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Resumen

Antecedentes y objetivo: El cancer diferenciado de tiroides (CDT) re-
presenta el 90 a 95% de los casos de cancer de tiroides, su incidencia
es del 2% en menores de 20 anos, con una sobrevida > 90% a 20 afos
de seguimiento. El objetivo del estudio fue describir el comportamiento
clinico del CDT al diagnéstico y su seguimiento. Material y métodos:
Se revisaron los expedientes de los pacientes con diagnéstico de CDT
que acudieron al Servicio de Endocrinologia del Hospital de Pediatria del
CMN Siglo XXI, en el periodo comprendido de enero de 2000 a febrero
de 2010, se recolectaron los datos clinicos al diagndstico, dosis de ™'l 'y
evolucién. Resultados: Se incluyeron 10 mujeres y 6 varones, con edad
promedio de 11.5 afos y nédulo tiroideo al momento del diagnéstico en
el 68.75%, con adenopatias regionales en el 90% de los casos. El resultado
histopatolégico en el 94% fue carcinoma papilar, 13.5% con variedades
de mal pronéstico y un caso con carcinoma folicular de tiroides, el 50%
presenté metastasis. Durante el seguimiento se encontré actividad en el
75% de los pacientes, por lo que se administraron dosis terapéuticas de
radioyodo (dosis acumulada promedio 235 mCi). Se logré la supresién de
TSH en el 70% de los casos. Conclusiones: Al diagndstico, nuestro grupo
de pacientes mostré mayor invasién local y metéstasis que lo reportado
en la literatura, probablemente por retraso en el diagnéstico y envio, lo
que se reflejé en su comportamiento clinico.
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Introduccién

El cancer de tiroides (CT) es poco frecuente en nifios, en
Estados Unidos de Norteamérica representa sélo el 2% de
las neoplasias en menores de 20 afos," con mayor riesgo
de presentacion en pacientes sobrevivientes de linfoma o

Abstract

Background and objective: Differentiated thyroid carcinoma (DTC)
represents 90-95% of cases of thyroid cancer. Approximately 2% of newly
diagnosed patients are less than 20 years of age. The objective of this study
was to report the clinical behavior of DTC in our pediatric population. Mate-
rial and methods: We reviewed the files of patients with DTC followed at
the Endocrinology Department of Hospital de Pediatria of CMN Siglo XXI,
from January 2009 to February 2070. We recollected demographic data,
clinical features at the moment of diagnosis, treatment with radioiodine
and outcome. Results: We included 10 female and 6 male patients; the
median age at diagnosis was 11.5 years. The most common clinical pre-
sentation was thyroid nodule (68.75%) and regional lymph nodes in 90%
of the cases. The histopathology was papillary carcinoma in 94% (13.5%
had subtypes with worse prognosis) with only one case of follicular car-
cinoma; 50% presented metastases. During follow-up we found residual
disease in 75% of the patients, additional RAI therapy was necessary ("'l
average cumulative doses was of 235 mCi). TSH was suppressed in 70% of
the cases. Conclusion: The clinical behavior of these patients, compared
with other series reported in literature, shows a higher incidence of local
invasion and metastases at the moment of diagnosis, probably due to the
delay in referral to our hospital.
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leucemia con exposicién a radiacion.?* En nuestro pais no
existen estadisticas al respecto. El carcinoma diferenciado
de tiroides (CDT) representa el 90 a 95% de los casos de
cancer de tiroides, el medular 5 a 8 % y los tumores indi-
ferenciados son muy raros. El 15% de los casos de CDT se
presenta en menores de 18 anos® y cerca del 1% en me-
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nores de 10 afi0s.%” Este cancer inicia en la mayoria de los
casos como un nédulo, en nifos esto implica un riesgo del
15 a 20% de ser maligno y en algunas series hasta un 50%,
en comparacién con los adultos en donde el riesgo es de
5 a 10%,8 asi como adenopatias regionales en el 40 a 80%
de los casos.? Las metdstasis, generalmente a pulmon se
presentan hasta en un 20 a 30% de casos al momento del
diagndstico. A pesar de lo anterior, la sobrevida se reporta
de 90 a 99% a 20 anos de seguimiento,” lo cual podria
explicarse por la mayor prevalencia de re-arreglos del ret/
PTC."*"" El abordaje diagndstico de un paciente pediatrico
con nédulo o sospecha de CDT, asi como los objetivos del
tratamiento y seguimiento del CDT, son similares al de la
poblacién adulta’'*8 e incluyen tiroidectomia total con
exploracion del compartimiento central y en algunos casos
del drea supraclavicular.’3

Material y métodos

Se revisaron los expedientes de los pacientes con diag-
néstico de cancer diferenciado de tiroides que ingresaron
entre enero del 2000 y febrero del 2010. Se recabé la
informacion clinica, asi como los resultados de laboratorio,
gabinete, tratamiento y seguimiento pertinentes al estu-
dio. El protocolo de manejo del CDT en nifios en nuestro
hospital se basa en las recomendaciones de la Asociacion
Americana de Tiroides. Se realizé estadistica descriptiva.

Resultados

Se detectaron 16 pacientes con diagnéstico de CDT, de los
cuales el motivo de consulta fue nédulo en el 68.75% de
los casos, bocio en 12.5% y adenopatia cervical en 18.75%.
El promedio de evolucién entre la deteccién clinica vy el
procedimiento quirdrgico fue de 12 meses (3-48 meses),
esto principalmente por retraso en la referencia a este
hospital. El promedio de edad al diagnéstico fue 11.5 afios
(6-16 anos), con predominio en el sexo femenino 1.6:1.
Todos los casos fueron sometidos a tiroidectomfa total y
el diagndstico histopatolégico fue carcinoma papilar en el
94% con variedades de mal prondstico en 2 casos (células
columnares y esclerosante difuso) y un caso con carci-
noma folicular (6%). Las intervenciones fueron realizadas
por el mismo cirujano y se present6 hipoparatiroidismo
transitorio en el 43.75%, permanente en 25% y disfonia
en 6.25%. El rastreo postdosis ablativa con 100 mCi de 'l
mostré captacion positiva a nivel del lecho quirdrgico en
todos los pacientes. Se identificaron metéstasis en el 50%
de los casos (mediastino, campos pulmonares y regién re-
troesternal). Al diagnéstico y de acuerdo a la clasificacién
TNM, fueron estadio Il en 50% de los casos y el resto I.

El segundo rastreo fue positivo en el 75% de los casos. La
dosis de "'l acumulada promedio fue de 235 mCi (100-
800 mCi). Durante el seguimiento se confirmé actividad
con tiroglobulina (Tg) detectada, de acuerdo al protocolo
recomendado por la ATA, en 6 de 16 pacientes y que co-
rrelacioné con rastreo positivo en 83.3% de los casos. En el
ultrasonido (US) se identificé recurrencia a nivel ganglionar
en 60% de los casos y que requirieron reseccion quirdrgica.
Nueve pacientes tienen un periodo de observacién de 3
a 5 anos, de éstos el 33% continda con actividad tumoral
bioquimica o por imagen. En el caso 15 (con datos de
presencia de tejido neoplasico por elevacién de Tg, mas
no por imagen) la administracién de 100 mCi de 'l no
evidencié zonas captantes en el rastreo tardio aunque la
Tgdescendié de 40 a 2 ng/mL. En el caso 14, este paciente
tenia trasplante renal, recibia inmunosupresores y su apego
al tratamiento con LT4 era irregular.

Algunos pacientes no tienen mediciones de Tg, esto
debido a que hace 10 anos la Tg no formaba parte del
seguimiento del CDT o por egreso de nuestro hospital
por edad (> 17 afos y transferencia a otro hospital). Los
pacientes recibieron tratamiento supresivo de TSH con LT4
(2.0 a 4.2 pg/kg/dia) y se logré TSH < 0.1 mU/mL en el
70% de los casos. La evolucién se muestra en el cuadro |.

Discusioén

En nuestro estudio encontramos que en 50% de los casos
el CDT se present6 en nifios prepuberes, con una relacién
femenino:masculino de 1:1, mientras que en puberes fue
3:1, comparado con 4:1 en poblacién adulta, lo que con-
cuerda con lo reportado en la literatura.’ El hallazgo de
nédulo tiroideo en poblacién pediétrica implica un riesgo
de 15 a 20% de ser maligno y en algunas series hasta un
50%, en contraste con poblacion adulta en donde el riesgo
estimado es de 5 a 10%.'° Este riesgo se incrementa si hay
antecedente de radioterapia externa a cabeza y cuello. En
mdltiples estudios se ha descrito una mayor radiosensibi-
lidad de la glandula tiroides para desarrollar CDT con un
promedio de 10 afos entre la exposicion y el diagndstico,
tal como sucedié en el caso 3 de nuestra serie; una ado-
lescente con antecedente de leucemia y RT a los 4 afios
de edad. En los casos presentados el nédulo tiroideo fue el
dato més comn, por lo que en el paciente pediatrico un
NT Gnico o dominante obliga a una bisqueda de CDT, que
incluye determinacion de TSH, US de tiroides y realizacion
de una BAAF, procedimiento con especificidad del 86.3%
y sensibilidad del 95%.'° Se ha sugerido la basqueda de
marcadores moleculares como galectina-3, citoqueratina,
B-RAF para mejorar el resultado diagnéstico en aquellos
casos donde la BAAF se reporta como indeterminada, sin
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Cuadro I. Caracteristicas y evolucion de los pacientes con diagndéstico de CDT.
Ultima Tg No. dosis ] No. cirugias
ng/dL/Ac  ablativa/**1  Ultimo por
Sexo/edad Diagnostico ler Rastreo 20 Rastreo vs TG mCi total rastreo adenopatia
1.915 CP LQy ME LQy ME 33/N 3/305 PC 0
2.215 CP LQ LQ, My CsPs ND/ND 8/800 N 2
3.915RTE
(leucemia) CP LQyRC NA 30/N 1/100 PC 0
4.214 CP LQy CsPs M 0.2/N 2/200 N 2
5.913 CP LQ y retroesternal LQ 15/N 2/200 PC 0
6.212 CP LQ ND 1.2/N 1/100 N 0
7.99 cP LQ N 0.2/N 1/100 N 0
8.%9 CP LQ LQyRC 0.01/N 2/200 N 1
9.97 CP esclerosante
difuso LQyM LQy M 1.4/N 2/200 PC 1

10.2 6 CF CsPs NA NA/NA 1/150 NA NA
11.5 16 CP LQ N 0.8/N 1/100 NA 0
12.d 13 CP LQ LQ, RC, CsPs 0.2/N 3/300 N 2
13.5 12 CP células

columnares LQ, RC, My CsPs LQ, RC 10.05/N 3/316 PC 1
14.3 10 TR CP LQyRC LQyRC 134/N 4/500 PC 2
15.3 10 CP LQ N 40.0/N 1/100 N 1
16.5 8 CP LQ N 0.2/N 1/100 N 1
RTE: Radioterapia externa, TR: Trasplante renal, Ac: anticuerpos, CP: Carcinoma papilar, CF: Carcinoma folicular, LQ: lecho quirdrgico, ME:
manubrio esternal, RC: regién cervical, CsPs: Campos pulmonares, M: Mediastino, Tg: tiroglobulina, ND: no disponible, N: negativo, PC:
Positivo cuello, NA: No aplica.

embargo estas técnicas ain no se utilizan en la préctica
clinica rutinaria.’

En el 90% de los casos se encontré invasion locorregional
al diagnéstico comparado contra el 40 a 80% reportado
también en poblacién pediatrica por algunos autores'>” y
en el 50% de los casos metéstasis, lo que puede reflejar
el diagnéstico y referencia tardios, ya que son pacientes
de manejo en 3er nivel de atencién. En un plazode 3 a 6
anos, el 33% de nuestros casos no tuvo evidencia bioqui-
mica ni de gabinete de actividad neoplasica. No contamos
con seguimiento a largo plazo que permita comparar la
sobrevida libre de enfermedad (SLE). En el grupo etario de
10 a 18 afos la SLE se reporta del 48.3 al 67% después de
un seguimiento de 10 a 20 afos; sin embargo, desciende
hasta el 25% en adolescentes con metéstasis al diagndstico,
como fue el caso en la mitad de nuestros pacientes.'®"”
Los prepuberes con CDT (que en este estudio representé
el 18% de los casos), muestran una evolucién diferente a
los puberes, ya que su SLE puede ser tan baja como del
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10% en menores de 10 afos, aunque algunos estudios
no han encontrado tal diferencia entre estos grupos.’ Las
complicaciones postquirtrgicas fueron mas frecuentes de
lo reportado, probablemente por el grado de invasién
locorregional, aunque no podemos descartar una limita-
da experiencia del cirujano por el bajo nimero de casos
tratados. Es importante sefialar que en el 60% de los casos
se necesitd otro procedimiento quirdrgico temprano para
la remocion de adenopatia, lo que sugiere que la explo-
racién quirdrgica inicial fue incompleta. La piedra angular
del tratamiento del CDT es la cirugia complementada
con la ablacién del tejido remanente con ™'l. La dosis
recomendada va desde 30 hasta 100 mCi, algunos centros
recomiendan administrar T mCi de "*'l/kg de acuerdo al
riesgo al diagnéstico. En nuestro Servicio, debido a invasién
locorregional y metastasica, la dosis ablativa administrada
ha sido de por lo menos 100 mCi. Hasta el momento en
nuestros pacientes no tenemos complicaciones crénicas
por el radioyodo. Asi también, se observé un mayor grado
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de dificultad para alcanzar la supresiéon de TSH pese a
emplear dosis altas de LT4, esto probablemente por falta
de apego al tratamiento, en reportes internacionales se
informan datos similares.

En conclusion; el comportamiento clinico de nuestros
pacientes con CDT se caracteriza por invasién extensa del
tumor al momento del diagndstico, una mayor proporcién
de pacientes pre-puberes, asi como presencia de CPT con
variantes de mal pronéstico. Es importante insistir en la ne-
cesidad de la exploracion sistemética de la glandula tiroides
en la etapa pediatrica como parte de la valoracién de rutina
del nifo sano, con el objetivo de detectar oportunamente
cualquier patologia tiroidea y en el caso del cancer de tiroi-
des, disminuir las probabilidades de invasion locorregional
y a distancia atribuibles a un retardo diagndstico.
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