documento, cuyas fuentes se incorporan
en las referencias o bibliografias. Consecuentemente este trabajo es de mi total
autoria.

En virtud de esta declaracion, me responsabilizo del contenido, veracidad y
alcance del Trabajo de Titulacion referido.

Guayaquil, 21 de septiembre del 2020

EL AUTOR

Navarrg Grijalvg Mario Ricardo



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARERRA DE MEDICINA

AUTORIZACION

Yo, Navarro Grijalva Mario Ricardo

Autorizo a la Universidad Catdlica de Santiago de Guayaquil a la publicacion en
la biblioteca de la institucién del Trabajo de Titulacion, Prevalencia del cancer
diferenciado de tiroides en pacientes de 40 — 60 afios en el Hospital de Solca
de la cuidad de Guayaquil durante el periodo 2018 - 2019, cuyo contenido,
ideas y criterios son de mi exclusiva responsabilidad y total autoria.

Guayaquil, 21 de septiembre del 2020

EL AUTOR:

Navarr, Grlj Marlo Ricardo




REPORTE DE URKUND

URKUND

Urkund Analysis Result

Analysed Document: Tesis Navarro Mario”|p64.docx (D74880411)
Submitted: 6/14/2020 2:55:00 AM

Submitted By: diego.vasquez@cu.ucsg.edu.ec
Significance: 0%

Sources included in the report:
Instances where selected sources appear:

0



AGRADECIMIENTOS

A Dios y la virgencita del Guayco por darme paciencia, determinacion y sabiduria
durante estos afos de la carrera de medicina.

A la Sociedad de Lucha Contra el Cancer nacleo Guayas, por brindar su apoyo al
conocimiento y la investigacion cientifica.

Al Dr. Hamilton Abad y Dr. Diego Vasquez Cedefio, por su colaboracion y asesoria
en el proceso de este trabajo.

Al Dr. Enrique Lopez, Dra. Noemi Bautista y Dr. Mario Hernandez por impartir sus
conocimientos y siempre invitarme a sus Simposios.

Al Dr. Michael Tuttle, por compartir su investigacion y experiencia durante el 3er
Masterclass de Cancer de Tiroides.

A mis amigos del colegio y la universidad por darme momentos inolvidables.

\



DEDICATORIA

A mi papa, Manuel Ricardo Navarro Chavez por ser mi mejor amigo, por
ensefiarme medicina y por ser la fuente de inspiracion que he necesitado todos los
dias de mi vida.

A mi mama, Lelia Aurora Grijalva Alvarez por su amor incondicional, paciencia y
SuUs consejos que me impulsan a ser una mejor persona.

A mi hermano, Ricardo Andrés Navarro Grijalva, por quererme y soportarme.

A mis abuelitas, Clemencia Alvarez y Martha Chavez por confiar en mi y guiarme
por el buen camino.

A mi novia, Andrea Carolina Aguilar Avilés por ser mi mejor amiga y siempre estar
en los buenos y malos momentos.

A mis amigos de la infancia, José Macias y Christian Davila, que, desde el cielo,
Sé que me cuidan.

La gloria de Dios, es la inteligencia del hombre.

Este logro es para ustedes.

Vi



UNIVERSIDAD CATOLICA
DE SANTIAGO DE GUAYAQUIL

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARERRA DE MEDICINA

TRIBUNAL DE SUSTENTACION

VASQUEZ CEDENO DIEGO

TUTOR

DR. JOSE LUIS JOUVIN MARTILLO

DECANO O DIRECTOR DE CARRERA

VI



INDICE GENERAL

INTRODUCCION.......oouotieeieteeeeveete ettt se s st ss s s st s s s ssssssnsssassessesassenaens 2
JUSTIFICACION ..ottt a s sasaesesassassssnsassnans 3
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA .....oooiiie ettt ettt s 3
OBJIETIVO GENERAL ...ttt ettt et sttt et e be e st st st s be e sbe e b e saeas 4
OBJETIVOS ESPECIFICOS ...ttt ettt assss s ssnasssessasanaenas 4
MARCO TEORICO ...ttt s st en s snas s nan 5
CAPITULO I: DEFINICION Y EPIDEMIOLOGIA .......oooiiieeeeeeeeeeeeee e 5
CAPITULO 11: CLASIFICACION ...t ses s sesae s s ss s s s annans 5
CAPITULO 1Il: MANIFESTACIONES CLINICAS ......oevieeeeeeeeeeeee e esesss e 7
CAPITULO IV: DIAGNOSTICO ..ottt sesssessas s s s sesss s ssessasannans 7
CAPITULO V: PRONOSTICO ...ttt s e ssses s annens 9
METODOLOGIA . ......ooeeeeeeeeeeee et eeee ettt s s es s s s s s s sansanans 11
TIPO DE ESTUDIO ...ttt ettt st sttt sttt e bt st st e et e eneens 11
DISENO DE LA INVESTIGACION........ouiiueeeeeeeeeeeeeeeeiessesveseesesesseessesasssssssssesssssssessassasssnsanes 11
AREA DE ESTUDIO ...ttt eses st sassssesss s s s s sssssassansssansnnens 11
UNIVERSO Y MUESTRA ..ottt sttt et st sbe sttt s neas 11
PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION........c.ooiieiieeieeeeeeeeeeeeseseee s sssessesesssssnens 11
OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES ... 12
CRITERIOS DE INCLUSION ..ottt eeeeee et sesae s s sssas s snsenas 12
CRITERIOS DE EXCLUSION ....cuuuiimiireieiseiseessessessssessssssessssssssessssssssessesssssssssssssssenes 13
SUPERVISION ...ouiimiiireiineiseiiessiessies i sssse ittt sssssssnes 13
RECURSOS FINANCIEROS. ...ttt sttt st 13
ASPECTO ETICO LEGAL....ovieeeeeeeeeeeeeeeeee et esee s sessessss s ssas s s s sssnnens 13
RESULTADOS ...ttt ettt et e b e s bt e sttt e bt e bt e bt e s bt e sat e sateeateebeenbeesaeesaeesaee 14
TABLAS Y FIGURAS . ..ttt ettt sttt b e bt e s bt e sateeateeteenbeens 15
Tabla 1: Distribucion en Dase @l SEXO0.......cccovieirriiieieireeerreee e 15
Figura 1: Distribucion en base al sexo del paciente........ccccceveeeeecisececeseeieeeee, 15
Tabla 2: Distribucidon de la muestra en base alaedad ..........ccccovveinnvcinninccnnnes 16
Figura 2: Distribucion de la muestraen base alaedad.........cooceeeeveveiiccececreenenne. 16



Tabla 3: Distribucion de la histologia descrita del cancer de tiroides........cccoeeueenee. 17

Figura 3: Distribucion del tipo histolégico de cancer tiroideo ........c.cccvcevreirieninnennne 17
Tabla 4: Comparacion entre histologia descrita 'y sexo del paciente...........cc.cc...... 18
Figura 4. Comparacion del tipo histolégico de cancer tiroideo y el sexo del
PACTENTE. ...ttt ettt ettt e s e bbb s b et et e s e st ae e h e bt bbb e e st ene e 18
Tabla 5: Distribucion sociodemogréafica de 10S pacientes.........cccveveveineincencnenine, 19
Figura 5: Distribucion sociodemografica de |10S pacientes .........ccccveeveenenncneenes 19
Tabla 6: Presencia de antecedentes patoldgicos familiares ......ccccecvvveveveeceveneennnne 20
Figura 6: Antecedentes patoldgicos familiares de los pacientes ........cccceeevvvveennenen. 20
Tabla 7: Procedimiento quirlrgico del paciente........cceeceveeeeceneciececeeeceee e 21
Figura 7: Procedimiento quirlrgico del paciente .........cccoecveeneinieinenereeeeees 21
Tabla 8: Valores de la tiroglobulina sérica postquirlrgiCa......c.cccveeeveereeneeneneneene 22
Figura 8: Niveles de tiroglobulina sérica postquirdrgiCa ........ccccveererrernenseneees 22
DISCUSION.....coucveeeeceetcte ettt es st s st sas s s sssas s s s s s s ssnassssssssessaesassnansassasans 23
CONCLUSION ..ottt sttt en e s sn st ss s s esas s saesassanassansanans 25
RECOMENDACIONES ...ttt sttt ettt st sttt sb e sae e st satesbeeteesaaesaeesasesaee 26
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ..ot eees e ses s sssesssasss s sassassesassasssnens 27
GLOSARIO ..ttt bbb bbbttt bbb 31



RESUMEN

El cancer de tiroides es el cancer endocrinolégico mas frecuente, con una
incidencia anual de muerte mayor que el resto de canceres endocrinoldgicos
juntos. Asi mismo, la incidencia de esta enfermedad ha aumentado a nivel global.
El cancer diferenciado de tiroides constituye el 80% de los casos, siendo mas

afectado el sexo femenino con una edad mayor de 45 afos.

Se determiné la prevalencia del cancer diferenciado de tiroides. Se recolecto
informacion de 120 historias clinicas bajo diagndéstico de cancer tiroideo desde el

afno 2018 hasta 2019 en el Hospital de Solca de la cuidad de Guayaquil.

Los resultados obtenidos demostraron 120 casos de cancer de tiroides. De los
cuales 112 (93.3%) fueron de sexo femenino y 8 (6.7%) de sexo masculino. La
edad de los pacientes tuvo una media de 48.43 (+4.948) afos. Se encontré 113
casos de cancer papilar (94.2%) de los cuales 105 fueron de sexo femenino y 8 de
sexo masculino, y 7 de cancer folicular (5.8%) de los cuales fueron de sexo
femenino. A nivel demogréafico Costa 98 (81.6%), Sierra 21 (17.5%) y Amazonia 1
(0.83%). Los pacientes que tienen antecedentes patoldgicos familiares fueron 98
(81.7%) y los que no fueron 22 (18.3%). Los pacientes sometidos a tiroidectomia
total fueron 107 (89.2%) y 13 (10.8%) tiroidectomia subtotal. Se realizé una
medicién de niveles de tiroglobulina posterior a la cirugia y se encontré una media

de 1.398 (£2.3756) ng/mL con un minimo de 0.1 ng/mL y un méaximo de 14 ng/mL.

Se estudio 120 casos de cancer diferenciado tiroideo de los cuales fueron sexo
femenino y de subtipo histologico papilar la mayor cantidad, provenientes en su
mayoria de la Costa. Debido al rango de edad establecido por el estudio se
encontraron mas tiroidectomias totales que subtotales y tanto en el postoperatorio
inmediato como en el seguimiento la mayoria presentd niveles de tiroglobulina con

anticuerpos antitiroglobulina negativos relacionados con buen prondstico.

Palabras claves: carcinoma, tiroides, papilar, folicular, prevalencia, tiroglobulina.
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ABSTRACT

Thyroid cancer is the most common malignancy of the endocrine system, with
more deaths annually than all other cancers of the endocrine origin combined.
Likewise, the incidence of this disease has increased globally. Differentiated
thyroid cancer constitutes 80% of cases, affecting commonly women with an age

over 45 years.

Determine the prevalence of differentiated thyroid carcinoma. Information was
collected from 120 medical records diagnosed with thyroid cancer from 2018 to

2019 at Solca Hospital in the city of Guayaquil.

The results obtained showed 120 cases of thryoid cancer, of which 112 (93.3%)
were female and 8 (6.7%) were male. The age of the patients had a mean of 48.43
(x 4.948) years. We found 113 cases of papillary cancer (94.2%) of which 105
were female and 8 were male and 7 of follicular cancer (5.8%) of which were
female. At a demographic level, Costa 98 (81.6%), Sierra 21 (17.5%) and
Amazonia 1 (0.83%). The patients who had a family pathological history were 98
(81.7%) and those who were not 22 (18.3%). The patients who underwent total
thyroidectomy were 107 (89.2%) and 13 (10.8%) subtotal thyroidectomy. A
measurement of thyroglobulin levels was performed after surgery and a mean of
1.398 (+ 2.3756) ng /mL was found with a minimum of 0.1 ng /mL and a maximum
of 14 ng /mL.

120 cases of differentiated thyroid cancer were studied, most of which were female
and of papillary histological subtype, most of the patients came from the Coast.
Due to the age range established by the study, more total thyroidectomies were
found the subtotal ones and both in the immediate postoperative period and in the
follow — up period, most had thyroglobulin levels with negative antithyroglobulin

antibodies related to a good prognosis.

Key words: carcinoma, thyroid, papillary, follicular, prevalence, thyroglobulin.
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INTRODUCCION

El cancer de tiroides es uno de los tumores endocrinos mas prevalentes a nivel
mundial (1), esta patologia ha ido creciendo exponencialmente durante los ultimos
afos, siempre con predisposicion hacia el sexo femenino, ocupando el quinto
lugar como el cancer mas comun en mujeres (6). Generalmente se puede
presentar entre los 25 a 65 afios de edad. Esta presentacion va a variar
dependiendo de varios factores ya sea al tipo histologico de cancer de tiroides,

componente genético, antecedentes familiares, exposicion a radiacion, etc. (2).

Lo que reportan los datos estadisticos, segun GLOBOCAN del afio 2018, hubo
28.058 casos de cancer en el Ecuador de los cuales 1.597 casos fueron
diagnosticados con cancer de tiroides, ocupando el puesto numero 5 de 35 tipos
de canceres que se registraron, hubo 196 casos que fallecieron con cancer de
tiroides. La incidencia estimada en ambos sexos a través de la plataforma
represento una tasa cruda de 7.5 y una tasa cruda de mortalidad de 1.3. (11).

La incidencia del cancer de tiroides ha incrementado considerablemente en estas
cuatro décadas, y ha alcanzado unos 14 casos por 100.000 habitantes por afio (6).
La Sociedad Americana del Cancer estima que aproximadamente hubo 53.990
nuevos casos de cancer tiroideo y 2.060 muertes en el 2018. Se predice que el
cancer de tiroides para el 2020, va ocupar el tercer lugar de todos los canceres a
nivel global (12). Los carcinomas diferenciados de tiroides incluyen al cancer
papilar y folicular de tiroides (10). A pesar de que la mayoria son diagnosticados
bajo la variable histol6gica de cancer papilar de tiroides, tienen un buen prondstico
y su tasa de mortalidad no se ha modificado en las ultimas décadas situandose
entre 0.2 y 0.4 por 100.000 en hombres y 0.2 y 0.6 por 100.000 en mujeres en la

mayoria de los paises (14).



JUSTIFICACION

El nimero de casos nuevos con cancer tiroideo han ido aumentando en Espafa y
todo el mundo (9). En el hospital SOLCA de Guayaquil se diagnostican
comunmente carcinomas diferenciados de tiroides tanto papilar como folicular,
algunas veces incidentalmente por presencia de nodulos tiroideos ya sea por

exploracion fisica o por estudios ecograficos.

La importancia clinica radica en la necesidad de excluir cancer de tiroides. La
supervivencia global es muy alta ya que los carcinomas diferenciados tienen buen
pronéstico. Asi mismo se han desarrollado sistemas de estratificacion para

identificar a los pacientes con mal prondstico (4,15).

La funcién del respectivo estudio es proyectar la realidad en la que esta
enfermedad ocupa en el pais, ya que es poco estudiada. La mayoria de los
endocrindlogos y oncdélogos se rigen a partir de guias y algoritmos internacionales,
las cuales se fundamentan en estudios ajenos a nuestro pais, en base a otras
estadisticas epidemiolégicas. Los datos obtenidos en el estudio serdn de gran
ayuda para futuras investigaciones, y permitiran el uso apropiado de los recursos a
nivel sanitario para el diagnostico oportuno, tratamiento y seguimiento de los
pacientes con cancer diferenciado de tiroides, todo esto para el beneficio del

paciente, que es nuestra meta.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El cancer diferenciado de tiroides comprende varias entidades que suelen tener un
comportamiento indolente, pero podria manifestarse como una neoplasia letal (3).
El cancer diferenciado de tiroides incluye el tipo papilar y folicular, representan
mas del 80% de los casos y se asocia con una excelente evolucién. Su incidencia
incrementa y la mortalidad decrece gracias al aumento del uso del ultrasonido

para diagnosticar tumores pequefios con mejor prondéstico (4,17).

La mayoria de las personas que padecen cancer de tiroides tienen entre 25 y 65

afos de edad y por razones no claras es tres veces mas frecuente en mujeres que

3



en hombres con una relacion hombre/mujer de 1:10 (13). La maxima frecuencia
tiene lugar entre los 41 y los 50 afios, y el 60% de los casos acontecen entre los
31 y los 60 afos. De las malignidades tiroideas, el carcinoma papilar y sus

variantes representan el 80.3% y el cancer folicular y sus variantes, el 2.4%. (6,9).

En Estados Unidos, la mortalidad especifica por cancer diferenciado de tiroides es
de aproximadamente 0.5 /100.000, e incluso con discreta tendencia al alza, ya que
algunos datos sugieren un incremento de 0,8% anual en varones (12). La
incidencia de este tipo de cancer ha ido creciendo por eso es importante conocer
los datos estadisticos, epidemiologicos y clinicos para ayudar al screening,

diagnéstico, tratamiento precoz y vigilancia de esta patologia.

OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia del cancer diferenciado de tiroides en pacientes de 40 a
60 afios en el Hospital de SOLCA de la ciudad de Guayaquil durante el periodo
2018 — 20109.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Establecer la frecuencia del cancer diferenciado de tiroides segun la edad y
sexo.

e Determinar las variantes histol6gicas del cancer diferenciado de tiroides.

e Mostrar demograficamente a la poblacién estudiada.

¢ |dentificar el antecedente patologico familiar y el tratamiento quirdrgico.

e Conocer los niveles de tiroglobulina de los pacientes post — quirargico.



MARCO TEORICO
CAPITULO I;: DEFINICION Y EPIDEMIOLOGIA

El carcinoma de tiroides (CT) es la neoplasia endocrina mas frecuente, aunque
representa menos del 1% aproximadamente de todas las neoplasias malignas (1).
Su incidencia varia ampliamente a nivel mundial (por falta de registros adecuados,
distinto nivel asistencial y medios de deteccion, diversos factores etiopatogénicos:
genéticos y ambientales) entre 0,8-5,0 para varones y 1,9-19,4 para mujeres por
cada 100.000 habitantes (2).

El aumento de la incidencia referido en las tres ultimas décadas en Europa y
EE.UU. de 3,6 a 8,7 por 100.000 habitantes es significativo y debido
fundamentalmente a pequefios carcinomas papilares detectados por ecografia de
alta resolucién (US) (3,4). La mitad de ellos es menor de 1 cm y el 90% menor de
2 cm y tienen buen prondéstico, permaneciendo la tasa de mortalidad igual, e
incluso decreciendo (0,5 por 100.000 habitantes) (4). El curso muy lento e
indolente en la mayoria de los casos (supervivencia superior al 90% a los 10 afios
de seguimiento) y el poder metastatizante hasta 20-40 afios postratamiento inicial
condicionan la inconsistencia de resultados de innumerables estudios debido a

series poco homogéneas y a la “corta” duracién del seguimiento (3).

Por otro lado, hay que destacar que, aunque el peor prondstico se reserva para los
pacientes en estadios avanzados de la enfermedad (alto riesgo), a pesar de
tratamiento riguroso, dos tercios de las muertes observadas pertenecen a los de
curso “indolente” (bajo riesgo) porque estos representan el mayor numero, casi el
80% de los mismos (1,3,4).

CAPITULO II: CLASIFICACION

Los nodulos tiroideos se identifican con una frecuencia cada vez mayor en la
practica clinica debido en gran medida al creciente uso de imagenes de

diagnéstico (5,6). En estudios que utilizan nuevas técnicas de imagen de alta



resolucién, se estan identificando nédulos tiroideos que nunca se habrian

diagnosticado en el pasado (7,8).

Aunque mas del 90% son lesiones benignas pequefas, no palpables, que nunca
se convertiran en tumores clinicamente significativos, algunos pacientes tienen
lesiones no palpables o palpables que son malignas. La identificacion de los
nédulos tiroideos malignos es importante, especialmente aquellos que causaran

morbilidad si no se diagnostican temprano (9).

Para distinguir entre subconjuntos de pacientes de bajo y alto riesgo, se necesita
una historia clinica y un examen fisico exhaustivos, investigaciones de laboratorio,
ecografia del cuello y, para pacientes seleccionados adecuadamente, aspiracion
con aguja fina (FNA) (10). Los nodulos tiroideos de funcionamiento autbnomo que
causan hipertiroidismo deben identificarse antes de la biopsia para evitar
complicaciones y garantizar una imagen y un tratamiento adecuados. La
exploracion tiroidea con radiondclidos debe realizarse solo en pacientes con

hormona estimulante de la tiroides (TSH) suprimida (11).

El cancer de tiroides diferenciado es el cancer de tiroides mas comun, representa
mas del 95% de los casos y se origina en las células epiteliales foliculares de la
tiroides (12).

En la categoria de canceres de tiroides bien diferenciados se encuentran el cancer
de tiroides papilar, el cancer de tiroides folicular y el cancer de tiroides de células
Hurthle. El cancer de tiroides mal diferenciado es un cancer de tiroides derivado

del foliculo mas agresivo que el cancer de tiroides diferenciado (13).

El cancer de tiroides papilar es el subtipo mas comun y tiene el mejor prondstico
general. Las metastasis mas comunmente involucran ganglios linfaticos cervicales
y, con menos frecuencia, los pulmones (14). El cancer de tiroides folicular, el
cancer de tiroides de células de Hurthle y los canceres de tiroides pobremente
diferenciados son canceres de alto riesgo que tienden a hacer metastasis de
forma hematdgena a sitios distantes, en particular a pulmén y huesos (13). El

sistema de estadificacién para los canceres de tiroides diferenciados depende de



la edad, y los pacientes mayores (245 afios segun el sistema actual) estan peor
(12,13).

CAPITULO lIl: MANIFESTACIONES CLINICAS

La mayoria se descubren por accidente ya sea por el mismo paciente o por
familiares como tumoraciones en el cuello, o de la misma forma un hallazgo
incidental de la ecografia (14). Un nddulo es altamente sospechoso de malignidad
si es de consistencia dura, tamafio mayor de 4 cm, adherido a estructuras vecinas,
de rapido crecimiento, con signos compresivos de estructuras vecinas (disfonia,
dificultad para deglucién), historia familiar de cancer tiroideo o de radiacién previa

y adenopatias locorregionales (15).

Generalmente no cursan con sintomas de disfuncion tiroidea (14,16).
Ocasionalmente debutan con nédulos metastasicos cervicales o sintomas
pulmonares por metastasis o con fractura 6sea patologica (17). EI CMT puede
presentarse como un nédulo tiroideo, como metastasis o como manifestaciones
sistémicas por la cosecrecion de calcitonina y otros péptidos (diarrea, flushing) y

mas raramente por produccién ectopica de ACTH (18).

CAPITULO IV: DIAGNOSTICO
Se basa en la historia clinica, exploracion fisica y datos complementarios.
Caracteristicas ecograficas

El tamafio juega un papel clave en la identificacion de si se necesita una biopsia
de FNA para un ndodulo tiroideo, pero otros hallazgos ecograficos también pueden
proporcionar pistas valiosas sobre la probabilidad de malignidad de los nodulos
(19). Estos incluyen hipoecogenicidad, una estructura interna solida, margenes
irregulares, microcalcificaciones, forma mas alta que ancha y evidencia de
extension extratiroidea o linfadenopatia cervical, o ambas. Si un nddulo no tiene

ninguna de estas caracteristicas, la citologia de FNA puede diferirse siempre que

7



el nédulo permanezca pequefo. Estas consideraciones se aplican principalmente

al cancer papilar de tiroides (20).

Los canceres de tiroides foliculares y los canceres de tiroides papilares variantes
foliculares, 35 son mas a menudo redondos e isoecoicos con margenes regulares
(21). En estos casos, un tamafio mayor y una vascularizacion intranodular
aumentada en las imagenes doppler a color o de potencia también son predictivas
de malignidad. Las pautas de la Asociacion Americana de Tiroides (ATA) de 2015
incluyen categorias de riesgo definidas por ultrasonografia para los nddulos

tiroideos, cada una con recomendaciones especificas para FNA (22).

También se deben considerar los factores de riesgo clinicos concomitantes para el
cancer de tiroides, que incluyen la presencia de una masa firme, dolor de cuello,
tos, cambio de voz y antecedentes de irradiacion de cuello infantil o cancer de
tiroides familiar (23). En estos casos, la FNA puede considerarse
independientemente de las apariencias ecograficas. Mas alld de todos estos
argumentos, las directrices de la ATA de 2015 recomiendan la biopsia solo para

nodulos mayores de 1 cm (22,23).
Citologia PAAF

El sistema Bethesda para informar la citopatologia de la tiroides incluye seis
categorias de diagnéstico (24). La categoria de diagnéstico 2 incluye nédulos
benignos, que pueden manejarse de manera segura con ecografia periodica del
cuello; los nédulos que son malignos (categoria diagndstica 6) o que pueden ser

malignos (categoria diagndstica 5) generalmente necesitan cirugia (24).

Si los resultados de la citologia no son diagnosticos (categoria diagnostica 1), el
nodulo se debe volver a aspirar. Los resultados indeterminados (categorias
diagnésticas 3 y 4, esta Ultima sugiere una mayor probabilidad de malignidad)
pueden manejarse quirdrgicamente o0 con una estrecha monitorizacion,
dependiendo de los factores de riesgo clinico, los patrones de ecografia y las

preferencias del paciente (24).



Pruebas isotdpicas

En general, las pruebas isotdpicas tienen utilidad en circunstancias especiales en
el preoperatorio y sobre todo en el manejo y seguimiento postoperatorio (25). El
galio-67 tiene utilidad para identificar depdsitos de carcinoma anaplasico y
linfomas. La 131-1 metayodobencilguanidina (MIBG) y el 111-Indio pentetredtido
(octreoscan) pueden detectar metastasis en el CMT. Las gammagrafias con 201-
talio, 99mtecnecio-sestamibi y el octreoscan pueden resultar Gtiles para identificar
metéstasis del carcinoma diferenciado de tiroides (CDT) que han perdido
capacidad para concentrar yodo (25). Finalmente, la tomografia por emisién de
positrones con 18-fluoro-2-desoxi-D-glucosa (18F-FDG-PET) ha mostrado su
utilidad diagnéstica en pacientes con niveles de Tg elevados y rastreo terapéutico
negativo; se aconseja su realizacion con TSH alta (25).

Radiografia de térax

Puede aportar datos que orienten el diagnéstico, como metéstasis pulmonares o

desviacion traqueal en lesiones de gran tamafo (24).
Tomografia computarizada y resonancia magnética

En ocasiones son de utilidad en la evaluacion global de carcinomas con sospecha
de metastasis. Cuando se han utilizado para la imagen radiolégica medios de
contraste que contengan yodo, toda gammagrafia o tratamiento con yodo

radiactivo debe posponerse de dos a tres meses (23,24).

CAPITULO V: PRONOSTICO

La historia natural de los carcinomas de tiroides es diferente segun el tipo
histolégico. En el SEER (Surveillance, Epidemiology and End Results), con una
base de datos de 15 698 pacientes, las tasas de supervivencia a 10 afios en
carcinomas derivados del epitelio folicular, corregidas por edad y sexo, fueron del
98% para pacientes con carcinoma papilar, del 92% para pacientes con carcinoma

folicular y sélo del 13% para pacientes con carcinoma anaplasico (23). Por



convencion, la determinacién del estadio del CDT se basa en la evaluacion
anatomopatoldgica y la informacion adicional derivada del rastreo corporal total
(RCT) con 131-Yodo postquirdrgico (24).

Existen varios sistemas de puntuacion prondstica en los diversos centros para
categorizar el riesgo del CDT, como: AGES, SCORE, AMES y MACIS SCORE
(22). La ETA y la ATA han aceptado el criterio TNM segun la sexta edicion de la
American Joint Commission of Cancer/ Union Internationale Contre Cancer
(AJCC/UICC). Se basa principalmente en la extension del tumor y la edad. Para la
edad de 15-45 afios existen solo estadio | y Il (23,24). La introduccion de edad
critica en menos de 15 afios no es aceptada universalmente y hay muchos clinicos
que siguen aun el estadiaje de Robbins: estadio I: tumor intratiroideo; estadio II:
metéstasis locorregionales; estadio lll: invasion de tejidos adyacentes, y estadio
IV: metastasis a distancia. El estadio postoperatorio permite valorar el riesgo
individual del paciente con CDT con vistas al tratamiento/seguimiento ulterior:
reintervencion, ablacion con 131-Yodo, supresion con LT4 (22). Segun este
sistema, los pacientes se dividen en tres categorias de riesgo tras el tratamiento
inicial: riesgo muy escaso: T1 unifocal (< 1 cm) NO MO sin extensién mas alla de la
capsula tiroidea; riesgo bajo: T1 (> 1 cm) NO MO o T2 NO MO o T1 NO MO
multifocal; riesgo alto: cualquier T3 o cualquier T, N1 o cualquier M1 (25).
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METODOLOGIA
TIPO DE ESTUDIO

El proyecto se lo elaboro con un disefio descriptivo de indole retrospectiva, sobre
la prevalencia del cancer diferenciado de tiroides en pacientes de 40 a 60 afios de
edad en el Hospital SOLCA de Guayaquil durante el periodo 2018 — 2019.

DISENO DE LA INVESTIGACION

- No experimental

- No aleatorizado

AREA DE ESTUDIO

El andlisis se lo realizd en el servicio de Endocrinologia del Hospital SOLCA en la

cuidad de Guayaquil, Ecuador.

UNIVERSO Y MUESTRA

Se reviso 120 historias clinicas en el sistema de datos del Hospital SOLCA de los
pacientes con cancer diferenciado de tiroides del servicio de Endocrinologia
durante el periodo 2018 — 2019. Se tuvo que depurar el tipo de carcinoma, ya que
la codificacion de la enfermedad (CIE 10: C73 Tumor maligno de la glandula
tiroides) es general, y se aplica a todos los tipos de carcinoma ya sea diferenciado,

pobremente diferenciado e indiferenciado.

PROCESAMIENTO DE LA INFORMACION

La informacion fue recolectada del sistema de datos de Solca y posteriormente se
registrd en una base de datos de Excel. Los programas de sistemas SPSS 23.0 y
el programa estadistico Microsoft Excel fueron utilizados para la tabulacion de

datos y representacion grafica.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Nombre Variables Definicibn de la | Tipo RESULTADO
variable
Edad Edad que refiere el | Cuantitativa Afios
paciente continua
Sexo Fenotipo del paciente | Cualitativa Masculino o]
nominal femenino
Tipo de céancer | Clasificacion Cualitativa Papilar 0
tiroideo histopatol6gica de la | nominal Folicular
muestra
Region Lugar de | Cualitativa Costa, Sierra,
procedencia del | nominal Amazonia,
paciente Insular.
Antecedente Carga genética del | Cualitativa Sl o NO
patoldgico familiar | &rbol genealdgico nominal
Dicotémica
Tratamiento Procedimientos Cualitativa Tiroidectomia
quirargico utilizados para tratar | nominal total,
la enfermedad tiroidectomia
subtotal.
Nivel de | Marcador bioquimico | Cuantitativa Valor en ng/mL
tiroglobulina de seguimiento continua

CRITERIOS DE INCLUSION

- Cancer diferenciado de tiroides

- Pacientes entre 40 y 60 afios

- Hospital Solca de Guayaquil

- Pacientes con tiroidectomia total o subtotal durante afio 2019

- Niveles de tiroglobulina post — quirdrgico con anticuerpos antitiroglobulina

negativos

- Periodo 2018 - 2019
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CRITERIOS DE EXCLUSION

- Céncer indiferenciado de tiroides

- Pacientes menores a 40 afios y mayores a 60 afios

- Otras unidades hospitalarias de Guayaquil

- Pacientes con tiroidectomia total o subtotal antes del afio 2019

- Niveles de tiroglobulina durante el seguimiento con anticuerpos
antitiroglobulina positivos

- Periodos anteriores al afio 2018

SUPERVISION

El presente estudio estuvo bajo la supervision del Dr. Hamilton Abad, Dra. Noemi
Bautista y el Dr. Enrique Lépez; la asesoria a cargo del Dr. Diego Vasquez
Cedefio.

RECURSOS FINANCIEROS

- Autofinanciados

ASPECTO ETICO LEGAL

Se presentd una solicitud al director del &rea del servicio de endocrinologia y al
director de docencia del Hospital SOLCA de la ciudad de Guayaquil por su
autorizacion y acceso a las historias clinicas digitales de los pacientes. Se respeto
la confidencialidad de la informacién encontrada en las historias clinicas de cada

paciente y se usé esta informacioén anicamente con fines académicos.

No se requiri6 consentimiento informado por parte de los pacientes al no ser un

estudio de indole intervencional sino tan sélo descriptivo.
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RESULTADOS

Los datos obtenidos del sistema del Hospital de Solca demostraron que entre los
afios 2018 y 2019 se presentaron 120 casos de cancer de tiroides en pacientes
entre 40 y 60 afios de edad. De los cuales 112 (93.3%) de los pacientes fueron de
sexo femenino y 8 (6.7%) de sexo masculino (ver Tabla 1 y Figura 1). La edad de
los pacientes tuvo un minimo de 40 afios y un maximo de 60 afios, una moda de
49 afnos, una media de 48.43 (x4.948) afios y una mediana de 48 afios con una

desviacion estandar de 4.948 (ver Tabla 2 y Figura 2).

Se encontré 113 (94.2%) casos de cancer papilar de los cuales 105 fueron de
sexo femenino y 8 de sexo masculino, y 7 (5.8%) de cancer folicular de los cuales
todos fueron de sexo femenino (ver Tablas y Figuras 3 y 4). A nivel demografico
los pacientes pertenecian a Costa 98 (81.6%), Sierra 21 (17.5%) y Amazonia 1
(0.83%) (ver Tabla 5y Figura 5).

Los pacientes que tenian antecedentes patolégicos familiares fueron 98 (81.7%) y
22 (18.3%) no tenian estos antecedentes (ver Tabla 6 y Figura 6). Los pacientes
sometidos a tiroidectomia total fueron 107 (89.2%) y 13 (10.8%) con una
tiroidectomia subtotal (ver Tabla 7 y Figura 7). Una vez realizada las operaciones
se realiz6 una medicién de niveles de tiroglobulina posquirdrgica con anticuerpos
antitiroglobulina negativos y se encontré una media de 1.398 (£2.3756) ng/mL con

un minimo de 0.1 ng/mL y un maximo de 14 ng/mL (ver Tabla 8 y Figura 8).
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TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1: Distribucién en base al sexo

Sexo
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido Femenino 112 93.3% 93.3% 93.3%
Masculino 8 6.7% 6.7% 100%
Total 120 100% 100%

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 1: Distribucion en base al sexo del paciente

1207

1007

B0

60

Frecuencia

40

20

Femening Masculino

Sexo

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 2: Distribucién de la muestra en base a la edad
Estadisticos descriptivos

Desviacion
N Moda |Mediana| Media estandar
Edad 120 49 48 48.43 4.948
Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
Figura 2: Distribucién de la muestra en base a la edad
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Elaborado por: Navarro, M
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 3: Distribucion de la histologia descrita del cancer de tiroides

Tipo de cancer de tiroides

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Vélido Folicular 7 5.8% 5.8% 5.8%
Papilar 113 94.2% 94.2% 100%
Total 120 100% 100%

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 3: Distribucion del tipo histolégico de cancer tiroideo
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Elaborado por: Navarro, M
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 4: Comparacion entre histologia descritay sexo del paciente
Tabla cruzada: Tipo de cancer de tiroides y sexo

del paciente
Tipo de cancer de
tiroides
Folicular Papilar Total
Sexo Femenino 7 105 112
Masculino 0 8 8
Total 7 113 120

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 4: Comparacion del tipo histoldgico de cancer tiroideo y el sexo del
paciente
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Elaborado por: Navarro, M
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 5: Distribucion sociodemografica de los pacientes

Distribucion por regiones del Ecuador

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Véalido Amazonia 1 0.8% 0.8% 0.8%
Costa 98 81.7% 81.7% 82.5%
Sierra 21 17.5% 17.5% 100%
Total 120 100% 100%

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 5: Distribucion sociodemografica de los pacientes
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Elaborado por: Navarro, M
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 6: Presencia de antecedentes patolégicos familiares

Antecedentes Patol6gicos Familiares

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Valido NO 22 18.3% 18.3% 18.3%
S 98 81.7% 81.7% 100%
Total 120 100% 100%

Elaborado por: Navarro, M.

Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 6: Antecedentes patolégicos familiares de los pacientes
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Elaborado por: Navarro, M

Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 7: Procedimiento quirdrgico del paciente
Tratamiento Quirudrgico

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Val Tiroi .
dlido  Tiroidectomia 13| 10.8% 10.8% 10.8%
subtotal
Tiroidectomia total 107 89.2% 89.2% 100%
Total 120 100% 100%

Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas

Figura 7: Procedimiento quirdargico del paciente
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Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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Tabla 8: Valores de la tiroglobulina sérica postquirurgica
Estadisticos descriptivos

Desviacion
N Minimo [ Maximo | Media estandar

Niveles de
Tiroglobulina Sérica 120 0.1 14 1.398 2.3756
Postquirargica (ng/mL)
Total 120
Elaborado por: Navarro, M.
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
Figura 8: Niveles de tiroglobulina sérica postquirurgica

%Egi\?ia:cikl?u gessténdar = 2 3756

100.09 M=120

80.0

60.0-

Frecuencia

L

o 20 40 6.0 3.0 100 120 140

Niveles de Tiroglobulina Sérica Postquirargica
(ng/mL)

Elaborado por: Navarro, M
Fuente: Base de datos Solca nucleo Guayas
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DISCUSION

El tamafio de la muestra es considerable para no ser un estudio multicéntrico,
teniendo una prevalencia anual promedio de 60 casos de cancer de tiroides por
afo en los dos afios estudiados. En Colombia un registro de largo plazo describié
500 casos a lo largo de 16 afios del estudio, lo que equivaldria alrededor de 30
casos de cancer de tiroides anuales (27), y en Cuba a lo largo de 4 afios un
hospital describié 94 casos de cancer diferenciado de tiroides con alrededor de 24
casos anuales (28). En Cataluiia el registro CECaT incluye informacion de 11
hospitales distintos a lo largo de 12 afios de recoleccién de datos y se obtuvo 2000
casos de cancer de tiroides (29), sin embargo, incluye todo tipo de cancer de
tiroides por lo que es de esperarse que tenga alrededor de 160 casos por afio

considerando ademas que es multicéntrico.

La literatura describe una disparidad de género en el cancer de tiroides, siendo la
razén hombres a mujeres de alrededor de 1 a 3 (30). Sin embargo, esta descrito
que mientras mayor agresividad y menor diferenciacion presenten, menor era esta
disparidad, por lo que es de esperarse que la cantidad de pacientes de sexo
femenino en cancer diferenciado de tiroides sea mayor de 3 a 1, sin embargo,
nuestro estudio revela que esta cohorte presenta una razén de mujeres de 16 a 1
en comparacion con los casos masculinos, por lo que es un dato fuera de lo
esperado. También se presentd una mayor prevalencia de casos femeninos en
nuestro estudio (94.2%) que, en los otros registros previamente mencionados, en

los cuales el porcentaje de mujeres fue entre 70 a 80% (27,28,29).

Dentro del rango de edad estudiado se encontré una distribucién normal, tanto
para la poblacion estudiada total como para los casos de sexo femenino, y no se
obtuvo una muestra de varones lo suficientemente grande como para determinar
un tipo de distribucion. Sin embargo, la literatura describe que la mayor incidencia
de cancer de tiroides se encuentra entre los 20 y los 60 afios (30) por lo que se
deberia ampliar el rango de edad estudiado en futuras investigaciones. Esto se
puede observar en los registros de Cuba y Cataluiia en los cuales se describio que

23



tan sélo 55% de los canceres de tiroides se encontraban en pacientes de 40 a 60
afos (28,29).

De acuerdo a la literatura el cancer papilar de tiroides representa del 80 al 85% de
los canceres de tiroides, y el folicular de 10 a 15% (31), sin embargo, en nuestra
muestra se encuentra una prevalencia de variante papilar mayor a la esperada de
casi 95% versus 5% de foliculares. Esta diferencia debe ser estudiada para
investigar si nuestra poblacion presenta algun factor de riesgo para cancer papilar
o un factor protector para cancer folicular, o para determinar si la diferencia es tan
sOlo debida al azar. Existen también tendencias de género separadas por variante
histoldgica (31) pero la muestra obtenida de variantes foliculares no presento
ningun caso masculino y la cantidad de casos foliculares en total es muy pequefia

como para comparar tendencias.

Dentro de los desordenes de tiroides la tiroidectomia total es el tratamiento
preferido para la mayor parte de las mismas, sin embargo, existen todavia
discusiones sobre la seguridad de la tiroidectomia total en relacion con el riesgo
de dafio al nervio laringeo e hipotiroidismo entre otras complicaciones frente a la
tiroidectomia subtotal. A pesar de esto se han realizado estudios en los cuales al
comparar las dos operaciones no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas para lesiones del nervio laringeo recurrente o hematoma
postoperatorio, a pesar que la incidencia de hipocalcemia si es mayor en la
tiroidectomia total (32). Vale la pena recalcar que una indicacion para tiroidectomia
total es una edad mayor a 40 afios, por lo que es de esperarse que encontremos

tan s6lo 10.8% de tiroidectomias subtotales en nuestra cohorte.

A pesar que existen muchos factores que influyen en los niveles de tiroglobulina
postoperatoria como los niveles de la misma previos a la cirugia, se ha
demostrado que niveles postoperatorios menores de 10 ng/mL se han relacionado
con mejores pronosticos en cancer diferenciado de tiroides (33,34). En nuestra
cohorte tan soélo se encontraron 4 pacientes con niveles de tiroglobulina
postoperatoria mayor a 10 y a 3 de los mismos se les realizé tiroidectomias

subtotales, lo que puede explicar este hallazgo.
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CONCLUSION

Se estudié 120 casos de cancer diferenciado de tiroides atendidos en el hospital
de SOLCA de la ciudad de Guayaquil desde el 2018 al 2019 de los cuales su gran
mayoria fueron de sexo femenino y de subtipo histoldgico papilar, ain mas de lo
esperado de acuerdo a la literatura. La mayoria de los pacientes provenian de la
region Costa del Ecuador. Debido al rango de edad establecido por el estudio se
encontraron mas tiroidectomias totales que subtotales y ademas en el
postoperatorio inmediato la mayoria presentd niveles de tiroglobulina con
anticuerpos antitiroglobulina negativos relacionados con buen prondstico y menor

recidiva.
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RECOMENDACIONES

Recomendamos la organizacion de un registro de canceres diferenciados de
tiroides, de ser posible que incluya varios hospitales en Ecuador, y que no excluya
pacientes en base a criterios de edad para poder estudiar prevalencia e incidencia

en distintos grupos etarios.

Se recomienda también se incluya no solo canceres diferenciados y que se
estudie también variantes histolégicas como el cancer de células de Hurtle y
canceres diferenciados pues presentan distintos pronosticos y repercusiones
sistémicas y terapéuticas. La alta prevalencia de canceres de tipo papilar deberia

ser estudiada para explicar el contraste con otros paises.

Para terminar, recomendamos se revisen y establezcan protocolos de seguimiento
estandarizados y rigurosos puesto que en todo registro encontrado todos los
pacientes con cancer de tiroides se les realizaba seguimiento, ayudando al
pronéstico de los mismos y a la retroalimentacion de los distintos sistemas de

salud.
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GLOSARIO

CDT: Carcinoma Diferenciado de Tiroides

DTC: Differentiated Thryoid Cancer

SOLCA: Sociedad de Lucha Contra el Cancer

CIE-10: Clasificacion Internacional de Enfermedades

VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor

GLOBOCLAN: Global Cancer Society

TSH: Hormona Estimulante de la Tiroides

BAAF: Biopsia por Aspiracion con Aguja Fina

PET: Tomografia por Emision de Positrones

TC: Tomografia Computarizada

RMN: Resonancia Magnética Nuclear

TIRADS: Thyroid Imaging Reporting and Data System

CECaT: Consorcio para el Estudio de Cancer de Tiroides
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