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PRESENTACION DE CASOS

Compromiso pleural
en cancer diferenciado de tiroides

Pleural involvement
in differentiated thyroid cancer

LeoNARDO RoJas-MELo, JossiE EsTEBAN QuUIJANO-NARANJO, JUAN CAMILO SALGADO-SANCHEZ,
ANDREY ALEXANDROVICH SANKO-P0SADA, LuisSANA MoLINA-PIMIENTA « BogoTA, D.C. (CoLomBIA)

DOI: https://doi.org/10.36104/amc.2022.2216

Resumen

El cancer de tiroides es la neoplasia endocrinolégica mds comun. Suele presentar un buen pro-

ndéstico con una sobrevida a 10 afios mayor al 90%. El compromiso metastdsico pleural es poco
frecuente. Presentamos dos casos de cdncer papilar de tiroides con compromiso pleural metastasico.
(Acta Med Colomb 2022; 47. DOI: https://doi.org/10.36104/amc.2022.2216).

Palabras clave: cdncer de tiroides, derrame pleural maligno.

Abstract

Thyroid cancer is the most common endocrine cancer. It generally has a good prognosis, with
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Introduccion

El cancer de tiroides es la neoplasia endocrinoldgica mas
comun, representa el 1.9% de todos los tumores malignos
diagnosticados anualmente en Estados Unidos (1). De
acuerdo con la informacién reportada por GLOBOCAN,
Colombia tiene una incidencia de 9.1 casos por 100 000
habitantes, siendo el séptimo cdncer mds incidente (3), ge-
neralmente su prondstico es bueno y muestra una sobrevida
a 10 afos mayor a 90% (2). El compromiso metastasico a
distancia usualmente involucra el parenquimatoso pulmo-
nar, el dseo y a visceras como el higado. El compromiso
pleural por cdncer de tiroides es infrecuente en menos de
1% de todos los pacientes se reporta compromiso pleural
secundario (4), puede presentarse entre 61 y 132 meses
después del diagnéstico inicial (5). Presentamos dos ca-
sos de cdncer papilar de tiroides con compromiso pleural
metastdsico.

Caso 1
Paciente de 57 afios con carcinoma papilar de tiroides
estadio inicial IVB, T3bmN1bM1 manejado inicialmente
con realizacion de tiroidectomia total con vaciamiento del
compartimiento ganglionar central y vaciamiento radical
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modificado izquierdo, la patologia evidencié presencia
de 10 ganglios del vaciamiento central y 13 ganglios del
vaciamiento radical modificado izquierdo comprometidos
por el tumor sin presencia de extension extracapsular, con
tiroglobulina postquirdrgica de 8557 ng/mL por lo que se
decide solicitar TAC de térax de alta resolucién la cual
corrobora compromiso pulmonar metastdsico en ambos
campos pulmonares. Recibe adyuvancia con 200 mCi de
yodo radioactivo (I-131), sin captacién en el rastreo por lo
que se considera enfermedad no yodo dvida. Cinco meses
después presenta disnea progresiva con documentacion ra-
diolégica de derrame pleural masivo izquierdo, requiriendo
drenaje con toracentesis en multiples ocasiones.

Se realizé estudio citoquimico del liquido pleural compati-
ble con exudado linfocitico, y estudio citolgico sugestivo de
compromiso por carcinoma papilar de tiroides. Se realizé me-
dicién de tiroglobulina en liquido pleural la cual fue marca-
damente elevada en 7046 ng/mL confirmando el compromiso
pleural por carcinoma papilar de tiroides. Para este momento
contaba con tiroglobulina sérica de 4009 ng/mL, anticuerpos
antitiroglobulina 0.83 UI/mL negativos (valor de referencia
<4.11 Ul/mL) y TSH 0.05 uUI/mL. Se realiza nuevo estudio
tomogréfico que evidencia la presencia de progresion de la
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Figura 1. Radiografia de torax y tomografia de térax de alta resolucion que evidencian presencia de derrame pleural izquierdo masivo que no permite evaluar el parénquima pulmonar ipsi-
lateral, e incontables nodulos pulmonares entre 5y 23 mm. en el campo pulmonar derecho.

enfermedad a nivel pulmonar por los criterios de evaluacién
de la respuesta en tumores sélidos - Response Evaluation
Criteria In Solid Tumors (RECIST por sus siglas en inglés).
Se consider¢ candidato a manejo con inhibidores de tirosina
quinasa. Sin embargo, el paciente presenta neumonia severa
por SARS-CoV-2 con desarrollo de sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA) con requerimiento de ventilacién
mecénica de forma prolongada, en el momento con ECOG
3 y sindrome de desacondicionamiento fisico severo lo que
ha retrasado el inicio del sorafenib.

Caso 2

Paciente de 63 afios con carcinoma papilar de tiroides
variante cldsica y variante folicular infiltrativa estadio
inicial IVB, T2mN1bM1 llevada a tiroidectomia total con
vaciamiento del compartimiento central y vaciamiento ra-
dical modificado izquierdo con presencia de un ganglio del
vaciamiento central positivo y tres ganglios del vaciamiento
radical modificado izquierdo comprometidos, todos sin ex-
tension extracapsular. Tiroglobulina postquirtrgica en 130.6
ng/mLy anticuerpos antitiroglobulina negativos por lo que se
realiza tomografia de alta resolucion de térax que evidencia
compromiso micronodular en ambos campos pulmonares.
Se decide realizar adyudancia con I-131, recibiendo en total
300 mCi con rastreo posterapia que no evidencia captacion
a nivel pulmonar. Se decidié terapia supresiva de TSH con
levotiroxina mostrando estabilidad clinica durante los tres
aflos siguientes. Al cuarto afio de seguimiento presenta
disnea y dolor tordcico pleuritico en hemitérax derecho
con radiografia de térax que documenta derrame pleural
derecho. Llevada a toracentesis con estudio citoquimico del
liquido pleural compatible con exudado linfocitico, y estudio
inmunohistoquimico del liquido pleural positivo para PAX8'y
calretinina y negativas para WT'1,D2-40, TTF1 y tiroglobuli-

na, estos hallazgos son altamente sugestivos de compromiso
metastdsico por un carcinoma papilar de tiroides. La paciente
presentd recurrencia del derrame pleural por lo que se deci-
dié realizacion de pleurodesis con talco. Hasta el momento
no ha presentado nuevos episodios de derrame pleural. De
acuerdo con los resultados de nuevos estudios tomograficos
se definird con la paciente en un futuro el momento idéneo
para iniciar inhibidores de la tirosina quinasa.

Discusién

El compromiso pleural en el carcinoma de tiroides bien
diferenciado es extremadamente raro se estima que se pre-
senta en menos de 1% de los pacientes con cancer papilar
de tiroides, de acuerdo con una extensa revision realizada
en el Hospital MD Anderson Cancer Center de 1772 pa-
cientes con carcinoma diferenciado de tiroides, solo 0.6%
de los pacientes presenté compromiso pleural metastdsico
(3) y actualmente solo existen aproximadamente 50 casos
reportados en la literatura (4).

A pesar de que es una manifestacion inusual del carcinoma
diferenciado de tiroides se ha demostrado que su presencia
empeora dramdticamente el prondstico de las personas con
cancer papilar de tiroides con medianas de supervivencia
reportadas entre los 10 y los 15 meses (3-5).

Aligual que en nuestros dos casos, los 10 casos reportados
por el MD Anderson ya tenfan compromiso pulmonar previo
al desarrollo del compromiso pleural (3) y esto es algo que
se ha evidenciado en la gran mayoria de casos reportados
previamente en la literatura (6-9).

En el caso 1 para establecer el diagndstico nos basamos
en los hallazgos citopatolégicos del liquido pleural y la
cuantificacién de tiroglobulina en el liquido pleural noto-
riamente elevada. En el caso 2 contamos con estudios de
inmunohistoquimica que apoyan el diagndstico. Al revisar la
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literatura los hallazgos citolégicos méds comtinmente encon-
trados en el compromiso pleural del carcinoma diferenciado
de tiroides son la presencia de nicleos ovoides, contornos
nucleares irregulares, calcificaciones psamomatosas, y
moderadas cantidades de citoplasma vacuolado dentro de
las células tumorales. Sin embargo, solo con el estudio de
citolégico puede ser un reto dar diagndstico preciso por lo
que se recomienda la realizacion de estudios de inmunohis-
toquimica, que en caso de presentar positividad para CK7,
CK9, TTF1,PAXS y tiroglobulina, apoyarian el diagndstico
del compromiso metastdsico pleural del carcinoma papilar
de tiroides (10, 11). El paciente del caso 1 adicionalmente
tenfa niveles en liquido pleural marcadamente elevados de
tiroglobulina, este hallazgo ha sido sugerido por algunos
autores como un posible marcador de compromiso pleural
del cancer de tiroides, sin embargo, sus puntos de corte ain
no estan definidos y no es universalmente aceptado, en parte
por lo infrecuente (12).

Respecto al tratamiento no existe un consenso de manejo
para el compromiso pleural del cancer diferenciado de ti-
roides, histéricamente se ha planteado que el tratamiento se
debe enfocar a mejorar sintomas como la disnea por medio
de realizacion de toracentesis a necesidad o realizacion de
pleurodesis en casos seleccionados (4). Es nuestro pensar
que esta se debe realizar tan precozmente como sea posible,
al considerar el derrame pleural como evidencia de progre-
sioén de la enfermedad. En la dltima década los inhibidores
de tirosina quinasa (ITK) como el sorafenib y el lenvatinib
se han convertido en una opcién de manejo en pacientes
con cancer diferenciado de tiroides refractario al yodo con
progresion local o metastdsica, mejorando la supervivencia
libre de progresion cuando se compara con placebo (13,
14). Al igual que en los dos casos que presentamos, la gran
mayoria de pacientes que presentan compromiso pleural
ya tienen compromiso metastasico a nivel pulmonar lo que
podria facilitar el seguimiento con RECIST para evaluar la
respuesta a la terapia; lo anterior debido a que el derrame
pleural presenta la dificultad de no ser facil objetivizar la res-
puesta mds alld del volumen. Existen reportes de casos donde
tanto el uso de sorafenib como de lenvatinib han llevado a
una disminucién notoria del derrame pleural en pacientes con
carcinoma de tiroides (15, 16). A la fecha no encontramos
reportes de uso en fusiéon de NTRK como el larotrectinib.
Debido a las implicaciones prondsticas del derrame pleural,
este tipo de medicamentos podrian ser la terapia sistémica
promisoria en los pacientes con carcinoma de tiroides aun
sin presentar progresion pulmonar documentada.

Conclusiones
El compromiso pleural en el carcinoma diferenciado de
tiroides es una manifestacién poco frecuente, sin embargo,

Acta Med Colomb 2022; 47
DOI: https://doi.org/10.36104/amc.2022.2216

empeora dramaticamente la sobrevida en los pacientes que
lo presentan. Deberia considerarse como progresién de
enfermedad, aunque existe la dificultad de hacer objetiva
su cuantificacién (mds alld de los datos por imdgenes como
ecografia) y de evaluar la respuesta de cualquier tratamiento
instaurado. Es importante estimular la toracentesis evacua-
dora y medicién de tiroglobulina en el liquido pleural para
determinar su papel definitivo en la enfermedad. La pleuro-
desis deberfa ser recomendada precozmente en estos casos.
Los inhibidores de la tirosina quinasa parecen ser una opcion
de tratamiento promisoria para este grupo de pacientes.
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