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Erika Paola Valle-Alcantar,’ Gabriela Castro Hernandez,' Héctor Prado Calleros,? José R Arrieta Gomez,?
Alejandro Jiménez Chobillon," Militza Vera De Alba," Daniel Bross Soriano?

RESUMEN

Antecedentes: Los nédulos tiroideos tienen una incidencia del
4-8% en la poblacién adulta, encontrandose la mayoria en
personas mayores de 40 afos, siendo 3-4 veces mas frecuentes
enmujeres. La incidencia de malignidad varfa del 3-30%. Aunque
el cancertiroideo representa sélo el 1% de todas las malignidades,
se encuentra en el lugar 35 de las muertes causadas por cancer.
Objetivo: Hacer un andlisis de la prevalencia, métodos diagnés-
ticos y tratamiento del nédulo tiroideo.

Material y método: Se hizo una revisién de articulos en Internet
utilizando el buscador de MEDSCAPE y la literatura existente del
nédulo tiroideo.

Resultados: La seleccion de los pacientes con nédulo tiroideo
que requieren un tratamiento quirdrgico se basa en la historia
clinica, exploracién fisica, biopsia por aspiraciéon con aguja fina
y estudios de imagen para determinar el riesgo de cancer.
Conclusiones: El tratamiento del nédulo tiroideo ha cambiado
en las Gltimas 2 décadas, de retirar inicialmente todos los
nédulos a tratar quirdrgicamente sélo aquellos con riesgo o
confirmacién de malignidad después de realizar pruebas
diagnésticas més exactas como la biopsia por aspiracién y
aquellos que no responden a la terapia hormonal supresora,
permitiendo tratar conservadoramente los benignos.

Palabras clave: Nédulo tiroideo.

INTRODUCCION

La enfermedad tiroidea nodular se define como la
presencia de uno o miiltiples nédulos en la glandula
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ABSTRACT

Thyroid nodules have an incidence of 4-9% amongadult population,
finding most of them in persons of more than 40 years old, being
3-4 times more frequent in women. Malignancy incidence is about
3-30% of nodules. Although thyroid cancer represent 1% of all
malignancies, it is the 35" cause of all the cancer deaths.

The goal of the study was to make an analysis of prevalence,
diagnostic tests and treatment of the thyroid nodule.

Material and methods consisted of an Internet search and review
of the literature.

Selection of patients with thyroid nodule for surgical treatment was
based on clinical examination, fine needle aspiration biopsy, and
other diagnostic tests.

Treatment of the thyroid nodule has changed in the last two
decades, from surgically removing all of them, to surgically treat
only those with suspected or proven malignancy by means of fine
needle aspiration biopsy or those that don't respond to hormo-
nal suppressive treatment, allowing to treat conservatively the
benign ones.

Key words: Thyroid nodule.

tiroides, ya sean palpables o no. Representa un proble-
ma clinico comdn con una prevalencia de 5-60%
dependiendo de la poblacién estudiada, y dependien-
do de la sensibilidad de los estudios de deteccién,
siendo la mayoria adenomas benignos.

La prevalencia de nédulos tiroideos se incrementa
de forma lineal con la edad, exposicién a radiacion y
deficiencia de yodo.

Los nédulos tiroideos son mds frecuentes en mu-
jeres, considerdndose como un hallazgo casi normal
en mujeres de edad avanzada, con una prevalencia
del 60%.

Los nédulos en hombres aunque menos frecuentes
son proporcionalmente mas comtnmente malignos.
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La prevalencia de nédulos tiroideos solitarios en
adultos es del 4 al 7%, correspondiendo a carcinomas
el 2-12% de ellos.

Su prevalencia en nifios es de 0.2 a 1.5%, siendo el
20% malignos.

Los nédulos solitarios, sélidos y de mayor tamafio
tienen mayor probabilidad de ser malignos que los
mdltiples, quisticos y de menos de 4 cm.

Se requiere de un protocolo de estudio bien estable-
cido para la evaluaciéon del nédulo tiroideo, siendo
fundamental la biopsia por aspiracién en su evaluacién
(Figura 1), para evitar tratamiento erréneo o insuficien-
te; ademds, se debe proporcionar un tratamiento
médico y/o quirdrgico adecuado, con la seleccion del
procedimiento indicado para evitar recidivas y reducir
las complicaciones.

EV/ALUACION DEL PACIENTE CON
NODULO TIROIDEO

La evaluacién del paciente con nédulo tiroideo tiene
por objetivo principal diferenciar los nédulos benignos
de los carcinomas, y por otra parte identificar a los
pacientes con nédulos hiperfuncionantes.

El estudio inicia con la historia clinica y la explora-
cién fisica y se realizan los estudios paraclinicos ade-

Figura 1. Biopsia por aspiracion.
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cuados, de los cuales el mas importante es la biopsia
por aspiracion con aguja fina, pudiendo ser dtiles el
ultrasonido, el gammagrama, y las pruebas de funcién
tiroidea cuando exista justificacion clinica.

La mayoria de los pacientes se presentan asintoma-
ticos, con una masa tiroidea descubierta de forma
incidental.

A todo paciente debe preguntarsele sobre radia-
cién previa de cuello, debido a que 20-40% de los
nédulos resecados de una glandula irradiada son
carcinomas. Es importante el antecedente de historia
familiar de cédncer tiroideo especialmente para el
carcinoma medular.

La edad del paciente es importante ya que es mds
probable que un nédulo sea maligno en menores de
20 afos y en mayores de 60 aios, asi como en el sexo
masculino. Otros datos son el tiempo de evolucién del
nédulo tiroideo, y la presencia de sintomas asociados
de compresién o invasion local.

La disfuncién tiroidea clinica en casos de nédulos
Gnicos o carcinoma tiroideo, aunque es poco frecuen-
te debe interrogarse, especialmente en caso de datos
de hipertiroidismo por nédulos téxicos.

Los hallazgos fisicos de importancia que sugieren
malignidad incluyen nédulo solitario, sélido o quistico,
con porciones sélidas que al aspirarse se vuelve a
formar, fijo a estructuras adyacentes, mayor de 4 cm,
y especialmente la presencia de linfadenopatia regional.

La disfonia secundaria a una paralisis de cuerda
vocal ipsilateral a un nédulo tiroideo es altamente
sugestivo de malignidad.

Es menos probable la presencia de carcinoma en
tiroides multiquisticas.

Es poco probable que un nédulo en un paciente
hipertiroideo sea maligno sin embargo, estas dos
condiciones pueden coexistir, por lo que un paciente
con enfermedad de Craves quien desarrolla un nédu-
lo dominante debe ser evaluado como posible cancer.

Las causas que deben considerarse en el diagnosti-
co diferencial de un nédulo tiroideo se incluyen en el
cuadro .

PROTOCOLO DIAGNOSTICO DEL
NODULO Y CARCINOMA TIROIDEO

Biopsia Aspiracion Aguja Fina —
Ultrasonido —

Gammagrama -

Tomografia computada
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Cuadro I. Etiologfa del nédulo tiroideo.

Causas comunes

Quiste
Adenoma
Bocio multinodular
Tiroiditis linfocitica
Neoplasias malignas
* Carcinoma papilar
¢ Carcinoma folicular
Quiste tirogloso

Causas no comunes

Tiroiditis granulomatosa
Infecciones
Neoplasias malignas
¢ Carcinoma medular
e Linfoma

Fuente: Endocrinology and Metabolism Clinics; diciembre
1997; 26(4).

Caracteristicas de los nédulos que sugieren malignidad
Clinica: Antecedente de radiacion.
Edad: Mayores de 60 afios 0 menores de 20 afos.
Sexo: Masculino.
Nédulo Gnico en crecimiento,
Adenopatia cervical,
Sintomético por extensién a estructuras adyacentes
(paralisis cuerda vocal).
USG: Sélidos.
Mayor 4 cm.
Nédulo quistico que al aspirarse se vuelve a formar.
Gammagrama: Hipocaptante, que no disminuye
con terapia sustitutiva; incidencia de malignidad del
20-60%.

TRATAMIENTO DEL NODULO TIROIDEO

NODULOS BENIGNOS
En nédulos benignos Gnicos: Tratamiento hormonal
substitutivo y seguimiento.

En bocio multinodular: Supresién con hormonas
tiroideas, yodo radiactivo (bocio téxico), o cirugia.

LESIONES SOSPECHOSAS

Después de BAAF repetida, con algtn factor de riesgo
por clinica, USG o gammagrama, y sin respuesta a
tratamiento de supresion se tratan con lobectomia e

Figura 2. Hemitiroidectomia.

istmoidectomia (Figura 2), se realiza estudio transope-
ratorio por congelacién, si resulta carcinoma papilar,
se completa la tiroidectomia total.

NEOPLASIAS BENIGNAS

ADENOMA FOLICULAR TIROIDEO
Es mds comdn en mujeres mayores de 30 afios, siendo
la neoplasia tiroidea mas comdn. Por lo general son
nédulos hipofuncionantes (frios) en la gammagrafia
tiroidea, al igual que los carcinomas por lo que no es
de gran utilidad para su diferenciacion.

Son tumores epiteliales benignos, bien circuns-
critos, solitarios, encapsulados, de tamano variable,
rodeados de tejido tiroideo sano. Pueden sufrir
necrosis hemorrdgica, calcificacién o degeneracion
quistica.

Debe diferenciarse del carcinoma folicular tiroideo
por invasion de la capsula tiroidea y a vasos sanguineos
o linfticos.

El diagnostico se realiza por medio de la BAAF y se
confirma con cirugia en los nédulos sospechosos,
estando indicado realizar del l6bulo afectado + ist-
moidectomia y estudio transoperatorio histopatolégi-
co con cortes por congelacion. Si resulta carcinoma se
realiza tiroidectomia total con preservacién de las
glandulas paratiroides y nervios laringeos.

NEOPLASIAS MALIGNAS

CARCINOMA TIROIDEO
Se divide al carcinoma tiroideo en 3 categorias de
acuerdo a su histologia y agresividad clinica.
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A) Bien diferenciados:
a. Carcinoma papilar
b. Carcinoma folicular

B) Moderadamente diferenciados:
a. Carcinoma células de Hiirthle
b. Carcinoma medular

C) Pobremente diferenciados:
a. Carcinoma anaplasico

Los tumores tiroideos son las neoplasias endocrinas
mas comunes.

Los tumores tiroideos malignos son raros con una
prevalencia de 40/1,000,000; constituye el 1% de
todos los tumores malignos. Es mas comun en el sexo
femenino con una relacién 2.5:1.

La etiologia mas frecuente en el cancer de tiroides
es la exposicion a radiaciones.

El 90% de los tumores son de tipo bien diferenciado
(85% de los cuales son carcinoma papilar y el resto
carcinomas foliculares), 5-9% de tipo medular, 1-2%
carcinomas anapldsicos y 1-3% linfomas.

La presentacién clinica mas comdn del cancer de
tiroides es la presencia de un nédulo solitario asinto-
matico, eutiroideo y en algunas ocasiones con adeno-
patias cervicales.

Los tumores menores de 1 cm se consideran micro-
carcinomas, y pueden presentarse hasta en el 25% de
los casos, debutando con adenopatia cervical, habi-
tualmente con degeneracién quistica.

Los sintomas de la enfermedad avanzada incluyen,
disfonfa, disfagia y pérdida de peso, asi como la
aparicién de multiples ganglios metastdsicos cervicales.

Actualmente el estandar de oro para el diagnéstico
de cancer tiroideo es la biopsia por aspiracién con
aguja fina (BAAF), cuya sensibilidad y especificidad
ascienden a 97%.

Otros métodos de diagnéstico y estadificacion de la
enfermedad son la gammagrafia tiroidea, el rastreo
metastdsico, tomografia computada y resonancia mag-
nética en casos de invasion a estructuras adyacentes.

El 80-90% de los carcinomas tiroideos, tienen un
buen pronostico, con sobrevida del 95-98% a 10
anos.

ESTADIFICACION

La estadificacion TNM en el cancer tiroideo no es de
utilidad. La estadificacién clinica del céncer tiroideo
diferenciado en base al tamafno y extensién es mas
importante para el pronéstico que la morfologfa en s.
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Los tumores pequenos, confinados a un lébulo son
menos agresivos y presentan mejor prondstico que
aquellos que presentan extension a través de la cdpsu-
la o metastasis a ganglios linfticos.

En el carcinoma papilar y folicular, la recurrencia y
mortalidad estdn relacionadas con el tamano del tumor,
las lesiones papilares mayores de 4 cm tienen un aumen-
to en la mortalidad del 9% al 19%. Las lesiones que se
extienden mas alld de la capsula glandular presentan un
aumento en la mortalidad del 16% al 39%.

Las metastasis a distancia son mas comunes en el
carcinomafolicularyanapldsico; 28% de los carcinomas
foliculares, 39% de los medulares, 43% anapldsicos y
17% de los papilares presentan metastasis a distancia,
lo cual se asocia con una disminucién en la tasa de
supervivencia.

CARCINOMA PAPILAR TIROIDES

Constituye el 60-80% de los tumores malignos de
tiroides, generalmente son asintométicos, con un cur-
so clinico indolente.

Es mas frecuentemente en mujeres en la 3a-4ta
décadas de la vida.

Se definen como ocultos cuando miden menos de
5 mm, y por lo comin carecen de significado clinico;
se han encontrado en autopsias en promedio de 6 a
13% de glandulas tiroides “normales”.

El 75% de los carcinomas papilares muestran tumo-
res intratiroideos multifocales.

Son comunes las metdstasis ganglionares regionales
(40-75% en mayores de 40 anos y de 70 a 90% en
pacientes mas jévenes), pero no se relacionan con una
menor supervivencia, incluso con diseminacién
extracapsular.

Las metastasis a distancia, presente en 10% de los
pacientes con carcinoma papilar, disminuye la super-
vivencia, con mortalidad de 50-70% en 3 anos. La
mayoria se localizan en pulmén, otros sitios como
hueso (0.7%) presentan peor evolucién.

La tasa de supervivencia es 80% a los15-20 afos,
similar a pacientes sin cancer tiroideo, las recurrenciasy
muertes relacionadas ocurren muchos anos después.

CARCINOMA FOLICULAR TIROIDES
Constituye 10-25% de los carcinomas tiroideos. Se
distingue del adenoma folicular por la presencia de
invasion vascular y capsular.

Son raros los focos tumorales mltiples en el carcino-
ma folicular, siendo poco comunes las metéstasis linfa-
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ticas regionales (5-20%), que a diferencia del carcinoma
papilar, su presencia si disminuye la sobrevida.

Por la mayor tendencia a invasién vascular, son mas
frecuentes las metdstasis hematégenas a distancia, siendo
mas comunes a hueso (en 15% de los casos) que a
pulmén; la supervivencia a 5 aios cuando hay metastasis
a un sitio es de 38% y de 8% con metdstasis mltiples.

El pronéstico de sobrevida a 5 anos de 60-90% y a
10 afios de 40-90%. El factor mas importante para la
supervivencia es la recurrencia local.

CARCINOMA DE CELULAS DE HURTHLE

Los carcinomas de células de Hiirthle representan 3-5%
de los carcinomas tiroideos, se consideran una variante
de células foliculares. Presentan mds afeccion ganglio-
nar y metastasis a distancia y peor pronéstico. En el
gammagrama tiroideo no absorben el iodo radiactivo.

CARCINOMAS ANAPLASICOS

Los carcinomas anapldsicos son menos frecuentes (2-
7%) y son de los tumores de tejidos blandos mas
letales, con promedio de sobrevida de 4-6 meses. Se
presentan como un tumor cervical de crecimiento
rapido, con obstruccién del tracto aerodigestivo. En
pacientes ancianos se presenta con metastasis locales
y a distancia.

CARCINOMA MEDULAR

Representa el 2-5% de los carcinomas tiroideos, se
origina a partir de células parafoliculares C. La mayoria
son esporadicos pero en el 10-20% de los casos puede
relacionarse a NEM Il (autosémico dominante) con
mayor incidencia después de los 50 afios. La sobrevida
a 5 anos es de 50-85% dependiendo de la presencia
de metdstasis cervicales (presentes en 50-75%).

LINFOMAS

Los linfomas (no Hodgkin) corresponden a 1-4%, se
han relacionado a tiroiditis de Hashimoto, con la
teorfa de una estimulacién antigénica constante que
transforma los linfocitos B en inmunoblastos. Los
sarcomas son muy raros.

METASTASIS

En raras ocasiones se ha reportado un carcinoma
secundario (metastdsico) en la glandula tiroides, pro-
viniendo el primario de la cavidad oral, es6fago,
pancreas, mama, piel, rinén y pulmén, con pronésti-
co pobre, mortalidad de 100% a los 2 afos.

TRATAMIENTO CARCINOMA TIROIDEO

EL TRATAMIENTO ES QUIRURGI CO.

Aunque existe cierta controversia, la mayoria de los
autores proponen tiroidectomia total para el manejo
de carcinoma tiroideo diferenciado (principalmente
porque el 75% son multifocales intraglandulares), con
diseccion de los ganglios pretiroideos y diseccion mo-
dificada de cuello, cuando se encuentra linfadenopa-
tia cervical.

Con tiroidectomia subtotal la recurrencia es del
doble, aunque no se han demostrado diferencias en
la supervivencia.

La tiroidectomia total facilita la deteccion de
recurrencia con | 131 y permite un tratamiento mas
efectivo para las mismas.

En caso de carcinoma folicular se realiza lobectomia
e istmoidectomia; cuando hay extension extracapsular
se debe realizar tiroidectomia total.

Tanto el carcinoma de células de Hiirthle y medular,
se tratan con tiroidectomia total.

El tratamiento de carcinoma anaplasico y linfoma no
es quirdrgico, debe ser multimodal, incluyéndose radio-
terapia y quimioterapia para mejorar la supervivencia.

Las complicaciones de la tiroidectomia total inclu-
yen lesion del nervio recurrente en 0-8% de las series,
hipocalcemia asintomatico transitoria en 25%.

Se realiza ablacion de tejido tiroideo residual en el
posoperatorio con | 131, y seguimiento con tiroglobu-
lina sérica, ya que un aumento en sus niveles indica
enfermedad recurrente.

* Sedeberealizardiseccion de ganglios pretraqueales
y si son palpables los yugulares, se hace diseccién
selectiva.

* Ablacién con lodo 131: Menores 20 afnos, pacien-
tes con carcinoma papilar con enfermedad residual
identificada, recurrencias o metéstasis no resecable.

* Reemplazo con hormonas tiroideas, suprimiendo
TSH.

* Radioterapia en caso de reseccién incompleta, o
carcinoma medular con enfermedad ganglionar.

METODOS DE EVALUACION
DIAGNOSTICA

Biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF). La
aspiracion con aguja fina es el procedimiento diagnos-
tico mas Gtil y preciso (95%) en la evaluacion de
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enfermedad tiroidea nodular. La sensibilidad de la
aspiracion por aguja fina fue de 80% para detectar
carcinoma tiroideo (papilar, medular e indiferencia-
do) y especificidad de 73.2%.

Para carcinoma folicular la precisién de la BAAF es
de 40-70% ya que una de sus limitaciones es la
incapacidad para diferenciar entre adenoma folicular
y carcinoma folicular bien diferenciado, ya que el
patélogo no puede determinar la presencia de inva-
sién capsular o vascular.

Con biopsia por aguja fina guiada por USG se
determiné carcinoma folicular en 3.2% de los casos,
de los cuales se confirmé con estudio histopatolégico
en 164/209 (78.5%).

Ultrasonido. Es el estudio mas dtil para detectar
nédulos (sobre clinica, TC y RMN). Ademds de ser un
estudio barato, no invasivo, sin exposicion a radiacion
(Figura 3).

Muy dtil para determinar naturaleza quistica o
solida del nédulo, y tamafo, ademds de que es el
mejor estudio para determinar la anatomia de la
glandula, la extensién a tejidos blandos y separar los
nédulos verdaderos de masas extrinsecas. Un 40% de
los pacientes con nédulos Gnicos por clinica, se deter-
mina que son multiquisticos por USG.

Para la diferenciacién entre patologfa nodular tiroi-
dea benignay maligna se ha propuesto la utilizacién de
ultrasonografia Doppler con flujometria de color, ya

- -
“TIROIDES

LOBULO IZQUIERDO

Figura 3. Ultrasonido tiroideo.
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que puede demostrar la vascularizacién intranodular
intensa que presentan los nédulos tiroideos malignos;
reportdndose en un estudio sensibilidad de 100%
para carcinoma papilar y especificidad de 88% en
nédulos benignos por estudio histolégico.

Carcinomas tiroideos: senales de flujo arterial,
margen irregular, microcalcificaciones.

Gammagrafia. La gammagrafia usualmente utiliza-
da para la evaluacion de nédulos tiroideos es con
pertecnato 99. Se utiliza para distinguir n6dulos “frios”
(no funcionales) de nédulos “calientes” (funcionales).
En general se sobreestima su utilidad para detectar
tumores malignos (Figura 4).

De todos los nédulos 50-80% son frios, y s6lo 10-
20% son malignos.

Aunque la mayorfa de los carcinomas aparecen
como ndédulos frios, muy raramente se han reporta-
dos carcinomas apareciendo como nédulos calientes
en la gammagrafia, presentando hiperfuncién auté-
noma de algunos de estos carcinomas.

El tomar una decision quirdrgica sélo porque es frio,
lleva a muchas cirugias innecesarias.

La scintigrafia dindmica con pertecnato de tecnecio
tomada inmediatamente después (dindmica) y a los
20 minutos (estatica) de la inyeccién del trazador
permite la diferenciacién de carcinoma tiroideo y
enfermedad benigna, al ocurrir una perfusién incre-
mentada en la fase dindmica por vascularizaciéon
aumentada y ausencia en la captacién en la fase
estatica (n6dulo frio) por la hipofuncionalidad carac-
teristica de los carcinomas.

CUELLO
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Figura 4. Gammagrama tiroideo con nédulo hipocaptante.
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RADIOGRAFIAS, TOMOGRAFIA COMPUTADA
Y RESONANCIA MAGNETICA

Una radiografia lateral o posteroanterior de cuello
es invaluable para detectar metastasis pulmonares y
desviacion traqueal. En TC los adenomas foliculares
crecen expansivamente y se delimitan agudamente
del tejido tiroideo adyacente, desplazando los vasos
pero respetando el plano graso y haciendo un surco
con el tejido tiroideo, mientras que los tumores
malignos crecen invadiendo al tejido adyacente
(Figura 5).

Friedman ha sugerido que la RM y TC se reservan
para cinco propésitos primarios: (1) Determinar la
localizacién exacta y el grado de invasion de grandes
tumores, (2) evaluar extensién subesternal o retro-
traqueal de los tumores tiroideos, (3) detectar metds-
tasis regionales, (4) detectar linfadenopatia cervical
preoperatoriamente y (5) detectar enfermedad recu-
rrente local.

Pruebas de funcion tiroidea. Generalmente son
normales en los pacientes con cancer tiroideo y no
tienen valor especifico en el diagnéstico.

Supresion con TSH. Se ha utilizado TSH para
diferenciar nédulos benignos de malignos, por la
consideracion que en caso de carcinoma tiroideo
no se ve influido por TSH, pero hasta 16% de los

Figura 5. TAC de carcinoma papilar de tiroides.

nédulos malignos y sélo 21% de los benignos son
susceptibles de supresién con TSH; para que sea
segura debe ir seguida de completa resolucién del
nédulo.

Estudio histopatolégico. La certeza del estudio
por corte congelado fue de 84% para determinar
carcinoma; la sensibilidad de la BAAF en casos de
reporte positivo para malignidad fue de 91%, para
casos sospechosos fue de 30%. La realizacién de
estudio por congelacién transoperatorio evité una
cirugia mas extensa en caso de lesiones benignas y por
otra parte evitd una segunda cirugia en casos de
enfermedad maligna, teniendo un rol bien establecido
en latoma de decisiones del tratamiento quirdrgico del
carcinoma tiroideo.

La sensibilidad del estudio histolégico por cortes
congelados respecto al diagnéstico definitivo histopa-
tolégico en preparaciones fijas en casos de carcinoma
folicular fue de 78%, con especificidad de 99%.

Inmunohistoquimica. En 95% de tumores tiroi-
deos malignos se demuestran cambios detectables por
anticuerpos monoclonales de la enzima peroxidasa
tiroidea, pudiendo aplicarse en la evaluacion de la
citologia obtenida por aguja fina, considerandose
malignos cuando menos del 80% de las células, mues-
tran positividad; en un estudio se encontré con este
método, sensibilidad de 100% vy especificidad de
86.7%, siendo una evaluacion adjunta (til en el
estudio de nédulos tiroideos (Figura 6).

Figura 6. Estudio histopatolégico con inmunohistoquimica.
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