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Papillary thyroid carcinoma with locoregional invasion. Case report

Resumen: E| cancer diferenciado de tiroides incluye el tipo papilar y folicular que
representan mas del 80% de los casos y tienen un excelente pronostico. Existen
varios subtipos histoldgicos y las variantes foliculares son probablemente las mas
comunes. La incidencia de cancer papilar variante folicular ha ido en aumento. En
un reporte de un solo centro, cerca del 40% de los canceres papilares eran variantes
foliculares’. El subtipo infiltrativo de la variante folicular presenta sectores que invaden
el parénquima tiroideo no neoplasico y carece de una capsula tumoral bien definida.
Tiene un comportamiento bioldgico y un perfil molecular que es mas similar al tumor
papilar clasico?. Existen caracteristicas clinicas y patolégicas asociadas con riesgo
mas alto de recurrencia tumoral y mortalidad; entre ellos se describen el tamano
del tumor primario y la presencia de invasion de tejidos blandos®. En la invasion de
estructuras adyacentes, los sitios mas comprometidos incluyen los musculos pre-
tiroideos, el nervio laringeo recurrente, el esofago, la faringe, laringe y la traquea.
Ademas, puede haber otras estructuras involucradas como: la vena yugular interna,
la arteria cardtida y los nervios vago, frénico y espinal’. El compromiso de los gan-
glios linfaticos y la incidencia de metastasis ganglionares en adultos depende de la
extension de la cirugia. Entre los que se realizan una diseccion radical modificada
del cuello, hasta el 80% tienen metastasis en los ganglios linfaticos y el 50% de
ellas son microscdpicas®. Clinicamente los tumores localmente avanzados cursan
con disfonia, disfagia, disnea, tos o hemoptisis, pero la ausencia de sintomas no
descarta la invasion local. Segun las guias de la American Thyroid Association® son
variables de mal prondstico: la edad del paciente, el tamafio del tumor primario, la
extension extra tiroidea y la reseccion quirargica incompleta.
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Abstract: Differentiated thyroid cancer includes papillary and follicular types that
represent more than 80% of cases and have an excellent prognosis. There are
several histologic subtypes, and follicular variants are probably the most common.
The incidence of papillary follicular variant cancer has been increasing. In a single-
center report, about 40% of papillary cancers were follicular variants’. The infiltrative
subtype of the follicular variant presents sectors that invade the non-neoplastic
thyroid parenchyma and lacks a well-defined tumor capsule. It has a biological
behavior and a molecular profile that is more similar to the classic papillary tumor?.
There are clinical and pathological characteristics associated with a higher risk of
tumor recurrence and mortality; These include the size of the primary tumor and the
presence of soft tissue invasion®. In the invasion of adjacent structures, the most
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compromised sites include the pre-thyroid muscles, the recurrent laryngeal nerve,
the esophagus, the pharynx, larynx and trachea. In addition, there may be other
structures involved such as: the internal jugular vein, the carotid artery and the vagus,
phrenic and spinal nerves®*. The involvement of the lymph nodes and the incidence
of lymph node metastases in adults depends on the extent of the surgery. Among
those who undergo a modified radical neck dissection, up to 80% have lymph node
metastases and 50% of them are microscopic®. Clinically locally advanced tumors
present with dysphonia, dysphagia, dyspnea, cough, or hemoptysis, but the absence
of symptoms does not rule out local invasion. According to the American Thyroid
Association guidelines®, there are variables with a poor prognosis: the age of the
patient, the size of the primary tumor, the extra-thyroid extension, and incomplete

surgical resection.
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Introduccion

Los céanceres de tiroides derivados del epitelio folicular
incluyen cancer papilar, folicular y anaplasico. Los tumores
“papilar y folicular” se consideran canceres diferenciados
y generalmente se tratan de manera similar, a pesar de las
numerosas diferencias bioldgicas y las distintas variantes®.

La frecuencia de la extension extra tiroidea para carcinomas
bien diferenciados fluctla entre un 6% y 13%’. En un estudio
de ltoo, se clasificé la invasion extra tiroidea en dos tipos:
invasion minima (infiltracién del musculo esternohioideo, tejidos
blandos peri tiroideos 0 ambos) e invasidon masiva (nervios
laringeos recurrentes, traquea, esofago, vasos yugulares y
tejidos blandos subcutaneos)®.

Los tumores tiroideos pueden ser multicéntricos y éstos
tiene un origen policlonal®, ocurre en el 20-88% de los casos
y asocian en su gran mayoria mutacion BRAF, son raros en
el tipo folicular y no se traduce en un peor prondstico para
la sobrevida'™.

En cuanto a los elementos de prondstico, el tamafio tumoral
tiene relacion con el desarrollo de metastasis a distancia:
tumores menores de 2 cm, un 17%; de 2 a 4 cm, un 32%; de
4 a6cm, un 29% y mayores de 6 cm, un 73%'".

El objetivo es mostrar el caso de un tumor de variante
histolégica frecuente y curso habitual indolente que tuvo un
comportamiento clinico agresivo para la variante que resulto.

Presentacion de caso

Muijer, 28 afios sin antecedentes personales a destacar, que
consulté por bocio multinodular de larga data con crecimiento
progresivo en 9 afios previos y siempre en eufuncion clinica
y paraclinica. Neg¢ disnea, disfonia o disfagia. Al examen se
vieron y se palparon multiples nédulos tiroideos a derecha e
izquierda y adenomegalias bilaterales (Figura 1). La ecografia
de cuello mostré una glandula tiroides aumentada de tamafo
(volumen 65 cc), contornos irregulares y deformados por la
presencia de nédulos que sustituyen integramente el parénquima
tiroideo, con abundante vascularizacion circundante y central.

Multiples adenopatias en cadena yugulocarotidea, muy parecidos
ecoestructuralmente, a la tiroides y con importante vascularizacion
periférica. Se destacaron por su tamafio, a derecha: en sectores
II, 'y IV de 35x25 mm, 27x14 mm y 22x15 mm de diametro
respectivamente. A izquierda: en sectores IV de 26x24 mm.
Presentd eufuncion tiroidea y valoracion general normal. Se
realizd puncion citolégica con aguja fina de nddulos tiroideos
derecho e izquierdo y tumoraciones cervicales bilaterales y
en todos los sitios de puncién y el citograma fue de similares
caracteristicas. Se observé extendido constituido por sustancia
coloide y placas de células tiroideas de mediana talla, en
ocasiones con disposiciéon pseudopapilar, con moderado
grado de anisocariosis, nucléolo prominente, cromatina laxa,
hendiduras y pseudoinclusiones nucleares. En las adenopatias
no se observé remanente linfoide. En suma: carcinoma papilar
de tiroides multicéntrico con adenopatias metastasicas. Ambas
cuerdas vocales moviles en el preoperatorio. Se realizé en
primera instancia tiroidectomia total, vaciamiento central y
lateral derecho sin lograr extirpar todo el tumor por adherencia
del mismo a la traquea y nervio recurrente derecho. A las 24
horas se re intervino, se reseco el nervio laringeo recurrente
derecho y dos anillos traqueales y quedd con traqueotomia.
Presentdé un hipoparatiroidismo transitorio y a la semana se
fue de alta sin complicaciones. La anatomia patolégica mostro
un carcinoma papilar variante folicular infiltrante con 10% de
células altas, ocupd todo el I6bulo derecho, istmo y casi todo
ellébulo izquierdo y de 55 x 93 mm (Figura 2). La proliferacion
epitelial es atipica de patrén folicular, con menos de 1% de
patrén papilar; evade la capsula infiltrando el plano muscular.
En suma: carcinoma papilar variante folicular infiltrante con
10% de células altas. Diez ganglios metastasicos del12, con
evasion capsular de hasta 60 mm. La patologia de la segunda
cirugia: carcinoma papilar que infiltra tejido adiposo y muscular
peri tiroideo, observandose filetes nerviosos (extension extra
tiroidea). En suma: carcinoma papilar convencional con contacta
ampliamente con la tinta. La paciente no regresa a consultay
no se logra ubicar mas.



Figura 1: Fotografia de cara anterior, anterolateral y lateral de cuello. Se observa el bocio multinodular y la presencia de varias tumoraciones a nivel de la glandula
tiroides, asi como otras imagenes nodulares que corresponden a metastasis del carcinoma.

A

Figura 2: Microfotografia de glandula tiroides (HE). A. Microfotografia en aumento topografico donde se aprecia la presencia de un patrén folicular con caracteristicas
citolégicas de Carcinoma Papilar y un comportamiento infiltrativo. B. Area que muestra componente de células altas, que representaba un 10% de la neoplasia.

Discusion

En los ultimos afios se ha detectado un aumento de la
incidencia de cancer de tiroides de todos los tamafos™. La
proporcion de cancer papilar entre mujeres y hombres es
aproximadamente 2.5: 1y la mayor parte de la preponderancia
en mujeres ocurre durante los 40 y 50 afios. A pesar del
aumento de la incidencia de cancer de tiroides, las tasas de
mortalidad (0,5 por 100.000 hombres y mujeres por afio) no
han cambiado significativamente entre 2003 y 2012314,

Segun la clasificaciéon de tumores endocrinos de la
Organizaciéon Mundial de la Salud de 2017, las variantes

foliculares del cancer de tiroides papilar se sub clasifican
como: infiltrativas o encapsuladas con invasion'. La variante
infiltrante carece de una cépsula tumoral bien definida® y su
comportamiento bioldgico es como el de carcinoma papilar
y es probable que se presente con metastasis ganglionares®.

El carcinoma tiroideo en algunas ocasiones puede invadir
la via aerodigestiva superior por extension directa desde el
tumor primitivo, o con menor frecuencia desde un ganglio
metastasico paratraqueal. Los mecanismos propuestos de
invasion cervico-visceral no estan completamente aclarados, e
incluyen la invasion desde el propio tumor hacia las estructuras



vecinas y la traquea es el 6rgano que por vecindad que
primero se afecta.

Los carcinomas papilares afectan la traquea con mayor
frecuencia que los foliculares y a diferencia de los carcinomas
anaplasicos, es infrecuente que presenten metastasis
pulmonares, por lo que se han asociado eventualmente con
un mejor pronostico™.

La afeccion traqueal en ocasiones se presenta como
un hallazgo intraoperatorio en pacientes asintomaticos.
Frecuentemente, la lesion se identifica durante la cirugia y alli
el cirujano debe definir la extension del segmento traqueal a
resecar como sucedié en este caso'.

La traquea, es invadida en forma directa en diferentes
grados y va desde la afeccion limitada al pericondrio hasta la
invasion que alcanza la mucosa y estrecha la luz'.

Shin y cols sugirieron una clasificacion para el carcinoma
papilar que invade la traquea en 5 etapas, que depende de
la profundidad de invasion. En la etapa 0 el tumor permanece
confinado a la glandula tiroides, en el estadio | el carcinoma se
extiende a través de la capsula de la glandula, contactando el
pericondrio, sin erosionar el cartilago ni invadir entre los anillos
traqueales. En el estadio I, el carcinoma destruye el cartilago o
invade entre los anillos cartilaginosos. En estadio lll se extiende
a través del cartilago o entre los anillos cartilaginosos en la
lamina propia de la mucosa traqueal pero no invade o eleva
la mucosa. En el estadio IV el tumor penetra el grosor total
de la pared traqueal y se presenta en la traquea como una
ulceracion o nédulos™. Describieron que los pacientes con
etapa IV murieron con gran frecuencia de progresion de la
enfermedad. Segun ésta clasificacion nuestra paciente tuvo
un estadio Ill.

En el caso de la laringe, se invade por extension directa
a través del cartilago tiroides, por la membrana cricotiroidea
o alrededor del cartilago tiroides. Los pacientes con invasion
aislada de los musculos pretiroideos o el nervio laringeo
recurrente con la reseccion completa presentan buen control
local y aceptable morbilidad.

La tomografia o resonancia nuclear magnética estan
indicadas cuando existen lesiones primarias grandes, lesiones
que se introducen al estrecho superior del térax, ante sospecha
de invasion local por paralisis de cuerdas vocales, disfonia,
disfagia, hemoptisis o disnea. También se indican cuando
existen metastasis ganglionares cervicales, especialmente
si son voluminosas, para descartar compromiso ganglionar
mediastinal. La tomografia tiene la ventaja de su accesibilidad
y menor costo. Si los hallazgos sugieren invasion traqueal se
indica la traqueobroncoscopia®. En este caso tenia indicacion
formal de solicitarla, pero la paciente se nego a realizar.

Aunque el prondstico del carcinoma diferenciado de tiroides
es bueno, lainvasion de la traquea es un factor desfavorable.
Asl, la principal causa de muerte por carcinoma de tiroides
es la obstruccion traqueal. El diagndstico temprano y el
tratamiento quirdrgico con reseccion completa del tiroides
y de las estructuras traqueales afectadas se asocian con un
mejor prondstico. También se ha sefialado que los pacientes
con invasion que alcanza mucosa tienen mal prondstico®.

Conclusiones

En casos localmente avanzados, una tomografia preoperatoria
de cuello y térax es importante para evaluar las cadenas
ganglionares y optimizar la planificacion quirdrgica.

Cuando el carcinoma tiroideo se presenta con invasion
extra tiroidea aumenta cinco veces el riesgo de muerte. Se
ha descrito que, si existe invasion de la traquea, el eséfago,
los nervios laringeos recurrentes o la médula espinal, puede
causar morbilidad importante. Ademas, si esta invasion
macroscopica de tejidos blandos es identificada en el examen
clinico, en el intraoperatorio o en las imagenes conlleva un
mayor riesgo de mortalidad?.
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