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RESUMEN

La patologia oncoldgica en el embarazo siempre representa
un reto para el médico y el paciente que debe ser abordado
multidisciplinariamente, optando por el abordaje que procure
la mejor situacion respecto a riesgo y beneficio tanto para la
madre como para el producto. La patologia endocrinoldgica
maligna no es infrecuente en mujeres en edad fértil, siendo
el cancer de tiroides la causa mas comun. El abordaje de un
ndédulo tiroideo es similar al de una mujer no gestante. Sin
embargo, se da la tendencia hacia un manejo quirdrgico mas
conservador, postergandolo en la medida de lo posible hasta
concluido el embarazo en los casos de estirpes histolégicos
diferenciados no invasivos.
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ABSTRACT

The oncologic pathology in pregnancy represents always a
challenge for the medical doctor and the patient that has to
be managed with a multidisciplinary team, choosing the best
approach that warrants the best risk and benefit scenario for
the mother and the product. The malignant endocrinology
pathology is not uncommon in women at child bearing age,
being the thyroid cancer the most frequent one. The initial
approach of a thyroid nodule is similar to that of a non-
pregnant woman. Nonetheless, there is a growing tendency
for a more conservative surgical intervention, leaving it until
the pregnancy is over in those with a differentiated non-
invasive thyroid cancer.
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INTRODUCCION

El cancer de tiroides es la patologia maligna endocrinoldgica
mas frecuente’, siendo a la vez la segunda neoplasia mas
diagnosticada durante el embarazo después del cancer
de mama?®. De los nddulos tiroideos malignos detectados
durante la gestacion la gran mayoria son bien diferenciados
y de estos el mas comun continia siendo el de estirpe
papilar?4. El diez por ciento de todos los canceres papilares
de tiroides son evidenciados durante el embarazo’ o en los
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doce meses pos parto? debido en gran parte a que se asocia
a mujeres en edad reproductiva debido al mayor aporte de
estrogeno y de hormona gonadotropina coriénica, lo que
influye en su patogénesis. Su deteccion clinica se encuentra
incrementada ya que fisiologicamente durante la gestacion
aumenta el tamafio de la glandula tiroidea asi como de sus
nédulos?®*, haciéndolos mas evidentes. Ademas, se debe
tomar en cuenta que la prevalencia del cancer de tiroides
bien diferenciado aumenta en poblaciones de mayor paridad,
edad y en poblaciones bajo tratamiento para la fertilidad?.

INCIDENCIA

La incidencia por cancer de tiroides ha ido en crecimiento
en la poblacién estadounidense durante las ultimas décadas
pasando de tres punto seis casos cada 100 000 habitantes
en 1997 a ocho punto siete casos cada 100 000 habitantes
en el 200258, Actualmente se sitia en 14,4 casos por 100
000 habitantes segun el California Cancer Registry®. Esto se
debe en parte a un aumento en las técnicas diagndsticas,
como lo es el tamizaje ultasonografico tiroideo en pacientes
que consultan para sonografia de mama y embarazo?, sin
embargo esto no lo explica del todo®. Se ha demostrado que
la presencia de cancer en un nddulo tiroideo es entre un cinco
a ocho porciento mas probable en una mujer embarazada
gue en la poblacién en general®.

ETIOLOGIA Y PATOGENIA

Los factores de riesgo como la multiparidad y la exposicion a
estrégenos han sido bien definidos en estudios experimentales
sobre el desarrollo y progresion del cancer de tiroides, sin
embargo se ha llegado a resultados controversiales en
estudios epidemioldgicos'. Se sabe que los estrégenos y
la hormona gonadotropina coridnica humana, la cual debido
a su similitud con la sub unidad alfa de la TSH, en altas
concentraciones como en el primer trimestre del embarazo,
tienen accién estimuladora sobre la glandula tiroides, pero
también se han vinculado los estrégenos con promover el
KAT 5 y la expresion de la proteina anti apoptética Bel-xL en
la proliferaciéon del cancer papilar de tiroides humano®. En
ratones knockout PTEN se establecid relacion directa entre
estrégenos y la aparicion de carcinoma folicular de tiroides'®.

MANEJO

Toda mujer embarazada debe tener una historia clinica
completa con especial atencion a radiacion previa en cabeza
y cuello, historia familiar de patologia maligna tiroidea y
examen fisico completo incluyendo palpacién de cuello. Al
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detectar un nodulo clinicamente se debe realizar medicion
sérica de TSH y ecografia de cuello®. El manejo es similar
al de una persona no embarazada excepto, por el no uso
de yodo radioactivo'™. El TSH se debe medir debido a que
su alteracion indica mayor probabilidad de benignidad. El
ultrasonido por su parte es una excelente herramienta para
determinar la cantidad de ndédulos, su tamafio, caracteristicas
y crecimiento en caso de repetir el examen. Asi también
la existencia de ganglios linfaticos con tamario alterado.
Las caracteristicas ultrasonograficas compatibles con
malignidad son: margenes irregulares sin borde definido,
imagenes hipoecoicas, calcificaciones puntiformes, nédulos
muy vascularizados. Al contar con dos criterios previos, se
identifica carcinoma bien diferenciado en un 87-93% de los
casos'?. Ademas de estos existen también otros criterios de
malignidad nombrados en la (Tabla 1) que deben ser tomados
bajo consideracion.

Tabla 1. Rasgos ecograficos de noédulos tiroideos que sugieren
malignidad

Rasgo ecografico Criterio de malignidad

Ecogenicidad Hipoecogénico

Margenes del nédulo Irregulares
Halo nodular periférico Ausente
Vascularizacioén intranodular Aumentada

Calcificaciones Presencia de microcalcificaciones

Dimensiones de los ejes nodulares | Mas altos que anchos

Adenopatias laterocervicales Presentes

Frates MC, Benson CB, Charboneau JW, Cibas ES, Clark OH,
Coleman BG, et I. Management of thyroid nodules detected at
us: Society of Radiologist in Ultrasound Consensus Conference
Statement. Radiology. 2005.

En nodulos mayores de diez milimetros o con diametro
menor pero que presentan sospecha clinica compatible con
probable proceso carcinomatoso descrita anteriormente, se
debe proseguir a realizar BAAF sin importar las semanas de
gestacion de la paciente’. Cabezoén y cols.* realizaron un
estudio de 29 pacientes en el Hospital Italiano de Buenos Aires,
Argentina, donde concluyeron que la primera probabilidad
diagnostica histoldgica es el carcinoma papilar ocupando por
mucha diferencia en segundo lugar la estirpe folicular, el cual
para lograr diferenciar entre adenoma y carcinoma requiere
de biopsia a cielo abierto. Sin embargo, en mujeres jovenes,
una citologia reportada como folicular es muy probablemente
benigno™. En casos en donde aparecen caracteristicas
citolégicas compatibles con la variante folicular de células
de Hurthle, pronostica controversialmente's, un avance mas
agresivo, que incluso puede llevar a decidir la intervencion
quirurgica durante el embarazo en caso de presentarse en
un estadio avanzado como describen Malgorzata y cols.?
en un caso manejado en Polonia. Actualmente se continta
utilizando la clasificacion histolégica de Bethesda'® resumida
en la (Tabla 2).

Tabla 2. Criterios de diagnostico histologico. Clasificacion de Bethesda.
Categoria | Diagnostico clinico Riesgo de malignidad
%
| No diagndstico 1-4
1l Benigno 0-3
] Atipia/lesion folicular de | 5-15
significado incierto
\% Neoplasia folicular/sospecha | 15-30
de neoplasia folicular
\ Sospechoso de malignidad 60-75
\ Maligno 97-99

Ali SZ. Thyroid cytopathology: Bethesda and beyond. Acta Cytol.
2011;551:4---12

Una vez diagnosticada una masa maligna basandose en
los datos clinicos, ecograficos y citolégicos, el manejo
dependera de su estirpe histoldgica, ya que con base en esto
se determina su agresividad y la prontitud con que se debe
instaurar el tratamiento quirurgico.

Tiroidectomia durante el embarazo

La cirugia durante el embarazo se debe reservar a estirpes
citologicas mas agresivas diagnosticadas antes del tercer
trimestre del embarazo, como lo son el carcinoma medular, el
anaplasico?, o carcinomas bien diferenciados que presenten
signos clinicos y/o radiolégicos de invasion extra tiroidea y/o
metastasis®, sintomas compresivos o crecimiento acelerado*
demostrado por un aumento en >50% del volumen nodular
0 >20% en el diametro en dos dimensiones antes de la
semana 24 de gestacion' (Tabla 3). En caso de decidir
realizar la intervencién quirdrgica, esta se debe llevar a cabo
en el segundo trimestre debido al riesgo teratogénico y de
aborto espontaneo durante el primer trimestre asociado a la
anestesia general® y al riesgo de inicio de labor y parto pre
término durante el tercer trimestre de gestacion'®. La tasa
de complicaciones pos quirurgicas varia dependiendo del
estudio?. Un estudio retrospectivo transversal comparativo
entre 201 embarazadas con sus respectivos controles de
mujeres no embarazadas a quienes se les realizé tiroidectomia,
mostré6 mayores complicaciones endocrinas, quirdrgicas,
mayor estancia y costo hospitalario en el grupo de mujeres
embarazadas'®. Se ha asociado también mayor indicaciones
de cesarea en las pacientes operadas durante el embarazo,
sin haberse demostrado ninguna razén clara directa, por
lo que probablemente se deba a la ansiedad asociada por
parte de familiares y cuerpo médico de embarazo y cancer
concomitante®®. En el grupo de 29 pacientes estudiado en
el hospital argentino®, todas las pacientes operadas durante
el embarazo tuvieron partos a término e hijos vivos y sanos.
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Tabla 3. Indicaciones de cirugia de un noédulo tiroideo maligno en el
segundo trimestre del embarazo

Aspecto Caracteristica

Anatomia patoldgica
microscopica

Histologia regresiva

Anatomia patoldgica Enfermedad localmente avanzada

macroscopica

Presencia de enfermedad
estructural metastasica

Metastasis ganglionares crvicales

Evolucion clinica Crecimiento significativo del nédulo

Complicaciones Sintomas compresivos graves

Galofré JC, et al. Guia clinica para el manejo del nédulo tiroideo y
cancer de tiroides durante el embarazo. Endocrinol Nutr. 2013.

Manejo no quirargico durante el embarazo

Existe una tendencia creciente en posponer la cirugia en el
cancer de tiroides hasta después del embarazo en estirpes
histolégicas bien diferenciadas* ya que esto no afecta
el pronéstico?. Por lo tanto, se debe realizar ecografia de
cuello cada tres meses a estas pacientes debido a que su
crecimiento significativo indica cirugia®. Ademas, se debe
administrar tratamiento oral con T4 exdgena y medir niveles
de TSH mensuales hasta las 20 semanas de gestacion y
luego una vez entre las 28-32 semanas, tomando como
valores normales los rangos entre 0.1-1.5 mUI /L segun las
recientes guias de la American Thyroid Association?'. Es
importante tener en cuenta que incluso un carcinoma medular
de tiroides pequefio con niveles bajos de calcitonina puede
ser manejado quirirgicamente después del parto?.

Tratamiento con Yodo Radioactivo

Por lo general, se utiliza |- 131 luego de la cirugia para
cumplir con una ablacién completa del tumor®* a dosis
una entre 1-5 Gbq . No existe a pesar de ser una técnica
ampliamente utilizada, un estudio aleatorizado a largo plazo
que determine una mayor supervivencia a 10 afios luego de
la cirugia®, ni consenso respecto a la dosis minima efectiva
teniendo en cuenta que a mayor dosis mayores efectos
adversos?’. Berg et al.® Reportd dos casos en los cuales
se le aplico accidentalmente yodo radioactivo a dos mujeres
embarazadas, siendo alrededor de 700mGy suficientes
para provocar muerte fetal. No hay efecto deletéreo sobre
pacientes que reciben 1-131 y desean preservar fertilidad,
funcidon gonadal a largo plazo y futuros embarazos sanos?.
En relacion con la lactancia, se recomienda suspenderla
administrando agonistas dopaminérgicos para evitar, de este
modo, la produccién de leche materna con componentes
radioactivos®.  Se recomienda abstenerse a un futuro
embarazo en el lapso de un afio para prevenir algin efecto de
la radioterapia y esperar a que la funcion ovarica se encuentre
completamente reestablecida®.

Pronéstico

Segun un estudio comparativo de datos del California Cancer
Registry, no hay diferencia en prondstico entre pacientes

Tiemgo entre deteccidn del tumor y cirugia |meses)
[T}

Tamafia del tumes [mm)

Figura 1. Relacidn entre tiempo de intervencidn desde la deteccidn y tamafio del tumar. Cabeadn CA, Carrizo €L,
Castanzo FR. Evolution of Differentioted concer during pregnancy in @ community University Hospital in
Buenas Alres, Argenting, Arg Bras Endocrinol Metab 2013,

CONCLUSION

El manejo de una paciente embarazada con céncer de
tiroides presenta todavia un reto diagnéstico y siempre sera
una noticia de alarma para cualquier paciente y familia. Porlo
tanto, se debe ser cauteloso con estas patologias y procurar
manejarlo en un centro con servicio de alto riesgo obstétrico,
con un equipo de médicos que involucre perinatélogo,
endocrinélogo, neonatdlogo, radiélogo, patdlogo, oncdélogo
quirdrgico y médico para lograr el mejor pronéstico posible.
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