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Resumen

Introduccion: El cdncer de tiroides representa el 2% de los cdnceres en menores de 20 afos, y su incidencia parece estar
incrementando un 1.1% por afio. En comparacion con los adultos, se presenta en estadios mas avanzados, pero tiene una tasa
de supervivencia superior al 95%. El objetivo de este estudio fue evaluar si hay factores asociados a los estadios avanzados de
céncer tiroideo en pacientes pediatricos. Resultados: Se incluyeron 19 pacientes, 13 (68.4%) femeninos y 6 (31.5%) masculinos,
de entre 7 y 15 afios, con una mediana de 11 afios; 15 pacientes estaban en estadio avanzado y 4, en estadio temprano. La
mediana de edad en el momento del diagndstico fue de 10.6 afios (7-15) para el estadio avanzado y de 13.2 afios (12-14) para
el temprano (p = 0.075), con un tiempo de retraso en el diagndstico de 9 meses en el estadio avanzado y de 72 en el temprano
(p = 0.931). Eran originarios de Nuevo Ledn 3 (20%) pacientes del grupo con estadio avanzado y 2 (50%) del grupo con estadio
temprano (p = 0.567); el resto eran foraneos. Dos (13.3%) pacientes tenian antecedente de cancer tiroideo en el grupo con es-
tadio avanzado y ninguno en el otro grupo (p = 0.452). Nueve (60%) pacientes en estadio avanzado presentaron al inicio nédulo
y 3 (75%) del grupo en estadio temprano; 6 (40%) pacientes en estadio avanzado presentaron bocio frente a 1 (25%) en estadio
temprano (p = 0.590). Ningun paciente presentd antecedentes de radiacion. Seis pacientes (40%) del grupo con estadio
avanzado tenian tiroiditis de Hashimoto frente a 1 (25%) del otro grupo (p = 0.590). Once (73.3%) pacientes en estadio avan-
zado presentaron la variedad papilar frente a 1 (25%) en estadio temprano; 4 (26.6%) pacientes del grupo en estadio avanzado
presentaron la variedad papilar con patrdn folicular frente a 3 (75%) del grupo en estadio temprano (p = 0.083). Hubo 8 pacientes
(53.3%) con metdstasis pulmonares en el momento del diagndstico (p = 0.061). Conclusiones: No hay factores asociados a
los estadios avanzados de cancer tiroideo en pacientes pediatricos. A pesar de que la mitad de los pacientes presentaron
metdstasis pulmonares en el momento del diagndstico, la respuesta al tratamiento y la sobrevida fueron satisfactorias.

PALABRAS CLAVE: Cancer tiroideo. Factores asociados. Estadios avanzados.

Abstract

Introduction: Thyroid cancer represents 2% of all childhood malignances. Its incidence rises 1.1% per year. In comparison
with adults, childhood thyroid cancer is detected in a more advanced stage, but with a survival rate above 95%. The objective
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of this study was to evaluate whether there are factors associated with advanced stages of thyroid cancer in pediatric patients.
Results. Nineteen patients were included, 13 (68.4%) were female and six male, all between 7-15 years, with a median of
11 years. Fifteen in advanced and four in early stage. The median age of patients in advanced stage at time of diagnosis was
10.6 years (7-15) and 13.2 (12-14) were in early stage (p = 0.075). There was a delay of nine months to get a diagnosis in
advanced stage, and 72 in early stage (p = 0.931). Three of the patients with advanced stage and two with early stage were
from Nuevo Ledn (Mexico) and the rest were foreign (p = 0.567). In the group with advanced stage, two had thyroid cancer
familiar history, and none in the early stage group (p = 0.452). Nine patients in advanced stage and three in early stage
presented thyroid nodule as the first sign of iliness. Six patients in advanced stage and one in early stage presented goiter
(p = 0.590). None of the studied patients had radiation history. Six patients in advanced stage and one in early stage suffered
from Hashimoto’s Thyroiditis (p = 0.590). Eleven in advanced stage and one in early stage had papillary histologic variety.
Four in advanced stage and three in early stage had papillary histologic variety with a follicular patter (p = 0.083). Eight
patients presented lung metastasis at time of diagnosis (p = 0.061). Conclusions: There are no factors associated with
advanced stage thyroid cancer in pediatric populations. Although half of studied patients presented lung metastasis, treat-

ment response and survival is satisfactory. (Gac Med Mex. 2015;151:726-30)
Corresponding author: Ana Laura Bahena Garcia, ana.bahena3@gmail.com
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|ntroducci6n

El cancer tiroideo es poco comun en la infancia y la
adolescencia. A pesar de tener una tasa de supervi-
vencia superior al 95%, a menudo es mas avanzado
que en los adultos. La prevalencia de metéastasis a
distancia mas comun a nivel pulmonar es del 20-30%,
tiene un mayor nimero de recurrencias regionales y
su tratamiento puede llevar a un mayor numero de
complicaciones pero con menos mortalidad y mejor
prondstico que en los adultos™.

Entre los factores descritos como predisponentes
para el desarrollo de carcinoma de tiroides destacan
los siguientes: exposicion previa a radiacion, quimio-
terapia, enfermedad tiroidea autoinmune, proceder de
una zona geografica con deficiencia de yodo y algu-
nos sindromes hereditarios’.

La forma de presentacion més frecuente en nifios es
como una masa Unica hasta en el 60% de los casos y
menos frecuentemente como un bocio multinodular. En
el paciente pediatrico el nédulo tiroideo representa
mayor riesgo de carcinoma tiroideo que en el adulto,
por lo que su deteccion obliga a la busqueda de
cancer tiroideo. Dentro del abordaje diagnéstico se
incluye la determinacion de TSH, US de tiroides y la
realizacion de una BAAF. Una vez confirmado el diag-
nostico, se debe estadificar la enfermedad. La eva-
luacion de las metastasis a distancia depende del
compromiso locorregional; las etapas | y Il se clasifi-
can como estadio temprano y las etapas Il y IV, como
estadio avanzado*'.

En niflos, como opciodn terapéutica se recomienda la
tiroidectomia total, ya que hay una disminucion de la
recurrencia local, posibilita el tratamiento con yodo
radioactivo para el manejo de la enfermedad micros-
copica y permite realizar un seguimiento con tiroglo-
bulina®.

En pediatria no se han descrito factores prondsticos
0 asociados a estadios avanzados de la enfermedad;
en adultos se han analizado las caracteristicas del
paciente y de la enfermedad para intentar diferenciar
a los pacientes de mayor riesgo, como tamarno del
tumor, género, historia familiar de cancer de tiroides,
antecedentes de radioterapia cervical, metastasis a
distancia, caracteristicas histoldgicas, retraso en el
diagnéstico o en el inicio del tratamiento, y se concluye
que las etapas Il y IV, asi como la presencia o no de
metéastasis, constituyen los factores de mal prondstico
mas importantes’®.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio observacional, retrospectivo,
transversal, analitico, en el cual se revisaron los expe-
dientes de pacientes pediatricos con diagnéstico de
cancer tiroideo en seguimiento por la consulta externa
de endocrinologia pediatrica con el fin de determinar
si habia factores asociados a los estadios avanzados
de cancer tiroideo.

En todos los pacientes con ese diagndstico se ana-
lizd lo siguiente: lugar de origen, antecedentes fami-
liares de cancer tiroideo, edad en el momento del
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diagnostico, tiempo de retraso en el diagnéstico tomado
como el tiempo transcurrido desde la manifestacion
clinica inicial hasta la fecha en que se realizé el diagnos-
tico, sexo, manifestaciones clinicas iniciales, asociacion
con enfermedades tiroides autoinmunes, antecedentes
de exposicion a radiacion, histologia del tumor, estadio
de la enfermedad y presencia de metastasis pulmona-
res en el momento del diagnostico. Se comparo a los
pacientes en estadio temprano con los que presenta-
ron estadio avanzado en el momento del diagnostico.
Se analizé la informacién estadistica utilizando frecuen-
cias absolutas y relativas, y medidas de tendencia
central y dispersion.

Para el analisis se utiliz6 la estadistica descriptiva
y la prueba de chi cuadrada para determinar la razén
de momios, con un intervalo de confianza del 95%, y
se considero diferencia estadistica significativa una
p < 0.05.

Resultados

Se incluyeron 19 pacientes pediatricos con diagnos-
tico de cancer de tiroides en seguimiento por la con-
sulta de endocrinologia pediatrica, 13 (68.4%) del
género femenino y 6 (31.5%) del masculino, de eda-
des comprendidas entre los 7 y los 15 afios (mediana:
11 afios). Para su estudio se dividieron en dos grupos
tomando en cuenta el estadio en el momento del diag-
nostico de la enfermedad (se consideraron estadios
avanzados las etapas Il y IV de la enfermedad y es-
tadios tempranos, las etapas | y II): 15 (78.9%) pacien-
tes estaban en estadio avanzado en el momento del
diagnostico y 4 (21%) en estadio temprano.

En el grupo con estadio avanzado 9 (60%) pacientes
eran del sexo femenino frente a 4 (100%) del grupo en
estadio temprano (p = 0.355). En el grupo con estadio
avanzado la mediana de edad fue de 10.6 afios (7-15)
y en el grupo con estadio temprano, de 13.25 arios
(12-14) (p = 0.075), con una mediana de tiempo trans-
currido desde el inicio de los sintomas hasta la fecha
en que se realizé el diagndstico de 9 meses (0-30) en
el grupo de pacientes con estadio avanzado y de 7.25
meses (2-13) en el de pacientes con estadio temprano
(p = 0.931).

En lo referente al sitio de origen, la mayoria de pa-
cientes provenian de tres Estados: eran de Nuevo
Ledn 3 (20%) pacientes del grupo con estadio avan-
zado y 2 (50%) del grupo con estadio temprano
(p = 0.567); eran originarios de San Luis Potosi 3
(20%) pacientes del grupo con estadio avanzado y 1
(25%) del grupo con estadio temprano (p = 0.636); y

de Tamaulipas procedian 6 (40%) pacientes del grupo
con estadio avanzado y ninguno del grupo en estadio
temprano (p = 0.355).

En cuanto a los antecedentes familiares de cancer
tiroideo, 2 (13.3%) pacientes del grupo con estadio
avanzado los presentaban, pero ninguno del grupo
con estadio temprano (p = 0.452). Respecto a la forma
de presentacion, 9 (60%) pacientes del grupo con
estadio avanzado presentaron nddulo tiroideo frente a
3 (75%) del grupo con estadio temprano; 6 pacientes
(40%) del grupo con estadio tuvieron bocio avanzado
frente a 1 (25%) del grupo con estadio temprano
(p = 0.590). Ningun paciente presenté antecedentes
de radiacion externa.

Sobre la asociacion con enfermedades autoinmu-
nes, 6 pacientes (40%) del grupo con estadio avanza-
do tenian diagndstico de tiroiditis de Hashimoto frente
a 1(25%) del grupo con estadio temprano (p = 0.590).
Respecto a la histologia, 11 (73.3%) pacientes del
grupo con estadio avanzado presentaron la variedad
papilar frente a 1 (25%) del grupo con estadio tempra-
no; 4 (26.6%) pacientes del grupo de con estadio
avanzado presentaron la variedad papilar con patrén
folicular frente a 3 (75%) del grupo con estadio tem-
prano (p = 0.083). En el grupo con estadio avanzado
8 pacientes (53.3%) presentaron metastasis pulmona-
res en el momento del diagnostico (p = 0.061).

Discusion

El cancer de tiroides es una enfermedad poco comun
en pacientes pediatricos: representa menos del 3% de
todas las enfermedades malignas de este grupo etario.
Diana L. Diesen, et al. describen que su incidencia in-
crementa un 1.1% de forma anual. El carcinoma de ti-
roides en pacientes pediétricos se diferencia del de los
adultos en las manifestaciones y resultados clinicos. A
pesar de que tiene una tasa de supervivencia superior
al 95%, el carcinoma de tiroides infantil a menudo es
mas avanzado, con un mayor indice de recurrencias, y
su tratamiento puede llevar a un mayor ndmero de com-
plicaciones, pero con menos mortalidad!™.

En nifios menores de 10 afios la incidencia es de
1 caso por 1,000,000 y en nifios de 10 a 14 afos, de
1 caso por cada 200,000; después de la pubertad las
nifas tienen cuatro veces mas posibilidades de tener
carcinoma diferenciado de tiroides que los nifios, lo
cual esta relacionado con la sensibilidad estrogénica
de la glandula tiroidea. En este estudio la mediana de
edad fue de 11 afios, cifra que apoya lo reportado por
otros autores'?.
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Aleida Rivera, et al. refieren, en un estudio realizado
en el Centro Médico Nacional en Pediatria Siglo XXI,
un predominio del sexo femenino de 1.6:1. En esta
serie de casos se encontré mayor prevalencia en el
género femenino, con una relacion 2.1:1, muy similar
a lo encontrado en este estudio mexicano y en los de
otros autores internacionales.

Entre los factores descritos por multiples autores
como predisponentes para el desarrollo de carcinoma
de tiroides destaca la exposicion previa a radiacion y
quimioterapia secundaria al tratamiento exitoso de
otras neoplasias malignas en la infancia, pero ninguno
de los pacientes de este estudio tenia antecedentes
de este tipo.

También se ha reportado una asociacion con enfer-
medad autoinmune, principalmente tiroiditis de Hashi-
moto®810. Dos pacientes diagnosticados en etapas
avanzadas de la enfermedad contaban con este ante-
cedente y ninguno de los nifios diagnosticados en
estadio temprano, pero no hubo diferencia estadistica.

Otros factores predisponentes son proceder de una
zona geogréfica con deficiencia de yodo y algunos
sindromes hereditarios’. En los pacientes estudiados
no se encontraron diferencias significativas sobre el
lugar de origen. Llama la atencion que 6 de los 14 pa-
cientes foraneos fueran originarios de Tamaulipas y
todos presentaran un estadio avanzado en el momen-
to del diagnéstico. Sin embargo, no se pudo documen-
tar una asociacion significativa con el lugar de origen
de estos pacientes.

Se ha asociado el antecedente familiar con diferentes
tipos de cancer de tiroides; aun asi, la mayoria no pre-
sentan antecedentes familiares de la enfermedad™. En
esta serie de casos se document¢ antecedente de can-
cer tiroideo en dos pacientes en estadio avanzado, sin
encontrar diferencias estadisticamente significativas.

La forma de presentacion del carcinoma de tiroides
mas frecuente en nifios es como una masa unica de
localizacion tiroidea (hasta en el 60% de los casos) v,
menos frecuentemente, como un bocio multinodular?”’.
En el presente estudio se encontrd que el 63% de los
pacientes tuvieron como manifestacion clinica inicial el
nodulo tiroideo, porcentaje similar a lo reportado en la
literatura, pero no se pudo documentar este hallazgo
en relacion con los estadios avanzados del cancer de
tiroides. Aun asi, la presencia de un nédulo tiroideo en
la infancia obliga a descartar la posibilidad de cancer.

Dentro del abordaje diagnostico se incluye determi-
nacion de TSH, US de tiroides vy la realizacion de una
BAAF*. Una vez que se ha confirmado el diagndstico,
se debe estadificar la enfermedad. En la mayoria de

los casos, el examen fisico y la ecografia son suficien-
tes para determinar la extension del tumor primario. La
evaluacion de las metéstasis a distancia depende del
compromiso locorregional'. La mayoria de los casos
de cancer tiroideo son de tipo histolégico papilar en
nifios (aproximadamente el 75-80% de los casos®). En
esta serie de casos todos los nifios tenian una biopsia
que reportaba la histologia papilar, pero siete tenian
ademas un patrén folicular. El tipo histolégico no fue
un factor asociado a los estadios avanzados de cancer
tiroideo en los nifios incluidos en este estudio.

El carcinoma de tiroides tiende a ser mas agresivo
en la poblacién infantil que en la adulta. Se ha descri-
to en la literatura que el 10-30% presentan metastasis
pulmonares en el momento del diagndstico™. En los
pacientes incluidos en este estudio se encontré una
incidencia de metastasis pulmonares en el momento
del diagnostico mayor que la reportada en otros estu-
dios, llegando a poco mas del 50%, lo cual tal vez
pueda deberse a que el médico de primer contacto
por lo general omite la exploracion tiroidea en nifios o
desconoce que el cancer de tiroides es una enferme-
dad que también afecta a la edad pediatrica, y, por lo
tanto, se produce un retraso en la derivacion del pa-
ciente a un tercer nivel con el especialista en endocri-
nologia.

En lo referente a los factores asociados a los esta-
dios avanzados, en la poblacion pediatrica no hay
estudios que los describan; en adultos, para intentar
diferenciar a los pacientes de mayor riesgo, se han
analizado algunas caracteristicas del paciente y de la
enfermedad, como el tamafio del tumor, el género, la
historia familiar de céancer de tiroides, los anteceden-
tes de radioterapia cervical, las metastasis a distancia,
las caracteristicas histologicas, el retraso en el diag-
noéstico o en el inicio del tratamiento, y se ha llegado
a la conclusion de que las etapas lll y IV y la presen-
cia 0 no de metéastasis constituyen los factores mas
importantes®. El prondstico del carcinoma de tiroides
en general es bueno para la poblacion pediatrica.
Céceres, et al. describen una tasa de sobrevida mayor
del 90%?°. En esta serie de casos a casi el 80% de los
pacientes se les detecté la enfermedad en un estadio
avanzado, y de éstos la mitad presentaban metéstasis
pulmonares en el momento del diagndstico; aun asi,
el prondstico fue ha sido desfavorable, ya que la so-
brevida fue buena.

El cancer tiroideo es una enfermedad no tan infre-
cuente en la poblacién pediatrica; al analizar este grupo
de pacientes se documentaron estadisticas similares a
las descritas en la literatura. Llama la atencion que en
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas e histopatoldgicas de 19 pacientes pediatricos con cancer tiroideo atendidos en una UMAE

del noreste de México

Estadios avanzados Estadios tempranos p
(n = 15) (n=4)
Sexo 0.355
Masculino 6 (40%) 0
Femenino 9 (60%) 4 (100%)
Edad (afios) 10.6 (7.15) 13.2 (12-14) 0.075
Tiempo de retraso en el diagndstico (meses) 9 (0.30) 7.2 (2-13) 0.931
Origen
Nuevo Lebn 3 (20%) 2 (50%) 0.567
San Luis Potosf 3 (20%) 1(25%) 0.636
Tamaulipas 6 (40%) 0 0.355
Coahuila 2 (13.3%) 1(25%) 0.839
Zacatecas 1(16.6%) 0 0.465
Antecedente de cancer tiroideo 2 (13.3%) 0 0.452
Forma de presentacion
Nodulo 9 (60%) 3 (75%) 0.590
Bocio 6 (40%) 1(25%)
Antecedente de radiacion 0 0
Tiroiditis autoinmune 6 (40%) 1(25%) 0.590
Variedad histolégica
Papilar 11 (73.3%) 1(25%) 0.083
Papilar/folicular 4 (26.6%) 3 (75%)
Metéstasis pulmonares en el momento del diagnéstico 8 (53.3%) 0 0.061
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