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Resumen

Objetivo: comparar la supervivencia de pacientes con cancer de tiroides invasivo del tracto aerodigestivo
alto sometidos a tratamiento quirtirgico radical o conservador.

Introduccion: el cancer de tiroides es considerado de curso benigno; sin embargo, en los casos de
compromiso a estructuras vecinas, especialmente a érganos del tracto aéreo y digestivo alto, la evolucién
es desfavorable. Como al Instituto Nacional de Cancerologia (INC) lo consultan pacientes con esta
neoplasia en estadios avanzados, se realizé un estudio retrospectivo para revisar la experiencia del
Grupo de Cabeza y Cuello.

Meétodos: se revisaron 510 historias que corresponden a pacientes operados con céncer de tiroides
entre enero de 1994 y marzo del 2002. Se incluyeron los casos con invasién al tracto aerodigestivo
alto, siendo repartidos en el grupo 11os manejados con cirugia de rasurado del tumor y en el grupo 1 los
sometidos a cirugfa radical.

Resultados: se incluyeron 24 pacientes en el grupo1y 26 en el grupo 1, para un total de 50. Se encontré
un margen positivo en 20 (83,3%) del primero y en 7 del segundo (26,9%) (p = 0,000), persistencia en
9 (37,5%) del primer grupo y en 1 (3,8%) del segundo grupo (p = 0,003). Sin embargo, la recaida local
fue del 13,3% para el grupo I y 8% para el grupo II (p = 0,586). Las cifras de morbilidad fueron
similares: 45,8% para los de cirugia de rasurado y 57,7% para los de cirugfa radical (p = 0,402); sin
embargo, las complicaciones se presentaron més en los segundos (57,7%) que en los primeros (29,2%)
(p=0,0402). Una vez se aplicé la regresién de Cox controlando variables de confusidn, no se encontrd
diferencia significativa de supervivencia entre los dos grupos.

Conclusiones: a pesar de que hubo mayor nimero de complicaciones para el grupo 11, recomendamos
cirugfa radical en los pacientes con tumor invasor, porque este tipo de procedimiento disminuye la
persistencia y mejora el control local.
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Management of thyroid carcinoma invading the
aero- digestive tract

Abstract

Objective: To compare survival of patients with thyroid cancer invading the proximal aerodigestive
tract, treated either by conservative or by radical surgery.

Introduction: Thyroid cancer usually follows a benign course; however, when surrounding structures,
such as proximal airways or the digestive tract, are invaded by the primary tumor, its outcome may be
unfavorable. Since cases referred to the National Cancer Institute of Colombia are frequently advanced,
we undertook a retrospective study to review our experience at the Head and Neck Department.
Methods: We reviewed the clinical records from 510 patients operated in our Institute for thyroid
cancer between January 1994 and March 2002. Patients with tumor invasion of the proximal aero-
digestive tract were divided into two groups: those treated by tumor shaving surgery were placed in
group I, whereas those treated by more radical surgery were included in group II.

Results: A total of 50 patients were finally included: 24 in group I, and 26 in group II. Both positive
tumor margins and tumor persistence were more frequently found in group I patients (83,3% and 2
37,5%) than in group II patients (26,9% [p = 0.000], and 3,8% [p = 0,003], respectively). Local recurrence
was 13.3% in group I patients, and 8% in group II patients (p = 0,586). Surgical morbidity was similar
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in both groups (45,8% vs. 57,7% [p = 0,402]), but surgical complications were more often seen in ¢

group II patients (57,7% vs. 29,2% [p = 0,042]). Once controlled for confounding factors, no differences §

were found for patient survival between the two groups by using the Cox regression model. ¢
Conclusions: Despite a higher rate of complications among group II patients, we recommend radical i

surgery for thyroid cancer invading the aero-digestive tract, because it reduces tumor persistence and S
improves local control. si
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Segtn el registro del Instituto Nacional de Cance- cia de metdstasis linfaticas y a distancia (1). La Mayo oo
rologia (INC), entre 1996 y 1998 los tipos de cancer Clinic reporté 262 pacientes con carcinoma papilar o=
tiroideo mas frecuentes fueron los carcinomas bien avanzado; en este estudio, entre los sitios del tracto éa
diferenciados, como el carcinoma papilar (79%) y el aerodigestivo alto comprometidos estdn la trdquea i
carcinoma folicular (4,9%) (1). En un estudio realiza- (37%), el esdfago (21%) y la laringe (11%) (3). En los pin

do en Cali en 1.335 autopsias de rutina efectuadas a casos con compromiso de estas estructuras se pueden

personas mayores de quince afios se encontrd cancer practicar dos tratamientos quirtrgicos diferentes: el pri-
de tiroides incidental y no relacionado con la causa de mero es el rasurado del tumor, que consiste en la abla-
la muerte en un 0,4% (2). A pesar de ser mas frecuente cién laminar del érgano comprometido, y el segundo
el bien diferenciado, en Colombia fallecieron por can- es lareseccion radical del tumor con la extirpacién par-
cer de tiroides, entre 1992 y 1995, 660 personas (1). cial o total del érgano comprometido (4-7).

Siendo el Instituto Nacional de Cancerologia un
centro de remisidén del pais para el manejo de pacientes
con cancer avanzado. consideramos importante reali-
zar un estudio retrospectivo analizando los casos con
céncer de tiroides invasivo al tracto aerodigestivo alto
para determinar cuil conducta terapéutica se asocia con

Dentro los factores prondsticos de recaida més im-
portantes estdn la edad, el tamafio tumoral, la exten-
sién tumoral y las metéstasis a distancia; igualmente,
ser mayor de 45 afios aumenta 32 veces el riesgo de
muerte; el riesgo relativo de muerte por cincer papilar
es 1,4 veces mayor por cada centimetro de tamafio
tumoral y la invasion capsular se asocia con la presen- un mejor prondsiico.
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Materiales y métodos

Se revisaron todas las historias correspondientes a
pacientes operados con cancer de tiroides, en el INC, entre
enero de 1994 y marzo de 2002. Se incluyeron en el estu-
dio todos los pacientes que padecian invasion del tracto
aerodigestivo alto. Los casos se clasificaron segiin el TNm
de la Union Infernationale contre le Cancer (UICC) (8).

Se recolect6 informacién sobre edad, sexo, procedi-
miento quirdrgico previo al ingreso al INC, tratamiento
quirdrgico practicado en el INC, exdmenes de extension
tumoral, tratamiento postoperatorio con yodo, tratamien-
to posquirdrgico con radioterapia, persistencia, recaida,
cirugia de rescate, complicaciones postoperatorias y
estado al dltimo control. Los pacientes incluidos en el
estudio se distribuyeron en dos grupos: un grupo I de
pacientes inicialmente manejados con rasurado de la
lesién y un grupo II de pacientes inicialmente maneja-
dos con reseccién radical. Para estos ultimos las ciru-
gias realizadas fueron extirpacion parcial o segmentaria
de la trdquea con reconstruccién y reseccién parcial o
total de eséfago, faringe o laringe. Se definié como per-
sistencia tumoral la presencia de al menos una de las
siguientes caracterfsticas: tumor macroscépico residual
en el lecho quirtirgico o ascenso de los valores de tiroglo-
bulina (TG) o de anticuerpos antitiroglobulina (ATG)
durante los seis meses siguientes a la finalizacién del
tratamiento. La recafda local se reconoci6 por presencia
en el lecho quirdrgico de enfermedad detectable clinica
o paraclinicamente, por tiroglobulina mayor a 10 o por
imagenes diagndsticas después de seis meses de termi-
nado el tratamiento. La recaida a distancia se definié
como enfermedad ésea o pulmonar detectada por ima-
genes diagnosticas en los seis meses posteriores a la
terminacién del tratamiento (9-12). La presencia de
disfonfa por parélisis de pliegue vocal, disnea, broncoas-
piracién o disfagia se interpreté como morbilidad asocia-
da al procedimiento quirdrgico. Ademds, la presencia de
hipoparatiroidismo, fistula, infeccién, neumonia, hema-
toma o estenosis esofdgica se catalogaron como com-
plicaciones postoperatorias.

El andlisis de resultados se efectud en el paquete
estadistico spss 11.5 con andlisis univariado de sobrevi-
da, para cada una de las variables descritas, mediante
el método de Kaplan Meier; las funciones de supervi-
vencia se compararon mediante la prueba log-rank. Con
el fin de controlar la confusién se realizé un andlisis
multivariado de supervivencia mediante la regresién
de Cox, haciendo uso de la prueba de Wald para corro-
borar la significancia de los pardmetros en el modelo.
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Se verific graficamente el supuesto de riesgos pro-
porcionales; los demds supuestos se comprobaron
mediante el andlisis de residuales.

La comparacioén de las variables no relacionadas
con el tiempo de supervivencia se hizo mediante las
pruebas % y de Fisher para el caso de las variables ca-
tegéricas; para el de las variables numéricas, la com-
paracion se hizo mediante la pruebas T de Student o U
de Mann-Whitney.

Resultados

Se revisaron 510 historias de pacientes con cancer
de tiroides, de los cuales 50 (9,8%) presentaron invasion
aestructuras del tracto aerodigestivo alto. Los pacientes
fueron distribuidos asi: 24 (21 mujeres y 3 hombres) en
el grupo Iy 26 (23 mujeres y 3 hombres) en el grupo II.
La mediana de edad de los pacientes del grupo I fue de
54 afios (rango: 12-77) y 1a del grupo II fue de 56,6 afios
(rango: 18-84). En los estudios realizados para evaluar
la extension local, 1a ecografia y la gammagrafia no apor-
taron informaci6n para definir la extension del tratamien-
to quirtrgico. Por el contrario, la tomografia axial de-
mostré infiltracién al tracto aerodigestivo alto en 13 ca-
$0s (26%) y desplazamiento del mismo en 11 casos
(22%). La nasofibrolaringoscopia visualiz6 infiltracion
del tracto aerodigestivo alto en 5 casos (10%) y despla-
zamiento en 3 casos (6%). La endoscopia digestiva alta
evidencio infiltracién al tracto digestivo alto en 5 pa-
cientes (10%) y desplazamiento en 3 pacientes (6%).

Los pacientes se clasificaron por el TNM asi: 10
(20%) en estadio I, 1 (2%) en estadio II, 34 (68%) en
estadio Il y 5 (10%) en estadio IV. Los pacientes fueron
sometidos a tratamiento quirtrgico, 24 a cirugia con-
servadora y 26 a cirugia radical con intencién curativa
(ver tabla 1). En la patologfa definitiva se reportaron
madrgenes positivos en 20 pacientes (83,3%) del grupo
Iy en 7 pacientes (26,9%) del grupo II (p = 0,000). El
diagnostico histopatolégico mas frecuente fue carcino-
ma papilar (83,3% para el grupo I 'y 84,6% para el gru-
po II), seguido de carcinoma anaplésico (12,5% para
el primero y O para el segundo) (p = 0,098) (tabla 2).

En cuanto a morbilidad asociada al procedimiento,
ésta se present6 en 11 pacientes (45,8%) del grupo Iy
en 15 (57,7%) del grupo II (p = 0,402). Igualmente,
hubo mayor nimero de complicaciones en el grupo II
(15 pacientes: 57,7%) que en el grupo I (7 pacientes:
29,2%) (p = 0,0402) (tablas 3 y 4).

15
REevista CoLoMBIANA DE CANCEROLOGTA 2004;8(3):13-20




Manejo del cancer tiroideo invasivo del tracto aerodigestivo alto

Tabla 1. Procedimientos quirdrgicos realizados seglin grupos.

Tipo de cirugia Frecuencia
Grupo i
Rasurado 24
Grupo ii
Reseccion tubo digestivo 7
Reseccion circunferencial traguea 4
Reseccion parcial traquea 5
Laringectomia total 2
Laringectomia parcial 5
Reseccién traquea + eséfago 2
Reseccion parcial traquea + estfago 1
Total grupo Il 26
Total 50
Tabla 2. Diagnéstico histolégico seglin grupos.
Histologia Grupo 1
Nimero %
Papilar 20 833
Anaplésico 3 125
Medular 0 0
Folicular 1 42
Escamoide Indiferenciado 0 0
Leiomiosarcoma 0 0
Total 24 100
Tabla 3. Morbilidad postoperatoria segin grupos.
Morbilidad Grupo 1
Nimero %
Pardlisis pliegue vocal 8 72,7
Disnea 1 91
Broncoaspiracion 1 91
Disfonfa, broncoaspiracion 1 91
Total 11/24 45,8
Tabla 4. Complicaciones postoperatorias segin grupos.
Complicacion Grupo 1
Nidmero %
Hipoparatiroidismo 2 28,6
Fistula faringea 1 14,3
Fistula faringea + hipoparatiroidismo 0 0
Fistula quilosa 2 28,6
Infeccién herida 2 28,6
Neumonia 0 0
Hematoma 0 0
Total 7124 29,2
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14,0
8,0
10,0
40
10,0
4,0
20
5,1
100
Grupo Il
Nimero %
2 84,6
0 0
2 77
0 0
1 38
1 38
26 100
Grupo I
Nimero %
14 93,3
0 0
0 0
1 6,7
15/26 57,7
Grupo Il
Nimero %
6 40
4 26,7
1 6,7
0 0
1 6,7
2 133
1 6,7
15/26 57,7



Algunos pacientes recibieron tratamiento comple-
mentario con yodo 11 pacientes (45,8%) del grupo Iy
15 (57,7%) del grupo 11 y con radioterapia, 5 (20,8%)
del grupo I'y 6 (23,1%) del grupo II. La persistencia
local se detecté en 9 (37,5%) del grupo Iy 1 (3,8%) del
grupo II (p = 0,003), y la persistencia a distancia, en 5
(20,8%) del grupo Iy 4 (15,4%) del grupo I1 (p = 0,616).

Tabla 5. Seguimiento postoperatorio segdn grupos.
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La recaida local se hizo evidente en 2 pacientes
(13,3%) del grupo L'y en 2 (8%) del grupo IT (p = 0,586).
Recaida a distancia no hubo en ningtin caso del grupo
I; sin embargo, s la hubo en 3 (13,6%) del grupo II
(p =0,095) (tabla 5).

Caracteristica Grupo | Grupo Il Log-rank
Nimero % Niimero % p
Persistencia local 9 37,5 1 3,8 0,003
Persistencia a distancia 5 20,8 4 15,4 0,402
Recaida local 2 13,3 2 8 0,586
Recaida a distancia 0 0 3 13,6 0,095

Una vez se determind persistencia local o recaida
local, fueron llevados a cirugfa de rescate 8 pacientes
(33,3%) del grupo 1y 2 pacientes (7,7%) del grupo II
(p = 0,024). La mediana de seguimiento en el tiempo
fue de 693 dias (rango: 2-1,825) para el grupo Iy de 556
dias (rango: 2-1,825) para el II. La supervivencia a 5
afios de los pacientes que recibieron yodo fue de 86,6%
yladelos que no lo recibieron fue de 52,30% (p =0,291).
Igualmente, se calculd la supervivencia a 5 afios de los
pacientes con radioterapia postoperatoria, que fue de
58,2%, y la de los que no la recibieron fue de 78,09%
(p = 0,190), mientras que la supervivencia a 5 aflos de
los pacientes con persistencia de enfermedad fue de

Tabla 6. Estado vital al finalizar el estudio.

58,82% y la de los que no tuvieron persistencia fue de
81,53% (p = 0,049). Finalmente, la supervivencia a 5
afios, segun el grado de diferenciacién del tumor, en los
pacientes con cdncer bien diferenciado fue de 81,69%;
en los moderadamente diferenciados, de 50%, y en los
mal diferenciados, de 20% (p = 0,0000). Los pacientes
que con persistencia tuvieron supervivencia a 5 afios de
58,82%, mientras que la de los que no quedaron persis-
tentes fue de 81,53% (p = 0,0496).

Al finalizar el tratamiento se encontré un mayor nu-
mero de pacientes vivos sin enfermedad en el grupo II
(65,4%) que en el grupo I (29,2%) (p= 0,003) (tabla 6).

Estado vital Grupo | Grupo Il
Niimero % Nimero %
Vivo sin enfermedad 7 29,2 17 65,4
Vivo con enfermedad microscapica 7 29,2 0 0
Vivo con enfermedad a distancia 1 4,2 4 15,4
Vivo con enfermedad microscdpica y a distancia 1 42 1 3,8
Muerto por la enfermedad 6 . 25 3 11,5
Muerto por otra causa 2 8,3 1 3,8
ToraL 24 100 26 100
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Al realizar el andlisis multivariado controlando si-
multdneamente tipo de cirugfa, edad, tratamiento con
yodo postoperatorio, tratamiento con radioterapia
postoperatoria, persistencia y tipo histolégico, mediante
laregresién de Cox, el inico pardmetro que resultd ser
significativamente distinto de cero fue el asociado con
el tipo histolégico, lo que significa que los pacientes
con cdncer moderadamente diferenciado y mal dife-
renciado tienen un riesgo de morir entre 50 y 34 veces
mayor que los sujetos con cdncer bien diferenciado
(tabla 7). En el andlisis de supervivencia segtin el tipo
de cirugia realizada no se observé diferencia estadis-
ticamente significativa (grafico 1).

Tabla 7. Resultados del analisis multivariado me-
diante regresion de Cox.

Variahle Riesgo p

Rasurado — Cirugia radical 2,149 0,432
Edad 0,997 0,919
Yodo postoperatorio 1,114 0,912
Radioterapia postoperatoria 1,301 0,768
Persistencia 2,594 0,243
Ca. bien diferenciado 0 0,010
Ca. moderadamente diferenciado 50,918 0,021
Ca. mal diferenciado 34,594 0,005

Grafico 1. Curva de supervivencia a cinco afios.
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Discusion

La incidencia de invasién del tracto aerodigestivo
alto por céncer tiroideo fue cercana al 10%, cifra muy
alta si se compara con la de 5,2% reportada por Bayles
y la de 6,5% reportada por Grillo (12,13). Es probable
que esta diferencia con los estudios publicados se deba
a que el Instituto Nacional de Cancerologia es el cen-
tro de remision, para toda Colombia, de enfermedades
neoplésicas. Bayles y Grillo recomiendan cirugia radi-
cal en los pacientes con cdncer que invade estructuras
de tracto aerodigestivo alto, especialmente cuando se
acompafia de hemoptisis. Para el primer autor, este sin-
toma esté presente en-14% de los pacientes; sin embar-
£0, nosotros no encontramos este sintoma en ningdn
paciente (12,13).

Es importante la realizacién de estudios de exten-
sién local en los pacientes con cdncer localmente agre-
sivo, especialmente en patologia tiroidea. Es preciso
analizar la afectacidn de ciertos 6rganos como la tra-
quea, el eso6fago y los senos piriformes; por eso se re-
comienda realizar escanografia, ecografia, endoscopia
digestiva alta y broncoscopia (12,14). En el analisis de
la infiltracién de estructuras vecinas a la glandula
tiroides hecha por estos medios diagndsticos encontra-
mos un bajo compromiso (s6lo 16%) para los estudios
endoscdpicos, mientras que la tomografia axial com-
putarizada si mostré alta correlacion con los hallazgos
intraoperatorios al reportar desplazamiento o infiltra-
cién de la triquea en 48% de los casos, lo que coincide
con Nakao y Bayles (12,14). Estos autores recomien-
dan realizar tomografia axial computarizada, broncos-
copiay biopsia antes del procedimiento quirtdrgico para
planear la extensién de la reseccién quirdrgica; dicha
recomendacién ha sido incluida en el INC como proto-
colo del estudio preoperatorio en casos de cancer de
tiroides localmente avanzados.

Para Lipton, la cirugia de rasurado, comparada con
la cirugfa radical, tiene la misma tasa de superviven-
cia, pero con menor frecuencia de morbilidad y com-
plicaciones (15). A pesar de encontrar una mayor tasa
de complicaciones en los pacientes de cirugia radical
(54,5%) que en los-de cirugia conservadora (44,4%)
(p =0,402), coincidimos con Bayles y McCaffrey, quie-
nes recomiendan cirugia con intencién de reseccion
completa como buena paliacién, evitando asi la hemo-
rragia y la obstruccién de la via drea (6,12).

Para Bayles y colaboradores, la cirugia de rasurado
deja enfermedad en el lecho quirtrgico, predisponien-
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do al paciente a recaida local, como lo demuestran en
su estudio realizado en la Emory University School of
Medicine de Atlanta, en el que reportaron 100% de re-
caida a 5 afios de los pacientes con cirugia parcial (12).
En nuestro estudio no fue posible demostrar diferencia
estadisticamente significativa entre los dos grupos en
relacién con la recaida, pero es importante anotar que
ésta fue mayor en los pacientes con cirugia parcial
(13,3%) que en los de cirugia radical (8%) (p = 0,586).
Sin embargo, si encontramos que aquellos con enfer-
medad persistente tuvieron un riesgo de recaida hasta

2,5 veces mayor que quienes no tuvieron persistencia
(p=0,243).

Al aplicar la regresién de Cox, y controlando varia-
bles de confusién, no pudimos hallar diferencias de
supervivencia entre los dos grupos, probablemente por
el escaso nimero de casos del presente estudio. Bayles
y Lipton, por separado, tampoco encontraron diferen-
cia significativa de supervivencia global. Por el con-
trario, Ishihara report6 en 1991, en la University of
School of Medicine de Keio, en Tokio, una mayor su-

Cadena E., Martinez B.

pervivencia a 5 aflos de los pacientes con reseccién com-
pleta (78,1%) que aquellos pacientes con cirugia in-
completa (41,1%) (12,15,16).

Grillo considera que la reseccion de la via aérea
comprometida mejora la sintomatologia del paciente
de una manera adecuada y aumenta la supervivencia;
también considera que la presencia de metéstasis no es
una contraindicacién para la cirugia de reseccién com-
pleta (13). Consideramos que, en comparacién con la
cirugia conservadora, la cirugia radical puede facilitar
el manejo de los pacientes con cancer invasivo al tracto
aerodigestivo alto, mejorando el control local, con ta-
sas de morbilidad y mortalidad similares.
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