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Comportamiento de las concentraciones séricas de

tirotropina en el carcinoma tiroideo

Behavior of thyrotropin serum levels in thyroid carcinoma.
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Resumen

ANTECEDENTES: El uso de la hormona estimulante de la tiroides (TSH) como factor
prondéstico de decision terapéutica es controvertido, no existe punto de cohorte estan-
darizado. A pesar de la existencia del sistema ACR TIRADS y el sistema Bethesda para
toma de decision terapéutica, hay escenarios limitrofes donde la TSH podria inclinar
la decisién quirdrgica.

OBJETIVO: Determinar en enfermedad tiroidea la relacion entre las concentraciones
séricas de tiroglobulina y malignidad para normar la conducta a seguir.

MATERIAL Y METODO: Estudio retrospectivo, descriptivo, observacional, transversal,
realizado en el Hospital Regional General Ignacio Zaragoza y el Hospital Judrez de
México. Se revisaron los expedientes de la consulta externa de Oncologia quirdrgica de
2014 a 2018, donde se observoé la determinacién de TSH prequirdrgica, la confirmacion
histopatolégica de la lesion, la clasificacion TIRADS y se evalué la relacién entre la
TSH y la existencia de malignidad en afeccién tiroidea.

RESULTADOS: En 86 pacientes las concentraciones de TSH promedio fueron de
3.9 + 2.27 UI/dL. Se aplicaron pruebas no paramétricas con el programa estadistico
SPSS version 25, calculando U de Mann-Whitney donde se confirmaron concentraciones
séricas de TSH > 2.1 mUI en los pacientes con reportes de malignidad tiroidea, con
significacion estadistica de 0.05.

CONCLUSIONES: Los pacientes con un resultado Bethesda 1, 3 y 4 y TSH mayor de
2.1 mUI se consideran aptos a intervencién quirdrgica por el riesgo de incremento de
malignidad.

PALABRAS CLAVE: TSH; cancer.
Abstract

BACKGROUND: The use of thyroid stimulating hormone (TSH) as a prognostic factor
for therapeutic decision is controversial, there is no standardized cohort point. Despite
the existence of the ACR TIRADS and the Bethesda system for decision-making, there
are borderline scenarios where the TSH could tip the surgical decision.

OBJECTIVE: To determine in thyroid pathology the relationship between the serum
thyroglobulin levels and malignancy to regulate behavior.

MATERIAL AND METHOD: A retrospective, descriptive, observational and cross-sec-
tional study, which was carried out at the Regional Hospital General Ignacio Zaragoza
and Hospital Judrez de México (Mexico City), reviewing the files of the outpatient clinic
of surgical Oncology from 2014 to 2018, where the relationship between TSH and the
presence of malignancy was observed.

RESULTS: In 86 patients, the average TSH levels were 3.9 + 2.27 Ul/dL. Nonparametric
tests were applied with SPSS version 25 statistical program calculating Mann-Whitney
U, which confirmed serum TSH levels > 2.1 mUI in patients with reports of malignancy
with a statistical significance of 0.05.

CONCLUSIONS: Patients with a Bethesda 1, 3 and 4 categories, which had aTSH greater
than 2.1 mUI, are surgery candidates because of the increased risk of having cancer.
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ANTECEDENTES

El cancer de tiroides es el cancer endocrino mas
comin y su incidencia continia aumentando.
Entre 1973 y 2002 en Estados Unidos se report
incremento en la incidencia de céncer tiroideo
en general de 2.4 veces y respecto a cdncer
papilar, un aumento de 2.9 veces." La manifesta-
cién de este tipo de lesiones suele ser un nédulo
solitario o un nédulo dominante dentro de la
glandula tiroides multinodular. En la poblacién
general, se reportan nédulos tiroideos con fre-
cuencia, los nédulos palpables se reportan entre
4y 7% en adultos.? El objetivo del clinico es
detectar los nédulos malignos, que representan
alrededor de 5 a 15%.> Existen predictores de
malignidad de los nédulos tiroideos, como la
aparicion de lesiones fijas a planos profundos,
crecimiento rapido de nédulos, disfonia, disfagia
o adenomegalias, aspectos no identificados de
manera comun.* Existe otra manifestacion, el in-
cidentaloma (resultado de la identificacion de un
nédulo no palpable mediante estudio de imagen
realizado por alguna otra causa), cuya maligni-
dad es igual que la de los nédulos palpables.®

La clasificacién de TIRADS que estadifica a los
nodulos orienta que los nédulos con TIRADS
3, 4y 5 son sospechosos de malignidad y se
les realiza toma de biopsia por aspiracién con
aguja fina (BAAF).® Posteriormente el sistema
Bethesda establecié recomendaciones terapéu-
ticas,” aunque ya se conoce el porcentaje de
riesgo de malignidad para cada clasificacion
de Bethesda (Cuadros 1 y 2).® Es importante
considerar que la biopsia por aspiracion con
aguja fina puede producir resultados falsos ne-
gativos y debemos dar seguimiento para evitar
diagnésticos tardios.

Han surgido estudios en los que concentra-
ciones altas e incluso normales de la hormona
estimulante de la tiroides (TSH) se relacionan
con céancer,’ lo que podria ser de apoyo. Se ha
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Cuadro 1. Clasificacion de Bethesda

Categoria diagnéstica

Riesgo de malignidad
(%) si NIFTP # cancer*

I. No diagndstico o insatisfac-
torio

1. Benigno 0-3

1. Atipia indeterminada de
significado incierto o lesién 6-18
folicular de significado incierto

IV. Neoplasia folicular o sospe-

cha de neoplasia folicular 10-40
V. Sospechoso de malignidad 45-60
VI. Maligno 94-96

* NIFTP: neoplasia tiroidea folicular no invasiva con carac-
teristicas nucleares de tipo papilar.

Cuadro 2. Clasificacion TIRADS

TIRADS ACR | Riesgo de malignidad | Toma de BAAF si:
(%)

5 >20 >1.0 cm
4 5-20 >1.5cm
3 5 >2.5cm
2 <2 No se indica
1 <2 No se indica

demostrado que la existencia de las concentracio-
nes altas de TSH es necesaria, pero no suficiente
para inducir carcinogénesis, lo que sugiere que
la TSH tiene un papel oncogénico.'’Si se anade
la TSH como nuevo predictor a las herramientas
conocidas, como el género y la edad, el riesgo
de malignidad aumenta.® Danilovic y su grupo
declaran que en los pacientes con TSH mayor
de 2.4 mUI/mL fue més frecuente la malignidad
con aumento de hasta 2.4 veces el riesgo de te-
ner cancer en los que tenian mas de esta cifra de
TSH."2Otros estudios consideran a la hormona
un factor predictor de enfermedad metastasica
locorregional cuando es mayor de 2.5 mUl/mL."

El objetivo de este estudio es determinar la rela-
cién de laTSH con la existencia de malignidad y
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asi establecer qué papel juega en el diagnédstico
previo a un resultado histopatolégico.

MATERIAL Y METODO

Estudio retrospectivo, descriptivo, observacional
y transversal, en el que se evaluaron mediante
la revision del expediente clinico, pacientes con
enfermedad tiroidea en el Hospital Judrez de
México y el Hospital Regional General Ignacio
Zaragoza, de 2014 a 2018.

Se incluyeron pacientes con enfermedad tiroidea
en quienes se practic cirugia, que contaran con
determinacién de TSH prequirtrgica, ultrasonido
y BAAF; sin ingesta de levotiroxina previa a la
intervencion quirdrgica y que tuvieran la clasifi-
cacion TIRADS. Se evaluaron las caracteristicas
clinicas, citoldgicas, de imagen e histopatol6-
gicas. Se utilizé el programa estadistico SPSS
versién 25 para el andlisis de la informacion.
Se aplicaron pruebas no paramétricas de U de
Mann-Whitney en las concentraciones séricas de
TSH con enfermedad tiroidea benigna y maligna.

Este estudio fue aprobado por la Junta de Revi-
sién Institucional y Comité de Ftica de ambas
sedes, emitiendo el registro correspondiente.
La informacién fue tratada de forma anénima 'y
confidencial.

RESULTADOS

Se incluyeron 100 casos en quienes se realiz6
cirugia tiroidea con sospecha de enfermedad
neoplasica entre 2014 y 2018; 86 pacientes
cumplieron con los criterios de seleccién; 69
correspondieron al sexo femenino (80%) y 17
al masculino (20%). La media de edad fue de
52 + 14.3 anos. Los diagndsticos histopato-
l6gicos reportados fueron: 61 pacientes con
carcinoma papilar cldsico (71%), 9 con cancer
papilar tipo columnar (11%), 2 con bocio multi-
nodular (2%), 2 con carcinoma folicular (2%), 4

con hiperplasia nodular (5%) y 8 con adenoma
folicular (9%). La enfermedad mds frecuente fue
el cancer papilar de tiroides (patrén clasico) y
la afeccion benigna mas frecuente el adenoma
folicular de tiroides (Cuadro 3).

El 90% (77) de la enfermedad fue maligna. Nin-
glin hombre tuvo afeccién tiroidea benigna. Se
identificaron concentraciones séricas de TSH
> 2.1 mUl/mL en los pacientes con reportes de
malignidad, con significacién estadistica de 0.05
(U de Mann-Whitney). La media de TSH fue de
3.9 + 2.27; se estratificd la concentracion de
TSH, los que obtuvieron menos de 2.1 mUl/mL
de TSH y mayores de 2.1 mUI/mL (Cuadro 4). El
promedio de TIRADS fue de 3.7 + 0.926.

DISCUSION

El reto de los clinicos es identificar los nédulos
tiroideos que albergan malignidad. En el proto-
colo de estudio de los nédulos tiroideos debe
incluirse la medicién de TSH sin exclusion.” De
acuerdo con ello y la clasificaciéon TIRADS se
someteran a BAAF ciertos nédulos sospechosos,
cuyos resultados citolégicos determinaran la
conducta terapéutica.®'

Segtn el estudio de Zhao y su grupo, en ratones
con cancer de tiroides se observé mayor inciden-
cia de carcinoma en los especimenes sometidos
a TSH exdgena, pero los autores no consideran
a laTSH por si sola la responsable de la génesis

Cuadro 3. Aspectos generales de la poblacién en estudio

Variable m Intervalo

Sexo
Hombre 17 20%
Mujer 69 80%
Edad (afios) 5239+ 143 30-80
TIRADS 3.7 £0.926 1-5
TSH (mUI) 3.9+227 0.1-7.1
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Cuadro 4. Distribucion de enfermedad tiroidea relacionada con concentraciones séricas de TSH

Diagndstico histopatologico

Carcinoma papilar*

Cancer papilar tipo columnar 6
Bocio multinodular 1
Carcinoma folicular 1
Hiperplasia nodular 3
Adenoma folicular 5

43 18 61

1
3

=
o AN N O

TSH > 2.1 Ul en los pacientes con reportes de malignidad con significacién estadistica del 0.05.
Nota: Separacion del carcinoma papilar columnar por ser de mal pronéstico, en el carcinoma papilar se adjuntaron los de

riesgo bajo y moderado.

del céncer, sino un factor que afecta la existencia
de ciertas mutaciones genéticas.'® Por tanto, la
TSH participa en la aparicién y progresion del
cancer.?

Danilovic y su grupo y Kim y colaboradores
reportan que el valor de TSH superior a 2.5 y
2.4 mUI/mL, respectivamente, pueden predecir
malignidad;'>"* en este estudio el valor marcado
fue de 2.1 mUI/mL, similar a lo referido por estos
autores; mayor cantidad de TSH apoya maligni-
dad, metéstasis locorregional o ambas, con lo
que la teoria de la TSH como factor oncogénico
propuesta por Zhao y su grupo es apoyada.'’

Los estadios Il y IV de la AJCC muestran mayor
TSH en comparacion con los estadios | y 1.7 Son
pocos los estudios que anuncian una cohorte de
la TSH para la asociaciéon de malignidad, hay
dos estudios que refieren cancer con 2.4 mUl/
mL de TSH, el segundo con 2.5 mUI/mL, con un
primario mayor o igual a 2 cm y metastasis en
compartimento lateral .'>'3

En esta revision se observd una relacion entre
cancer y TSH mayor a 2.1 mUL/mL. Al estratificar
en dos grupos, se observa que en el grupo de
cancer la existencia de TSH elevada es mayor.
A pesar de los pocos estudios que existen de la
asociacion entre TSH y cancer, es evidente la

relevancia que tiene, pero adn no existe la me-
dicion exacta que nos delimite la conducta,'"?
por lo que es importante hacer mas estudios que
lo sustenten.

Se confirma la mayor afeccién a las mujeres con
enfermedad tiroidea y la estrecha relacién entre
la clasificacién de TIRADS y cancer. Por tanto, la
TSH podria usarse en el diagnéstico de cancer,
asumiendo que los pacientes con citologia limi-
trofe y altas concentraciones de TSH requieren
mas investigacion en el abordaje diagnéstico.

CONCLUSIONES

Los pacientes con nédulos tiroideos con citologia
Bethesda 1, 3 y 4, aunada aTSH elevada requie-
ren acuciosa investigacioén porque es mayor la
probabilidad de lesién maligna. Las cifras de
TSH mayores de 2.1 mUI podrian vincularse
con malignidad, es necesario realizar estudios
a mayor escala para buscar el valor de ésta en
relacién con la existencia de cancer.
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