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DEFINICION de NODULO

“..lesion RADIOLOGICAMENTE DISTINTA al parénquima
tiroideo circundante...”

ATA Guidelines 2015 - Haugen y col.Thyroid 2016 26(1): 1-135

Frecuentes, asintomaticos, riesgo minimo (ROM 7-15 %)

NODULOS CLINICAMENTE SIGNIFICATIVOS: > 1-1,5 cm



PREVALENCIA DE NODULOS TIROIDEOS

* PALPABLES: 3-7 %

- ECOGRAFICOS: 33-68 %
*TC: 16-18 %

- RMN: 6-16 %
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PREVALENCIA DE NODULOS TIROIDEOS

Beijing (post iodacion sal 1995)
Estudio transversal - ECOGRAFIA pac > 18 a - 7 comunidades
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Jiang H y col. Int. J. Environ. Res. Public Health 2016, 13, 442




CAMBIOS EN EL MANEJO del BN EN ULTIMAS DECADAS

ABLACION | INMUNO- MAPEO TTO. SISTEMA NIFTP

ETANOL MARCACION ADP ABLATIVOS BETHESDA

(QUISTES) | PARA CTN PRE Qx NO Qx

1980 1990 2000 2010 2020 >

PAAF ECOGRAFIAS CIRUGIAS TEST VIGILAN-
DE ALTA MENOS MOLECULARES CIAEN
RESOLUCION EXTENSAS EN CITOLOGIA BAJO

INDETERMINADA RIESGO

PUNTOS TEMPORALES TRASCENDENTALES PARA MANEJO DEL BOCIO
NODULAR EN ULTIMAS 4 DECADAS

MANEJO SISTEMATICO — MANEJO INDIVIDUALIZADO

Alexander E- Lancet Diabetes Endocrinol
2022: 10: 540-48




ETIOLOGIA

BENIGNOS
Hiperplasia adenomatosa
Quistes simples o hemorragicos (hematocele)
Tiroiditis aguda, subaguda o crénica (seudondédulos)

Adenoma folicular
Adenoma oncocitico

TUMORES DE BAJO RIESGO
NIFTP

Tumores de potencial maligno incierto
Tumor trabecular hialinizante

MALIGNOS
Primarios
Cel. Folic: Papilar, Folicular, Hurtle, Anaplasico
Cel. C: Medular
Linfoma tiroideo
Metastasis de tumores extratiroideos

INFRECUENTES:
Abscesos, infiltrativas, granulomatosas, quiste dermoide, teratomas




¢ Como enfocar el estudio de
un nodulo tiroideo?




CASO CLINICO
MUIJER de 31 anos, oriunda de PARAGUAY

MC: Tumoracion en region anterior derecha del cuello
CRECIMIENTO PROGRESIVO Y LENTO a lo largo de los ultimos 3 a
SIN SINTOMAS MECANICOS
SIN SINTOMAS de DISFUNCION tiroidea

ANT. PATOLOGICOS: Niega de relevancia
Tabaco, alcohol y drogas niega
NO EXPOSICION A RADIACION IONIZANTE EN INFANCIA

ANT. GINECO-OBSTETRICOS: G6 (ultimo 2 a atrds) P4 AE2

ANT. FAMILIARES: Madre y Abuela materna: operadas de BOCIO

EXAMEN FiSICO: FC: 64x" BMI 34

No ADP cervicales, axilares ni supraclaviculares.

Tiroides: Tumor PALPABLE de 3,5 x 2 cm FIRME, MOVIL, HOMOGENEO,
INDOLORO en Iébulo derecho. Resto de la glandula s/p




FACTORES QUE AUMENTAN PREVALENCIA NODULAR

EDAD
+ frecuentes en > 65 a
SEXO
Mujer: 6,4 % Varon: 1,5 %
RADIACION IONIZANTE
e Edad de exposicion (< de 15 a)
*Dosis: > 10 y <40 cGy
Triplica riesgo nodular (> en varones) con ROM: 14-39 %
* Aflos desde exposicion (pico: 15 ay h/ 30 a)
IODODEFICIENCIA

OTROS: Tabaquismo - Paridad (3 veces < en nuliparas) -
Acromegalia (IGF-1) - Polimorfismos de gen TTF1y 2 -- Sobrepeso
(insulinorresistencia)




BMI, INSULINORRESISTENCIA y NODULOS:
Experiencia argentina

NODULOS ECOGRAFICOS
OBESAS IR 50 % VS. OBESAS NO-IR 23.8%
NORMOPESO IR 61 % VS. NORMOPESO NO-IR 16.1%

Rezzdnico J y col, Thyroid 2008,18:461-4

BOCIO PALPABLE (difuso y/o nodular) - BMI > 25 eutiroideos
BOCIO SIN BOCIO p
n=18 (29.03%) | n=44(70.96%)
TSH mUI/L (% + DS) 2.51+0.88 2.09 £0.79 NS
DET 2 - 61.1% 31.8% 0.04
personal y/o familiar

“Dia de la Tiroides” Hosp. Durand 23 de Mayo 2012



CRECIMIENTO DE NODULOS BENIGNOS

Durante y col.-> PROSPECTIVO — 5 anos de seguimiento
992 pac (1597 ndédulos BENIGNOS)

- 85 % no crecio

- CRECIMIENTO > X5mmen5 a
Jovenes
BMN
Nodulos grandes

JAMA. 2015;313(9):926-935



ANTECEDENTES CLINICOS DE ALTO RIESGO

HISTORIA FAMILIAR

> Antecedentes familiares de CMT, MEN 2 o de Cancer diferenciado en 1
familiar de 12 o en > 2 miembros

> Sindromes asociados a Cancer tiroideo (Sindrome de Cowden, la
poliposis adenomatosa familiar y el sindrome de Gardner)

RADIACIONES

> Radioterapia en infancia en cabeza y cuello o corporal total pre
trasplante medular

> Desastres nucleares

SINTOMAS y SIGNOS DE ALTA SOSPECHA DE CANCER

° Clinicos: Crecimiento rapido, disfonia (paralisis de cuerda vocal
homolateral al nédulo)- Fijacion a tejidos vecinos, ADP sospechosa



Factores de riesgo de malignidad mas
prevalentes pero menos especificos

EDAD
< 20 a (Cuadriplica en < 14 a)
Duplica prevalencia de Caen>70a

SEXO
Duplica prevalencia de Ca en varon

NIVEL DE TSH ???



CASO CLINICO

EXAMENES COMPLEMENTARIOS:

LABORATORIO:
Hemograma, VSG, glucemia, Ca y P normales.

TSH: 4.3 uUl/ml (0.3 —4.5)
aTPO y aTg negativos

Calcitonina: no fue solicitada




PREVALENCIA DE MALIGNIDAD en relacion a
NIVEL de TSH sérica AL DIAGNOSTICO

Prospectivo
n=1183 pac
Con T4L normal

35 29,7 %

30 *kk

g 25 i E
§ 20 i E . 7
8 : : RM en relacion a
g 15 i : TSH < 0,4 mUI/L:
“ 0 | : E * p<0.05
;| 28%]] : ** n<0.01
; . : “**p<0.001

<04 0409 1017 1855 55
Serum TSH Concentration (mU/1)

N 182 322 336 316 27

> PREVALENCIA M en aquellos con TSH + ALTAS
NO SIRVE para identificar RIESGO INDIVIDUAL

Boelaert, K. et al. J Clin Endocrinol Metab 2006;91:4295-4301
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TSH Y AUTOINMUNIDAD TIROIDEA:

SU ASOCIACION CON MALIGNIDAD EN BOCIO NODULAR

Marmo A, Abalovich M, Vazquez A, Alcaraz G, Astarita G, Calabrese C,
Frydman M, Levalle O, Gutiérrez S

X Congreso FASEN, 2014




Resultados

n: 104 pac eutiroideos con

nodulo uUnico i
80
e El analisis por curva
y : 2 !
ROC arrojé un nivelde 5 60y
corte de TSH de 1,3 T
muUl/L R
20
* Sensibilidad 78,6% |/
e Especificidad 53,2 % . 0

TSH

L L l 1 L L l L L L l L l 1 l

Sensitivity: 786 |
Specificity: 53,2
Criterion : >1,3

20 40 60 80 100
100-Specificity



Laboratorio

EVALUACION INICIAL DE FUNCION TIROIDEA

TSH ultrasensible

UNICA DETERMINACION NECESARIA AL INICIO

TSH< 0,5 pUl/mL—  sugerente de nédulos auténomos
T4 —-T3 C%y C (113

-aTPO/aTqg inicial? (Hashimoto eutiroideo)

Tiroglobulina: NO esta indicada su medicion




Laboratorio: CALCITONINA SERICA (CMT)

CTN BASAL SERICA:  ALTA SENSIBILIDAD
BAJA ESPECIFICIDAD

CMT: 0,32 % nodulos tiroideos (4 % de los Canceres tiroideos)
CITOLOGIA — S=54% (95% Cl 35-73%)

FALSOS +:
* Insuficiencia renal
* Hipergastrinemia (inhibidores de bomba de protones)
* Alcohol - Tabaco - Sepsis
* Autoinmunidad tiroidea +
* Tumores neuroendocrinos en pancreas y pulmon
* Ac heterodfilos anti CTN

Kiriakopoulus Ay col Ther Adv Endocrinol Metab 2022; 13: 1-16 - Trimboli P y col Endocrine 2022 75:33-39

Verbeek HH y col. COCHRANE DATABASE SYST REV 2020 2020 16;3(3):CD010159



Laboratorio: CALCITONINA

SCREENING SISTEMATICO = NO HAY CONSENSO

/° Hist. Fliar. de CMT/MEN2 o Feocromocitoma \

* PAAF sugerente de CMT o citologia sospechosa
M pero no concluyente de CPT (ATA 2015)

* Citologia indeterminada (BTH IlI-1V)

\ * Si se planifica una tiroidectomia (ATA 2015) /




CASO CLINICO

EXAMENES COMPLEMENTARIOS:

ECOGRAFIA CERVICAL Y TIROIDEA CON
DOPPLER TIROIDEO:

NODULO en 1/3 superior de LD, sélido,
hipoecogénico, de bordes regulares, sin
halo, sin ucalcificaciones y
vascularizacion mixta de 3,2 (CC) x 1,7
(AP) x 1,9 cm (T). No ADP




UTILIDAD DE LA ECOGRAFIA
SENSIBLE, NO INVASIVO, BAJO COSTO

CONFIRMA PRESENCIA DE NODULO y LOCALIZA
16% de nodulos palpables no son confirmados por eco

CONTROL OBIJETIVO DE CRECIMIENTO NODULAR A LARGO PLAZO
Volumen nodular 3 Didmetros (CV interobservador 10%)

DEFINE PATRON US DE SOSPECHA (indicativo o no de PAF)

SELECCION DE NODULOS SOSPECHOSOS PARA VIGILANCIA ACTIVA

SCREENING unicamente:
-Pacientes de riesgo: Exposicion a Radiacion, Historia fliar de Cancer
de tiroides, ADP cervical de origen desconocido
-Palpacion dificultosa (cuello corto, obesidad)




ASPECTO ECOGRAFICO: VPN y VPP de las caracteristicas ecograficas
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Russ G. Ultrasonography. 2016 Jan;35(1):25-3

Meta andlisis= 1 solo hallazgo = NO es un predictor preciso de riesgo
Brito JP. JCEM 2014; 99: 1253-63




SISTEMAS DE ESTRATIFICACION DE RIESGO DE MALIGNIDAD SEGUN
PATRONES ECOGRAFICOS
Seleccion de nodulos a punzar = REDUCEN BIOPSIAS INNECESARIAS

No worrisome features Multiple higher-risk features

— o —

Cystic nodule Iso-hyperechogenicity or Irreqular borders Microcalcifications Hypoechogenicity Hypoechogenicityand ~ Hypoechogenicity and
hyperechogenicity microcalcifications irregular borders
Lower Risk of thyroid cancer P Higher

TIRADS D
1-2 point ints otk e

scoring: e e 25 points >

ATA i

Sk benign very low risk low risk intermediate risk high risk W

Alexander E y Cibas E. Lancet Diabetes Endocrinol
2022; 10: 533-39



PATRONES ECOGRAFICOS, RIESGO DE MALIGNIDAD E INDICACION DE PAF (ATA 2016)

SOSPECHA RIESGO DE CUTOFF PAF
ECOGRAFICA HALLAZGOS ECOGRAFICOS MALIGNIDAD (>d)

N. Sélido hipoecoico o Parcialmente Quistico con componente

solido hipoecoico CON 2 1 hallazgo: margenes irregulares, Micro o/ %
AL Ca*, > alto/ancho, anillo Ca* con extrusién de tejido hipoecoico, o >70-90 %

ETE + >1cm
INTERMEDIA N. Sélido hipoecoico con margenes regulares SIN: microCa*, ETE+ 10-20 %

o > alto/ancho

N. Sélido isoecoico o hiperecoico o Parcialmente Quistico con
BAJA areas solidas excéntricas SIN: Micro Ca*, margenes irregulares, 5-10 % >1,5cm

ETE + o >alto/ancho

Espongiforme o Parcialmente Quistico SIN ningun signo de o >2cm
MUY BAJA : L . <3% 0

sospecha descripto en baja, intermedia o alta sospecha ..

Observacion

BENIGNO Quistes puros (sin componente solido) <1% No PAF**

*Estimacion basada en centros con alto volumen de consultas, el riesgo de M podria ser
menor dada la alta variacion interobservador en ecografia

**Considerarse PAF ASPIRATIVA con o sin etanol en quistes grandes y sintomdticos




TIRADS: Thyroid Imaging Reporting and Data System

COMPOSITION ECHOGENICITY SHAPE MARGIN ECHOGENIC FOCI
(Choose 1) (Choose 1) {Choose 1) (Choose 1) {Choase AN That Apply)

Cysac or smost 0 poseits. Anechoc 0 ponts Wideethan 1 0 ponis: Smooth 0 poris Nore of large 0 ponts
Completely oysic ypeerechoc or 1 pant Taler than-wide 3 pons B e 0 poets cometis} aiiacts

g Ui Boechoi: Lobulated or 2 ports o
Mued oo 1 pont Hypoedhac 2 ponts Imeguix Penpheesl (nmy 2 ponts
and scld

hypoechoc 3 Pryrosdsd 3

Sobd or aimost 2 points o e 5::‘501 e Punctate echogenc 3 points
comgletely sobd kot

Folow 2 15cm

EU-TIRADS

Russ G. Eur Thyroid J. 2017: 225

K-TIRADS

Shin JH. Korean J Radiol. 2016:
370

Feder o cescussn of SRy mOTCaraNOmES b 53 mm TRS nodudes

Tessler FN J Am Coll Radiol 2017:14:587-595

COMPOSITION ECHOGENICITY SHAPE
Spongiform. Composed peedoms. | Anschaic: Agples o cystic or aimost | Taller-than-witfe: Should be assessed | Lobulafed: Profrusions into adjocent Large comef-Lad artfacts Voshaped,
nantly (>50%) of small cystic completely cyshic nodules on a fransverse mage with measure- | tssue >1 mm, in cyshc components
spaces Do not add hurther ponts Hyperectorcisoactalhyposchoc menits paraled 1o sound beaen Jor (raquiar Jagged, spicuiated Mavocakoficatons Cause sooustc
for other calegories. Gompared 1o adacent parcnchyma m‘:ﬂwbm : ==Y shadowrng.
Mixed cystic and sold: Assign fyposcha. More hypoechoic Extrathyroidsf arsnsion Obvious Padpheral Complele of noamglele
points for predomnant solid mmm ‘T:'WMNWM rvarson = malgnoncy akong margn
component. A npecson 3 Punctate echoganic o' May have

Assign | poinl if echogenicity cannol Assgn D pomts if margn cannol be

Assign 2 painks f composion be determned small comet-txl artfaces
cannot be determined because of
calaficabon

Prospectivo comparativo
AACE, ATA, ACR, EU-
TIRADS vs K-TIRADS

n= 477
ACR-TIRADS < FN
Grani G. y col JCEM 2019 :95-
102




CASO CLINICO

PUNCION ASPIRACION CON AGUJA FINA BAJO CONTROL
ECOGRAFICO:

Citologia: Bethesda VI

Escaso coloide, células aisladas y otras agrupadas en
conglomerados de aspecto papilar, células con bordes definidos,
citoplasma amplio, eosindfilo, nucleos grandes, claros algunos
con inclusiones intranucleares, y células gigantes y se informo
como: Citologia compatible con Carcinoma Papilar de Tiroides




CITOLOGIA:
SISTEMA BETHESDA

2006 = Dr. Andrea Abati (Director de
Citopatologia del NCI) convoca equipo
multidisciplinario: 8 COMITES, c/u con un tema PN
especifico (18 meses) The Bethesda

System for
Reporting Thyroid
L . (ytopatholo
Morfoldgicos: Dr. Zubair Baloch y,pl _ ';-,-:,2Y,f-..;

Presidente del Comité de Terminologia y Criterios

! "N.:i iatory Notes

22-23/10/2007: NCI hospeda CONFERENCIA en
Bethesda, moderada por Drs. Edmund Cibas y

Susan Mandel: 150 expertos de principales &) Springer
Sociedades de Endocrinologia y Patologia
2017: Revision (E. Cibas y S. Ali) 1/2010: Publicacion ATLAS BSRTC
Ptes. del Atlas y Comité de
Publicacion:

Dres Syed Ali y Edmund Cibas



SISTEMA BETHESDA: CATEGORIAS DE DIAGNOSTICO

I. NO DIAGNOSTICO O INSATISFACTORIO (ND/UNS)

Solo liguido quistico-Espécimen acelular-Otros

Il. BENIGNO
Nédulo folicular-Tiroiditis linfocitica-Tiroiditis granulomatosa-Otro

l11. ATIPIA/LESION FOLICULAR DE SIGNIFICADO INDETERMINADO:

(AUS/FLUS)
IV. NEOPLASIA FOLICULAR/SOSPECHOSO DE NEOPLASIA FOLICULAR
(FN/SFN)

Especificar si es tipo Hirtle (oncocitico)

V. SOSPECHOSO DE MALIGNIDAD
Sospechoso de CPT-CMT-MTS-Linfoma-Otro

VI. MALIGNO
CPT-CMT-Ca. Pobremente diferenciado, anaplasico, de células escamosas, mixto-MTS-

Linforna no Hodgkin - Otro

Cibas ES, Ali SZ. Thyroid. 2017;27(11):1341-46



S.BETHESDA 2017: Riesgo de Malignidad (ROM) y manejo

CATEGORIA " ROM (%) ROM (%) MANEJO HABITUAL
DIAGNOSTICA NIFTP £ Ca NIFTP = Ca (+ segun hallazgos clinicos y ecogrdficos)

I: ND/UNS 5 .10 5 .10 Repetlr PAF ecoguiada, excepto quistes
simples
Il: BENIGNO 0-3 0-3 Seguimiento clinico y ecografico
Repetir PAF (si hay baja sospecha clinica y/o
I1: AUS/FLUS 6-18 =10-30 |ecografica), test molecular o Lobectomia
IV: FN/SFN ,
(HURTLE) 10 - 40 25-40 |Test molecular o Lobectomia
V: SOSPECHOSO 45 - 60 50- 75 Tiroidectomia NT o Lobectomia
de MALIGNIDAD (Test molecular para definir tipo de Cirugia)
VI: MALIGNO 94 - 96 97 - 99 T|r0|dectorr,1|a NT o Lobectomia
(no en metastasis)

*NIFTP: neoplasia tiroidea folicular no invasiva con caracteristicas nucleares de tipo papilar

Cibas ES, Ali SZ. Thyroid. 2017;27(11):1341-46



ROL DE LA BIOLOGIA MOLECULAR EN EL MANEJO DEL NODULO
llly IV (30 % de citologias): Ill— 10-30 % ROM y IV— 25-40 % ROM

B < wxoww->< || LOBECTOMIA DIAGNOSTICA

TEST MOLECULARES

{—Zm:)u.—u—u.l2|—> M

* Secuenciacion de ADN y/o ARN para evaluar mutaciones somaticas

> Variantes de nucledtidos
> |nserciones/deleciones
> Fusiones de genes

* Expresion génica a través de perfiles de ARN mensajero

* Clasificadores de microARN (miARN)

Nishino M, Krane JF. 2020. Acta Cytol. 64:40— 51



TRATAMIENTOS DISPONIBLES

* CIRUGIA (Sospecha M, Trastorno mecanico o Nodulos
Autdnomos)

* RADIOIODO (Nodulos Autonomos)

* INYECCION PERCUTANEA DE ETANOL (PEI) (N6dulos quisticos)
 ABLACION POR RADIOFRECUENCIA (RF)

* TERMOABLACION PERCUTANEA CON LASER (PLA)

TRATAMIENTO INHIBITORIO DE TSH con LEVOTIROXINA
R. fuerte con alta evidencia (ATA 2015):

EN CONTRA en areas IODOSUFICIENTES
R. fuerte con moderada evidencia (ATA 2015):

En pac con n. sélidos B con sospecha de inadecuada ingesta
de yodo: 150 mcg yodo/dia




CASO CLINICO

TIROIDECTOMIA TOTAL (nivel VI libre)

Histologia: CA PAPILAR VARIEDAD USUAL

Macro: lesion de bordes mal delimitado,
blanquecino, en LD de 3.1 cm en didmetro mayor,
unifocal, SIN INVASION macroscépica de capsula
tiroidea ni tejidos vecinos

MO: multiples papilas revestidas por células
neopldsicas con nucleos claros, grandes, de
contornos irregulares y superposicion nuclear. Se
observan inclusiones citoplasmaticas
intranucleares. NO ANGIO NI LINFOINVASION

No ADP

T2NOMO

NO SE RADIOABLACIONO a la paciente por
BAJO RIESGO DE RECURRENCIA




CANCER DE TIROIDES



EPIDEMIOLOGIA del CANCER DE

INCIDENCIA en EEUU: esinciedencosssinans
(n/1 00000/0) % of All New Cancer Cases
1975:5.01

2009: 14.19

2019: 14.03 il o et

MORTALIDAD 1

(n/100000/a)
1975: 0.55
2019: 0.5

Median Age Median Age
At Diagnosis At Death

12

Rate Per 100,000 Parsans

TIROIDES

43720

2,120

03%

98.5%

2013-2013

2012

5 1 74 1882 1996

2000 2004 2008

‘ez

Zztz of New Casss ' DesthRae

2016 2020



Incidencia estimada 2023 (SEER)

10.

12,

Common Types of Cancer
Breast Cancer (Female)
Prostate Cancer

Lung and Bronchus Cancer
Colorectal Cancer
Melanoma of the Skin
Bladder Cancer

Kidney and Renal Pelvis Cancer
Non-Hodgkin Lymphoma
Uterine Cancer

Pancreatic Cancer

Thyroid Cancer

Estimated New
Cases 2023

297,790
288,300
238,340
153,020
97,610
82,290
81,800
80,550
66,200
64,050

43,720

Estimated Thyroid cancer represents 2.2% of all
Deaths 2023 new cancer cases in the U.S.

43,170
34,700
127,070
52,550
7,990
16,710
2.2%
14,890
20,180
13,030
50,550

2,120



DISTRIBUCION SEGUN SEXO
TOP 12 canceres (75 % del total)

Male Female
350,000 200,000 100,000 0 0 100,000 200,000 350,000
2,800 Breast 297,790
288,300 Prostate N/A
117,550 Lung and bronchus 120,790
81,860 Colon and rectum 71,160
58,120 Melanoma of the skin 39,490
62,420 Bladder 19,870
44,880 Non-Hodgkin Lymphoma 35,670
52,360 Kidney and renal pelvis 29,440
N/A Uterus 66,200
35,670 Leukemia 23,940
33,130 Pancreas 30,920
12,540 Thyroid 31,180

Source: Cancer Facts & Figures 2023, American Cancer Society (ACS), Atlanta, Georgia, 2023.

10° [°



TENDENCIAS de CAMBIO PORCENTUAL ANUAL
SEGUN SEXO SEER 2015-2019

TRENDS IN NEW CASES
Male

Prostate || N 3.8*
Kidney and renal pelvis [Jj 1.3
Pancreas ] 1.2
Melanoma of the skin JJjj 1.1*
Oral cavity and pharynx ] 0.9
Testis JJj 0.8*
Myeloma | 0.7*
All Sites | 0.0
-0.2 | Liver & Intrahepatic Bile Di
-0.3 | Leukemia
-0.4* | Non-Hodgkin Lymphoma
-0.4* | Brain & ONS
-0.5 J} Esophagus
mmm—) 5} Thyroid
-1.1* B Hodgkin Lymphoma
-1.1* |} Colon and rectum
-1.3* B Stomach
-1.8* I Bladder
-2.8* I Larynx
-2.8* I Lung and bronchus
6 4 2 0 2 4 6 8 10

-10 -8

Female

Liver & Intrahepatic Bile Duct [lij 1.4*
Myeloma i} 1.4*
Uterus il 1.3*
Kidney and renal pelvis |li} 1.3
Melanoma of the skin i 1.1
Pancreas |} 0.8*
Breast §§ 0.5*
Oral cavity and pharynx j§ 0.5*
Cervix § 0.5
Stomach | 0.1
All Sites | 0.0
Leukemia | 0.0
-0.1 | Esophagus
-0.4* | Non-Hodgkin Lymphoma
-0.5* §l Brain & ONS
-0.9* M Colon and rectum
-1.0* B Hodgkin Lymphoma
-1.1* B Lung and bronchus
-1.3* | Bladder
-1.6* B Thyroid
-2.3* I Larynx
-2.5* I Ovary
-10 -8 6 4 -2 0 2 4 6 8 10

AVERAGE ANNUAL PERCENT CHANGE (AAPC) 2015-2019

2011-15:1°+ 2.7 %

2011-15:2° +2.1 %



DISTRIBUCION Y SOBREVIDA A 5 a SEGUN ESTADIO AL
DIAGNOSTICO (SEER 2013-2019)

39, 3%

B Localized (64%)
Confined to Primary Site

B Regional (30%)
Spread to Regional Lymph Nodes

30% ¥ Distant (3%)

Cancer Has Metastasized

Unknown (3%)
Unstaged

5-Year Relative Survival

99.9% 98.3%

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

92.7%

53.5%

Percent

Localized Regional Distant Unknown

Stage



TIPOS HISTOLOGICOS y VARIANTES (segun origen celular) OMS 59 Ed 2022

Células foliculares, origen endodérmico
TUMORES BORDERLINE: NIFPT- UMP- Tumor trabecular hialinizante
[) DIFERENCIADO (90 %)

- PAPILAR (85%): MCPT-Usual - Folicular — Encapsulado — Oncocitica

Alto riesgo: Cél. altas — Cél. columnares - C. clavo (hobnail) - Folicular infiltrante difusa
(multinodular) -Cribiforme (morular) -Sélido/trabecular - Esclerosante difusa

- FOLICULAR: Minimamente Invasivo (MI) — Encapsulado Angioinvasivo (> 4 vasos) - Ampliamente invasivo (WI)

. Cél. ONCOCITICAS: Minimamente Invasivo-Encapsulado Angioinvasivo (> 4 vasos)-Ampliamente invasivo

Il) POBREMENTE DIFERENCIADO
Ill) ANAPLASICO (<2 %): C. Fusiformes - C. Gigantes - Escamoso

Células C de la cresta neural
MEDULAR (4 %): Esporadico - MEN Il A MEN Il B y CMT Familiar

Linfocitos intratiroideos
LINFOMA PRIMARIO (1-2 %)

METASTASIS: rifién, mama, pulmén, pancreas, melanoma, colon, ovario, vejiga, vagina, linfoproliferativas, Kaposi



CLASIFICACION SEGUN HERENCIA FAMILIAR

. Forma Esporadica (no heredable)

Il. Forma Familiar (heredable):
- Cancer de tiroides no medular familiar (CDT)

Sindrome de DICER1 (CDT)

Complejo de Carney (CDT)

Neoplasia endocrina multiple tipo 4 (CDT)

Poliposis adenomatosa familiar (variante cribiforme-morular de CPT)
Sindrome de Werner (la > CFT)

Sindromes de hamartoma PTEN como el sindrome de Cowden (la > CFT)
CMT familiar

Neoplasia endocrina multiple tipo 2A (CMT)

Neoplasia endocrina multiple tipo 2B (CMT, la > mutacién RET 918T)

Araque KA 'y col Horm Metab Res. 2020; 52(8): 562—-577



CARCINOMA DIFERENCIADO: FACTORES PRONOSTICOS

EDAD: 55 afios (Ed. 8t TNM)
TAMANO TUMORAL: >4 cm

EXTENSION (al momento del diagnodstico):
o Angioinvasion intratiroidea (solo riesgo de recurrencia)

o MTS ganglionares

o Extension extratiroidea local (musculos peritiroideos-traquea,
esofago - grandes vasos, fascia prevertebral)

o MTS a distancia



TNM: Mortalidad CDT

Eighth edition

T N M Staging

<Svyears  AnyT  AnyN MO
Any T AnyN M

255 years [1-2 NONX M0
T1-2 NI MO
T3 Any N MO
T4a Any N MO l
T4b Any N MO VA

Any T AnyN MI VB

AJCC/UICC, American Joint Committee on Cancer and International Union Against Cancer; TNM, twmor-node-metastasis.



TRATAMIENTO INICIAL

— VIGILANCIA ACTIVA
(CPTuc <1 cm; NOc; ETE negativa; MO)
< Edad: predictor de crecimiento o N1
— LOBECTOMIA -
T1-T2, NO
— TIROIDECTOMIA TOTAL O NEAR TOTAL
Duplica complicaciones POP N i
— VACIAMIENTO CENTRAL PROFILACTICO AR
T3/T4 en ancianos, N1b
— MTS LOCORREGIONALES MACROSCOPICAS:

Vaciamiento Compartimental:
Central: Nivel VI y/o Lateral Modificado: Nivel Il, lll, IV £ V




TRATAMIENTO y SEGUIMIENTO en CDT

EVALUACION DE RIESGO BASAL y DINAMICO
RADIOABLACION CON 131; Riesgo intermedio y alto
TTO. CON LEVOTIROXINA: supresiva de TSH, segun riesgo

SEGUIMIENTO:
Tg sérica/aTg séricos bajo LT4 y con estimulo de TSH

Ecografia de cuello
BCT con 13! y/o 18 DFG PETSCAN

TRATAMIENTO DURANTE SEGUIMIENTO:
DT de 31 : metdstasis o recurrencias locales captantes de lodo -
Re Cirugia
RxT/ITK (Casos avanzados)



CARCINOMA MEDULAR

eProductores de CALCITONINA y otros péptidos (CEA)
e|ndependientes del TSH -No captan lodo

Edad

ESPORADICO

52 década
(75%)

CLASICO
38-42 década
FAMILIAR
o s
MEN 2A 62 década

HIRSCHPRUNG

LIQUEN
AMILOIDOTICO

HEREDITARIOS * (25%)

MEN 2B 1° década

Fenotipo

No

Feocromocitoma bil.(20-50%)
Hiperpl. paratiroidea (12-30%)

No

EH en 7 % de MEN2A
MENZ2A en 2-5 de EH

3-5 % de MEN2A

Feocromocitoma bil.(50%)
Ganglioneuromas -H.Marfanoide

Multifocal

No

Si

Si

Si

T
40 %

10 %

<1%

70 %

* Mutacion RET (REarranged during Transfection) protoncogen



CARCINOMA ANAPLASICO
EDAD: 72 décadaM/V:1,5/1
SOBREVIDA: 7,1 % en 5 ahos

RAPIDO CRECIMIENTO + GRAN INVASION LOCAL+ MTS A
DISTANCIA

TRATAMIENTO:
= Cirugia— QMT —Radioterapia - Paliativo - ITK (BRAF+)

LINFOMA PRIMARIO
EDAD: 62 década M/V: 4 / 1 HASHIMOTO (80 %)

SOBREVIDA: 30 - 80 % en 8 anos

RAPIDO CRECIMIENTO: Sintomas locales — dolor - fiebre
DIAGNOSTICO: PAAF - Citometria de flujo - Inmunomarcacion
TRATAMIENTO: Radioterapia externa + QMT



CONCLUSIONES

El algorritmo de estudio del nddulo tiroideo deberia iniciarse con:
°Pesquisa de antecedentes de riesgo

°Laboratorio basal: TSH

>Ecografia de tiroides con evaluacion de cadenas ganglionares

En funcién del PATRON ECOGRAFICO DE RIESGO y TAMANO
nodular, solicitar PAF en un 22 paso

Clasificacion citologica segun SISTEMA BETHESDA orientara
manejo clinico y terapéutico

En las citologias indeterminadas, los TEST MOLECULARES
deberian ser utilizados para reducir el numero de cirugias
Innecesarias



CONCLUSIONES

Dado 1" incidencia del CDT de curso indolente es esencial:
OPTIMIZAR TRATAMIENTO INICIAL DEL MISMO

UTILIZAR PROCEDIMIENTOS DE SEGUIMIENTO MENOS
INVASIVOS Y COSTOSOS

MEJORAR CALIDAD DE VIDA

El tratamiento debe ser dirigido por un ENDOCRINOLOGO

En el caso de tumores no diferenciados o diferenciados muy
avanzados es imperativo que el manejo esté a cargo de un
EQUIPO MULTIDISCIPLINARIO ENTRENADO







