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RESUMEN

El carcinoma papilar de tiroides es el tipo mas comun de cancer de tiroides bien
diferenciado, caracterizado por un prondstico generalmente favorable, aunque con
variaciones en la presentacion y el manejo clinico. Este estudio tuvo como objetivo
sintetizar la literatura reciente sobre carcinoma papilar de tiroides, enfocandose en
los factores de riesgo y estrategias de manejo para mejorar el prondstico de los
pacientes. Se realiz6 una busqueda exhaustiva en PubMed de articulos publicados
entre 2018y 2024, resultando en 2.885 documentos, de los cuales se seleccionaron
14 relevantes para su analisis. Los resultados destacaron la importancia de
factores como el sexo, la edad, el diametro tumoral y la multifocalidad en la
predicciéon de metdastasis en ganglios linfaticos centrales y masivas. Ademas, la

evaluacion de marcadores preoperatorios como la calcitonina y el antigeno
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carcinoembrionario en carcinomas sincronicos es crucial. La relacion entre el
indice de masa corporal y la agresividad del carcinoma papilar de tiroides en
varones resalta la necesidad de estratificacion del riesgo basada en el primero. La
metabolémica emergié como una herramienta prometedora para identificar
biomarcadores no invasivos, evitando cirugias innecesarias. En conclusion, la
revision subraya la necesidad de una evaluacion detallada y personalizada de los
factores de riesgo en el manejo del carcinoma papilar de tiroides. La identificacion
temprana de biomarcadores y la implementacion de estrategias de tratamiento
individualizadas pueden mejorar significativamente el prondstico y la calidad de
vida de los pacientes, sentando las bases para futuros estudios y enfoques clinicos

Mas precisos.

Palabras clave: Carcinoma papilar de tiroides; diagnéstico temprano;

tiroidectomia; metastasis linfatica; revision narrativa.

ABSTRACT

Papillary thyroid carcinoma is the most common type of well-differentiated thyroid
cancer, characterized by a generally favorable prognosis, although with variations
in presentation and clinical management. This study aimed to synthesize recent
literature on papillary thyroid carcinoma, focusing on risk factors and management
strategies to improve patient prognosis. A comprehensive search was conducted
in PubMed for articles published between 2018 and 2024, resulting in 2,885
documents, of which 14 relevant ones were selected for analysis. The results
highlighted the importance of factors such as sex, age, tumor diameter, and
multifocality in predicting central and massive lymph node metastasis.
Additionally, the evaluation of preoperative markers such as calcitonin and

carcinoembryonic antigen in synchronous carcinomas is crucial. The relationship
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between body mass index and the aggressiveness of papillary thyroid carcinoma
in males underscores the need for risk stratification based on the former.
Metabolomics emerged as a promising tool for identifying non-invasive
biomarkers, avoiding unnecessary surgeries. In conclusion, the review underscores
the need for a detailed and personalized evaluation of risk factors in the
management of papillary thyroid carcinoma. Early identification of biomarkers and
the implementation of individualized treatment strategies can significantly
improve patient prognosis and quality of life, laying the groundwork for future

studies and more precise clinical approaches.

Keywords: Papillary thyroid carcinoma; early diagnosis; thyroidectomy; lymphatic

metastasis; narrative review.
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Introduccion

El carcinoma papilar de tiroides (CPT) es el tipo mas comun de cancer de tiroides,
representando aproximadamente el 80 % de los casos. Se caracteriza por su
crecimiento lento y una alta tasa de curacién cuando se diagnostica y trata
adecuadamente. Histolégicamente, el CPT se distingue por la presencia de papilas
revestidas por células epiteliales con nucleos de apariencia clara y caracteristicas
nucleares especificas, como hendiduras y pseudoinclusiones. A pesar de su
prondstico generalmente favorable, el CPT puede presentar metastasis

ganglionares y, en raros casos, diseminarse a érganos distantes.
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El interés creciente en el CPT se debe a su incidencia en aumento a nivel mundial,
lo cual se atribuye tanto a una mayor exposicién a factores de riesgo ambientales
como a mejoras en las técnicas de diagndstico. A pesar de su buen prondstico
general, la variabilidad en la presentacion clinica y la respuesta al tratamiento de
los pacientes con CPT subraya la necesidad de estudios detallados que
profundicen en su interpretacién. Este estudio se justifica por la necesidad de
reunir y analizar la informacién mas reciente y relevante sobre el CPT para mejorar

la comprension y el manejo clinico de esta enfermedad.

Segun los antecedentes investigativos que se consultan, un estudio reciente
realizado en China concluye que el sexo, la edad, el diametro del tumor y la
multifocalidad son factores de alto riesgo de presentar metastasis en los ganglios
linfaticos centrales (CLNM, Central Lymph Node Metastasis) en pacientes con CPT.
Asimismo, el sexo, la edad, el didmetro del tumory la razén de linfocitos a plaquetas
(PLR, Platelet-to-Lymphocyte Ratio) son factores de alto riesgo para las metastasis
voluminosas en los ganglios linfaticos centrales (MVCLNM, Massive Central Lymph
Node Metastasis) en pacientes con CPT y se recomienda realizar una diseccion

preventiva de los ganglios linfaticos centrales (CLN, Central Lymph Nodes).(

La prevalencia del CPT ha aumentado rapidamente en las ultimas décadas, y la
CNLNM se relaciona con prondsticos precarios. Sin embargo, la realizacién de una

CNLND sigue siendo controvertida.?®

El CPT es un tipo prevalente de cancer de tiroides (CT), y el riesgo de metastasis
aumenta mas rapidamente que en cualquier otra neoplasia maligna. Por lo tanto,
comprender el papel del CPT en la patogénesis requiere estudiar las diversas
expresiones génicas para identificar qué biomarcadores moleculares especificos

seran utiles.®
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El principal problema cientifico que se aborda en este estudio es la heterogeneidad
en la presentacion y el manejo del CPT. A pesar de los avances en el diagnéstico y
tratamiento, persisten desafios significativos relacionados con la identificacion de

factores prondsticos precisos y la optimizacién de estrategias terapéuticas.

La pregunta cientifica que se pretende responder en este estudio es: ;Cuales son
los factores de riesgo y las estrategias de manejo mas efectivas para mejorar el

prondstico en pacientes con carcinoma papilar de tiroides?

Este estudio busca proporcionar una revision exhaustiva y actualizada de la
literatura existente, con el objetivo de clarificar las areas de incertidumbre y
destacar las direcciones futuras para la investigacién y la practica clinica en el

contexto del CPT.

Métodos

Estrategia de busqueda y seleccion de estudios

Este estudio realizé una revision bibliografica narrativa sobre el CPT con el objetivo
de sintetizar la informacion mas reciente y relevante disponible en la literatura
cientifica. La busqueda se llevé a cabo en la base de datos PubMed, seleccionando

articulos publicados en los ultimos cinco afos (2019-2024) en cualquier idioma.
Algoritmo de busqueda

La estrategia de busqueda en PubMed utilizé la siguiente combinacion de términos
y operadores booleanos: (("Papillary Thyroid Carcinoma"[Title/Abstract] OR
"Papillary Thyroid Cancer"[Title/Abstract] OR "PTC"[Title/Abstract]) AND
("Diagnosis"[MeSH Terms] OR "Prognosis"[MeSH Terms] OR "Treatment’[MeSH
Terms] OR "Therapy’'[MeSH Terms] OR "Management’[MeSH Terms] OR
"Molecular"[Title/Abstract] OR "Genetics"[MeSH Terms] OR "Epidemiology”"[MeSH
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Terms] OR '"Histopathology’[MeSH Terms])) AND ("2018/01/01"[PDAT]:
"2023/12/31"[PDAT])

Esta busqueda inicial arroj6 un total de 2.885 documentos.

Criterios de inclusion y exclusion

Para aseqgurar la relevancia y calidad de los estudios incluidos en esta revision, se

aplicaron los siguientes criterios de inclusién y exclusion:

Criterios de inclusion

Articulos publicados entre el 1 de enero de 2019 hasta junio del 2024.
Estudios relacionados especificamente con el CPT.

Articulos que aborden aspectos como diagndstico, prondstico, tratamiento,
terapias, manejo clinico, caracteristicas moleculares, genética,
epidemiologia e histopatologia del CPT.

Estudios en cualquier idioma.
Criterios de exclusion

Estudios no especificos sobre el CPT.
Documentos sin acceso a texto completo.
Revisiones no sistematicas, comentarios editoriales, cartas al editor y

resimenes de conferencias.

Proceso de seleccion

El proceso de seleccion de estudios consto de las siguientes etapas:

1.

Busqueda inicial: ejecucion del algoritmo de busqueda en PubMed,
obteniendo 2.885 articulos.
Filtrado por titulo y resumen: revision inicial de los titulos y resimenes para

excluir articulos que claramente no cumplan con los criterios de inclusion,
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reduciendo el numero de estudios a una cantidad manejable para la revision
en profundidad.

3. Revision de texto completo: evaluacion detallada de los textos completos
de los estudios seleccionados en la fase anterior para confirmar su
relevancia y calidad metodolégica.

4. Inclusiodn final: seleccién de los estudios finales que cumplen con todos los

criterios de inclusion y aportan informacion significativa sobre el CPT.
Sintesis de la informacion

Los datos extraidos de los estudios seleccionados se organizaron y sintetizaron de
acuerdo a los principales temas de interés: diagndstico, prondstico, tratamiento,
terapias, manejo clinico, caracteristicas moleculares, genética, epidemiologia e
histopatologia. Se utilizé un enfoque narrativo para integrar la informacion y
proporcionar una vision comprensiva y actualizada del carcinoma papilar de

tiroides.
Evaluacion de calidad

Solo los estudios de alta calidad metodolégica fueron incluidos en la sintesis final

para asegurar la validez y confiabilidad de las conclusiones de esta revision.

Este enfoque sistematico y riguroso en la seleccion y sintesis de la literatura
aseguré que esta revision narrativa proporcionara una comprension actualizada y
bien fundamentada del CPT, ofreciendo valiosas perspectivas para la practica

clinica y la investigacion futura.

Resultados

Los principales hallazgos encontrados, se sintetizan a continuacion:
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En los pacientes con carcinomas tiroideos medulares y papilares sincrénicos, los
niveles preoperatorios de calcitonina (Ctn) y antigeno carcinoembrionario (CEA),
las calcificaciones, las lesiones solitarias, el bocio combinado o la tiroiditis difieren
significativamente del carcinoma medular de tiroides (CMT) simple. Por lo tanto, el
manejo clinico debe prestar atencion a estos factores y se debe realizar un cribado

precoz del riesgo para mejorar el prondstico en la medida de lo posible.®

Un estudio desarrollado en China concluye que los pacientes con tamano tumoral
de >1 cm de didametro, multifocalidad y extension extracapsular (ETE) tienen un
mayor riesgo de desarrollar metastasis en los ganglios linfaticos distantes (DLN).
Los pacientes con DLN positivo, metastasis en los ganglios linfaticos cervicales
centrales y laterales, y recidiva posoperatoria tienen un riesgo mas alto que

aquellos con DLN negativo.®

El CPT infantil se presenta con un estadio mas avanzado de la enfermedad que el
cancer de tiroides en adultos y es mas probable que implique metastasis agresivas

y a distancia, aunque la tasa de supervivencia es alta.©

La metabolémica desempena un papel crucial en la identificacion de
biomarcadores moleculares que puedan diferenciar condiciones patoldgicas. En el
cancer de tiroides, es esencial diagnosticar con precision la neoplasia maligna para
evitar cirugias innecesarias. Las modificaciones observadas en los metabolitos
plasmaticos tienen el potencial de actuar como biomarcadores no invasivos que

podrian indicar transformaciones en el perfil metabdlico de los tumores tiroideos.()

El carcinoma papilar de tiroides subcentimétrico (SPTC) (menos de 10 mm de
tamano) suele tener un prondstico excelente, con pocos casos agresivos
reportados. Dado el aumento de la incidencia de SPTC a nivel mundial, los médicos

deben identificar los factores pronésticos para estratificar el SPTC.®
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Segun investigadores de Italia y Gran Bretana, se ha descrito hipercalcitoninemia
en pacientes con pseudohipoparatiroidismo (HPP) tipo 1A y 1B. Se cree que los
niveles elevados de calcitonina resultan de una alteracion de la sefalizacién del
receptor Gsaq, lo que conduce a una resistencia hormonal multiple. No hay pruebas
sobre el riesgo de carcinoma medular de tiroides (CMT) o hiperplasia de células C

en pacientes con HPP con hipercalcitoninemia.®

Los pacientes con cancer diferenciado de tiroides (CDT) suelen tener un prondstico
excelente; sin embargo, entre el 5 % y el 15 % desarrollan CDT refractaria al yodo
radiactivo (RAIR), que tiene un prondstico precario y opciones de tratamiento
limitadas. Investigadores de China concluyen que las -caracteristicas
clinicopatoldgicas del CDT pueden predecir eficazmente los efectos de la terapia
con yodo. Una combinacion de metastasis a distancia, un subtipo histoldgico de
riesgo alto y un diametro tumoral maximo de =12,5 mm mostré una precision de

prediccion.(10

Un estudio desarrollado en el Reino Unido tuvo como objetivo proporcionar una
revision oportuna y relevante de los ultimos hallazgos y explorar el manejo
adecuado de las variantes agresivas del cancer papilar de tiroides (AVPTC). Se
concluy6 que, dado el riesgo elevado de recurrencia después de la cirugia, puede
ser necesaria una estrategia mas agresiva cuando se sospecha en el preoperatorio,
especialmente para aquellos que presentan caracteristicas invasivas. La decisién
sobre la extension del tratamiento quirdrgico y la terapia adyuvante es
individualizada vy realizada por médicos experimentados vy equipos
multidisciplinarios, basandose en la presentacion clinica, la presencia de
caracteristicas agresivas y el perfil molecular. Los estudios futuros sobre el
desarrollo de la medicina personalizada y la terapia dirigida molecular pueden

ofrecer opciones de tratamiento personalizadas.('"
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El CPT es el tipo mas comun de cancer de tiroides bien diferenciado. Se caracteriza
por tumores biolégicamente de bajo grado y menos agresivos, con una tasa de
supervivencia a 10 anos en la mayoria de los casos diagnosticados. El CPT puede
presentarse con afectacion de los ganglios linfaticos cervicales en
aproximadamente el 50 % de los pacientes, aunque la diseminacién a distancia es

muy poco comun.(?

Investigadores chinos se propusieron investigar el impacto del indice de masa
corporal (IMC) en la agresividad del CPT. Concluyeron que el sobrepeso y la
obesidad fueron factores de riesgo independientes predominantes para la
agresividad del CPT en los varones. Estos datos indicaron que el tratamiento
terapéutico debe basarse en la estratificacion del riesgo por IMC en el sexo

masculino.(3)

De acuerdo con un estudio desarrollado en Turquia, la tomografia toracica (TC) se
empleé ampliamente, especialmente en los primeros meses de la pandemia de
COVID-19. Un nédulo tiroideo incidental (NTI) se define como un nédulo no
detectado previamente o sospechado clinicamente, pero identificado a través de
un estudio de imagen. El estudio tuvo como objetivo determinar la incidencia de
nodulos tiroideos detectados incidentalmente en TC toracicas realizadas por
sospecha de neumonia por COVID-19. Los autores concluyen que el aumento del
uso de la TC toracica durante la pandemia de COVID-19 probablemente permitié

mejorar la deteccién de NTI.(4

Discusion
Los resultados obtenidos en esta revision narrativa sobre el CPT reflejan una

comprension mas profunda de los factores de riesgo y las estrategias de manejo
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clinico para mejorar el prondstico de los pacientes. A continuacion, se discuten los

hallazgos clave.

El aumento de la prevalencia del CPT a nivel mundial y su relaciéon con factores
prondsticos especificos, como el sexo, la edad, el didmetro del tumor y la
multifocalidad, subraya la importancia de una evaluacién detallada de los
pacientes para identificar aquellos con mayor riesgo de desarrollar metastasis en
los ganglios linfaticos centrales (CLNM) y masivas (MVCLNM).('2 Este
conocimiento permite una toma de decisiones mas informada respecto a la
necesidad de realizar disecciones profilacticas de los ganglios linfaticos centrales

(CLN), que sigue siendo un tema controvertido.?

Ademas, los estudios indican que la evaluacion de los niveles preoperatorios de
marcadores como la calcitonina (Ctn) y el antigeno carcinoembrionario (CEA) es
crucial en pacientes con carcinomas tiroideos sincronicos, dado que estos
presentan diferencias significativas en comparacion con el carcinoma medular de
tiroides (CMT) simple.® Esta evaluacion precoz del riesgo es esencial para mejorar

el manejo clinico y el prondstico de estos pacientes.

La relacion entre caracteristicas clinicopatoldgicas y el riesgo de metastasis en
pacientes con CPT es destacada por estudios que muestran que factores como el
tamano tumoral, la multifocalidad y la extensiéon extracapsular (ETE) son
predictores significativos de metastasis en ganglios linfaticos distantes (DLN) y
recidivas postoperatorias.®®) Estos hallazgos enfatizan la necesidad de una

evaluacion exhaustiva de estos factores para personalizar el tratamiento.

En el contexto del cancer papilar de tiroides infantil, se observa una mayor
agresividad y una etapa mas avanzada al momento del diagndstico en

comparacion con los adultos, aunque con una alta tasa de supervivencia.® Esto
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sugiere la importancia de un seguimiento y manejo adecuados desde el

diagnéstico inicial para asegurar resultados positivos a largo plazo.

La utilizacion de la metabolémica para identificar biomarcadores moleculares no
invasivos es una herramienta prometedora para diferenciar entre neoplasias
malignas y benignas de la tiroides, evitando cirugias innecesarias.("'® La
implementacion de esta técnica puede transformar significativamente el enfoque

diagnostico en el manejo del CPT.

El aumento en la incidencia del carcinoma papilar de tiroides subcentimétrico
(SPTC) plantea el desafio de identificar factores prondsticos especificos para
estratificar y manejar adecuadamente estos casos.®® Dado su excelente
prondstico general, una evaluacion precisa de los riesgos es fundamental para

evitar tratamientos excesivos.

La hipercalcitoninemia en pacientes con pseudohipoparatiroidismo (HPP) destaca
la necesidad de mas investigacion para entender mejor las implicaciones clinicas

y el riesgo potencial de CMT o hiperplasia de células C en estos pacientes.®

La CDT refractaria al yodo radiactivo (RAIR) representa un desafio significativo, y
la identificacién de caracteristicas clinicopatolégicas que predicen la respuesta a
la terapia con yodo es crucial para el manejo adecuado de estos pacientes.('9 La
personalizacion del tratamiento basada en estos predictores puede mejorar los

resultados clinicos.

Por otra parte, el manejo de las variantes agresivas del CPT (AVPTC) requiere una
estrategia mas agresiva y personalizada, especialmente en pacientes con
caracteristicas invasivas preoperatorias.(" El desarrollo de terapias dirigidas y la
medicina personalizada ofrecen nuevas esperanzas para el tratamiento eficaz de

estas variantes.
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En relacion con el estudio desarrollado en China sobre el impacto del IMC en la
agresividad del CPT, se concluye que el sobrepeso y la obesidad son factores de
riesgo independientes predominantes para la agresividad del CPT en los varones,
lo que sugiere que el tratamiento terapéutico debe basarse en la estratificacion del
riesgo por IMC en el sexo masculino.(™ Este enfoque es respaldado por estudios
realizados en Ecuador que, aunque no abordan especificamente el CPT, destacan

el interés por el IMC y la nutricion en la region.

Por ejemplo, la investigacion sobre medidas repetidas de IMC en embarazadas
ecuatorianas (15), la prediccion del IMC a partir de la circunferencia de cintura(® y
la determinacion de factores de riesgo de desnutricion crénica en nifios('”)
demuestran la relevancia de estos parametros en la salud publica ecuatoriana.
Estos estudios sientan las bases para futuras investigaciones que podrian explorar
la relacion entre el IMC y la agresividad del CPT en la poblacién ecuatoriana,

contribuyendo asi a un manejo mas personalizado y eficaz de esta enfermedad.

En resumen, los hallazgos de esta revisidon resaltan la importancia de una
evaluacion detallada y personalizada de los factores de riesgo en el manejo del
CPT. La identificacion temprana de biomarcadores y la implementacién de
estrategias de tratamiento individualizadas pueden mejorar significativamente el

prondstico y la calidad de vida de los pacientes con CPT.

Conclusiones

En este estudio, se harevisado y sintetizado la literatura mas reciente sobre el CPT,
destacando los factores de riesgo, las estrategias de manejo y las implicaciones
clinicas que afectan el prondstico de los pacientes. Los resultados obtenidos
subrayan la importancia de una evaluacion detallada y personalizada de los

factores de riesgo en el manejo del CPT.
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Uno de los hallazgos mas importantes es la identificacion de factores pronésticos
especificos como el sexo, la edad, el diametro del tumor y la multifocalidad, los
cuales estan estrechamente relacionados con el riesgo de metastasis en los
ganglios linfaticos centrales (CLNM) y masivas (MVCLNM). Estos factores son
cruciales para guiar las decisiones clinicas sobre la necesidad de disecciones
profilacticas de los ganglios linfaticos, aunque dicha practica sigue siendo

controversial.

La evaluacién de los niveles preoperatorios de marcadores como la calcitonina
(Ctn) y el antigeno carcinoembrionario (CEA) en pacientes con carcinomas
tiroideos sincrénicos es esencial, dado que estos presentan diferencias
significativas en comparacién con el carcinoma medular de tiroides (CMT) simple.
Esta evaluacion precoz puede mejorar significativamente el manejo clinico y el

pronéstico de estos pacientes.

Ademas, la relacion entre caracteristicas clinicopatolégicas y el riesgo de
metastasis en pacientes con CPT, como el tamano tumoral, la multifocalidad y la
extension extracapsular (ETE), destaca la necesidad de una evaluacién exhaustiva
para personalizar el tratamiento. La identificacion temprana de estos factores

puede ayudar a prevenir recidivas y mejorar los resultados clinicos.

El cancer papilar de tiroides infantil presenta una mayor agresividad y una etapa
mas avanzada al diagndstico en comparacion con los adultos, aunque mantiene
una alta tasa de supervivencia. Esto resalta la importancia de un seguimiento y
manejo adecuados desde el diagndstico inicial para asegurar resultados positivos

a largo plazo.

La utilizacion de la metabolémica para identificar biomarcadores moleculares no
invasivos es una herramienta prometedora para diferenciar entre neoplasias

malignas y benignas de la tiroides, evitando asi cirugias innecesarias. La
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implementacion de esta técnica puede transformar significativamente el enfoque

diagndstico en el manejo del CPT.

El aumento de la incidencia del carcinoma papilar de tiroides subcentimétrico
(SPTC) plantea el desafio de identificar factores prondsticos especificos para
estratificar y manejar adecuadamente estos casos. Dado su excelente prondstico
general, una evaluacion precisa de los riesgos es fundamental para evitar

tratamientos excesivos.

La relacion entre el indice de masa corporal (IMC) y la agresividad del CPT,
especialmente en varones, sugiere que el tratamiento terapéutico debe basarse en
la estratificacion del riesgo por IMC. Este hallazgo, junto con estudios realizados
en Ecuador sobre el IMC y la nutricion, sienta las bases para futuras

investigaciones que podrian explorar esta relacion en la poblacién ecuatoriana.

En resumen, esta revision narrativa destaca la importancia de una evaluacion
detallada y personalizada de los factores de riesgo en el manejo del CPT. La
identificacion temprana de biomarcadores y la implementacion de estrategias de
tratamiento individualizadas pueden mejorar significativamente el prondstico y la
calidad de vida de los pacientes con CPT. Las futuras investigaciones deberian
centrarse en la integracion de estos hallazgos para desarrollar enfoques mas

precisos y efectivos en la practica clinica.
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