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THYROID PAPILLARY MICROCARCINOMA INCIDENTALLY FOUND FOLLOWING
THYROIDECTOMIES FOR BENIGNANT DISEASES (Abstract): Background: According to the
2004 WHO classification, thyroid papillary microcarcinoma (PMC) is defined as a papillary tumour with
a diameter of maximum 1 cm, discovered incidentally. The aim of the study was to evaluate the clinical
and pathological features as well as the treatment of PMC discovered following thyroidectomies for
benign conditions. Material and method. A clinical retrospective study was carried out on a series of 17
cases of MCP, accounting for 1.22% of a total of 1393 resections for benign thyroid diseases, performed
in the III-rd Surgical Unit, during 1990-2005. Results. Most of the cases (12) were operated for uni- or
multinodular goiter, Graves’ disease (3) and Hashimoto thyroiditis (2). The median age was 42.1 yrs
(range 26-60 yrs), and with the exception of one case, all were women. The median size of the tumours
was 0.5 cm (range 0.2-1 cm). Multifocality confined to one lobe was diagnosed in one case, whereas
bilateral PMC were present in 3 cases. Invasion of the capsule was present in 2 cases and central
compartment lymph node involvement was confirmed by pathology report in one case. No distant
metastases were recorded. Total or near total thyroidectomy was performed in 13 patients. In 4 cases of
solitary nodules, an initial lob(isthmus)ectomy was followed by completion thyroidectomy in 3 cases.
Except of the patient who refused totalisation, all the others were postoperatively treated with radioactive
iodine and supressive hormone therapy. One patient died in the early postoperative period, due to
respiratory complications generated by myasthenia gravis asociated with Graves’ disease. Postoperative
morbidity consisted of transient reccurent laryngeal nerve palsy in one case. No disease-related deaths nor
reccurences were recorded during the follow-up period (median 28.8 months (range 12-72)). Discussions
and conclusion. In our series, the incidence of PMC (1%) is smaller than reported by literature data (2—
24%). Although with an excelent prognosis, in a small number of cases, local and distant metastases may
occur, with reccurence and death. Nowadays, total thyroidectomy followed by radioactive iodine ablation
seems to be preffered by most of the centers but, in the absence of prospective randomised studies, no
consensus is yet achieved regarding the management of PMC.
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INTRODUCERE

Carcinoamele tiroidiene cu dimensiuni sub 1 cm sunt aproape exclusiv de tip
papilar si reprezintd cea mai frecventa forma de carcinom papilar. O.M.S. defineste
microcarcinomul papilar (MCP) ca o tumora papilara cu diametrul de cel mult 1 cm [1].
In ultima editie a clasificarii O.M.S. (2004) definitia este completatd prin notiunea de
descoperire incidentala [2].
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Intr-un studiu recent, Roti et al clasifica MCP in incidentale si nonincidentale -
in cazul unor leziuni nodulare cu PBAS maligna sau suspecta [3]. Utilizarea pe scara
larga a ecografiei cervicale a dus la cresterea semnificativd a diagnosticarii nodulilor
tiroidieni, direct proportional cu varsta, ajungand pana la 60% la pacientii de 80 ani.
Punctia biopsie cu ac subtire (PBAS) ghidatd echografic, permite diagnosticarea
cancerului tiroidian chiar Tn nodulii cu diametrul de sub 1 cm si asta poate fi o explicatie
a cresterii prevalentei cancerului tiroidian [4,5]. Se estimeaza ca prevalenta MCP va
ajunge la cifrele raportate de studiile necroptice [6-9].

Gusa nodulard reprezintd cea mai frecventd patologie tiroidiand, iar analiza
atentd a pieselor de exereza au descoperit carcinoame tiroidiene asociate in 4-17% din
cazuri [10-12]. Intr-un studiu retrospectiv pe 835 cazuri operate pentru gusi, Yamashita
si colab. identifica 256 cazuri de carcinom asociat (30,7%), Tn mai mult de jumatate de
cazuri fiind MCP [13].

Asocierea MCP cu boala Graves-Basedow este raportata cu o incidentd variabila
intre 0,21 si 16,6% [14-19]. Desi s-a sugerat ca neoplazia asociata hipertiroidiei are un
prognostic rezervat [20], alti autori nu au confirmat aceastd observatie [21,22].
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Fig.1 Indicatia chirurgicali initiala

Coexistenta neoplaziei cu tiroidita Hashimoto este raportatd in proportii
variabile (0,5-22,5%), dar se considera ca asocierea reala este mult mai frecventa, in
special cu microcarcinoamele, deoarece cele mai multe cazuri de tiroiditda Hashimoto nu
au indicatie chirurgicala [23,24].

Scopul studiului este evaluarea caracterelor clinice, anatomo-patologice si a
managementului cazurilor de MCP diagnosticat pe piesele de rezectie pentru patologie
tiroidiana presupusa benigna.

MATERIAL SI METODA

A fost analizata retrospectiv cazuistica Clinicii a III-a Chirurgie Iasi (datele din
foile de observatie, protocoalele operatorii si buletinele de anatomie patologici). In
perioada 1990-2005 au fost practicate 1393 tiroidectomii pentru patologie benigna;
dintre acestea In 1,22% (N=17), pe piesele de rezectie s-a constatat prezenta MCP.
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Raportat la numarul de 125 cazuri de cancer tiroidian diferentiat operate in serviciu in
aceastd perioada, MCP au reprezentat un procent de 13,6%.

Patologia tiroidiand pentru care s-a formulat indicatia chirurgicala a fost
reprezentatd in cele mai multe cazuri de gusd nodulard [12], boala Basedow [3] si 2
cazuri cu tiroidita Hashimoto (Fig. 1).

REZULTATE

Varsta medie a fost de 42,1 ani (limite 26-60), cu o singurd exceptie toate
cazurile fiind de sex feminin. Dimensiunea medie a tumorii a fost de 0,5 cm (limite 0,2-
1 cm) (Fig. 2).
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g. 2 Distributia cazurilor in functie de dimensiunea tumorii

Din punct de vedere histologic, majoritatea cazurilor de carcinoame tiroidiene
infracentimetrice au fost de tip papilar, varianta folicularda fiind intalnitd doar in 3
cazuri. Multifocalitatea neoplaziei limitata la un lob a fost diagnosticata la 1 caz, iar n 2
cazuri au fost identificate focare de MCP in ambii lobi tiroidieni.

Invazia capsulei tiroidiene a fost prezentd 1n 2 cazuri, iar adenopatii neoplazice
in compartimentul central, confirmate de examenul anatomo - patologic, intr-un singur
caz. Nu s-au inregistrat metastaze la distanta in lotul studiat.

Tiroidectomia totald (sau cvasitotald) a fost efectuati la 13 pacienti. In 4 cazuri
de nodul solitar, s-a efectuat initial o interventie limitata de tip lob(istm)ectomie, urmata
de totalizare la 3 pacienti. Cu exceptia cazului la care s-a efectuat numai lobectomie
(pacientul a refuzat totalizarea), postoperator s-au efectuat de rutind administrarea de
iod radioactiv si terapie supresiva cu hormoni tiroidieni. Urmarirea postoperatorie s-a
efectuat la 3, 6 si 12 luni de la interventie, constand din examen clinic, ecografie
cervicala si dozarea TSH, T4 si a tiroglobulinei (Tg).

S-a inregistrat un singur deces, In perioada postoperatorie imediata, prin
complicatii respiratorii la o pacientd cu miastenie gravis si boala Basedow. Morbiditatea
postoperatorie specificd, recurentiald si paratireopriva a fost, cu exceptia unui singur caz
de pareza unilaterala tranzitorie, nula.
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Caracteristicile demografice si anatomo-clinice ale lotului au fost sintetizate in
Tabelul I.

Perioada de urmarire postoperatorie a fost in medie de 28,8 Iuni (limite 12 - 72),
interval 1n care nu s-au inregistrat recidive sau decese legate de boala.

Tabelul I Caractersiticile demografice si anatomo-clinice ale pacientilor studiati
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P - carcinom papilar; PvF - carcinom papilar varainta foliculara; G - gusa; BB - boald Basedow;
MG - miastenia gravis; Hash - tiroiditd Hashimoto; TT - tiroidectomie totala; TST - tiroidectomie subtotala;
LiS - lobistmectomie stangd; LiD - lobistmectomie dreaptd; CC - compartiment central

Semnificatia clinicd a MCP este un subiect controversat, prognosticul afectiunii
fiind, in general, excelent, atat din punct de vedere al supravietuirii, cat si al recidivei.
Nu existd 1n acest moment studii prospective randomizate cu o perioadd de urmarire de
cel putin 20 de ani, care sa formuleze un ,,gold standard” in tratamentul MCP,
amploarea tiroidectomiei §i necesitatea administrarii de iod radioactiv preoperator fiind
un subiect in continua dezbatere [25].

E.T.A. (European Thyroid Association) recomanda, in cazurile de tumori sub 1
cm, fara adenopatii sau metastaze la distanta si fara istoric de iradiere cervicald, numai
lob (istm)ectomie, atitudine impartisitd de numerosi autori [26-31]. In unele centre a
fost propusa simpla monitorizare a leziunilor, fara tratament chirurgical [4,32].
Urmarind un lot de 162 pacienti cu MCP netratati, Ito et al au observat ca la 70% din
cazuri volumul tumorii a rdmas constant, nu s-au inregistrat cazuri de regresie, dar la
aproximativ 30% dintre pacienti tumorile au crescut in dimensiuni, intr-un interval de
18-113 luni de la momentul diagnosticului [33].

Exista totusi studii care raporteazd cazuri cu metastaze ganglionare si/sau la
distantd, cu o frecventa intre 5-32% [28,34-36], respectiv 2-3% [3,37]. Intr-un studiu
recent pe un lot de 2070 pacienti cu MCP, Noguchi et al raporteazad o mortalitate
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generatd de boald de 0,6% si cu o ratd a recidivei de 3,5%, perioada de urmarire
intinzandu-se pe 35 de ani [38]. De asemenea, Chow et al constata pe o serie de 203
pacienti o ratd a mortalitatii de 1%, cu o frecventd de 5% a recidivei ganglionare
cervicale si 2,5% a metastazelor la distantd, de 11,2 ori mai mare la pacientii cu
metastaze ganglionare si leziuni multifocale [35].

Desi nu in concordanta cu ghidurile de tratament, aceste date justifica o atitudine
radicald, tiroidectomia totald urmata de iradiere reducand rata recidivei pana aproape de
zero [3,4,39-40].

Analizand separat cazurile de MCP incidental si cel suspectat/diagnosticat
preoperator, Roti et al constata o frecventa de 4,1% a MCP din totalul
afectiunilor benigne operate, in proportie de aproximativ 4 ori mai mica decat a MCP
nonincidental [3]. In acelasi studiu, gusa nodulard domind patologia benigna asociati
MCP, asa cum reiese si din datele noastre (12 cazuri — 70,58%).

In lotul studiat se remarcd ci majoritatea pacientilor (10 cazuri — 58,8%) sunt
tineri, sub 45 ani, ceea ce concorda cu datele din literatura (Fig. 3). De altfel, pragul de
varsta de 45 ani este unanim acceptat ca un element important de prognostic favorabil in
CTD [41-42].
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g. 3 Distributia cazurilor in functie de grupele de varsta

Desi in studiile necroptice se raporteazd o repartitie egald pe sexe a MCP, in
lotul nostru de pacienti cu CTD, inclusiv MCP, sexul feminin predomina (Tabel I).

O subclasificare a MCP 1in functie de dimensiune a fost propusd de
Kasai et al [43]. Acestia au constatat ca MCP cu diametrul intre 5-10 mm prezentau o
prevalenta semnificativ crescutd a extensiei extratiroidiene si a metastazelor ganglionare
(59 fata de 13%, respectiv 10 fata de 3% ). Agresivitatea crescuta a tumorilor mai mari
de 5 mm a fost raportatd si de Noguchi et al, care au inregistrat o ratd a recidivei la 35
ani de 14%, fata de 3,3% la leziunile sub 5 mm. Aceeeasi autori remarcd impactul
prognostic semnificativ al varstei, la pacientii peste 55 ani, afectiunea recidivand in 40%
din cazuri si numai Tn 10% la cei tineri [38]. Spre deosebire de studiile mentionate,
existd autori care nu au observat o diferentd de agresivitate intre cele doud subgrupe de
MCP [44,45].
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Spre deosebire de datele din literatura, in lotul studiat predomina leziunile mai
mici, de 5 mm (11 cazuri — 84,6%), corelat cu varsta tanara a pacientilor.

Multifocalitatea este raportatd cu frecvente intre 10-40% [39,44-47] fiind
asociata cu o frecventa crescutd a metastazelor ganglionare si la distantd, precum si cu o
ratd a recidivei si mortalitatii crescute [48]. In trei cazuri din lotul nostru am pus in
evidenta tumori multifocale (23%), cu foci tumorali in ambii lobi in 2 cazuri. Asocierea
multifocalitatii cu metastazele ganglionare a fost intalnita la un singur pacient.

Considerate inifial ca metastaze intraglandulare ale unei leziuni primare
tiroidiene, teoria actuald este ca focii multipli de MCP sunt tumori independente [49].
Aceastd ipoteza este sustinutd de constatarea ca diferitele tumori infracentimetrice sunt
independente din punct de vedere clonal si au aranjamente ale genelor RET/PTC diferite
[50,51]. Aceasta presupune existenta unor factori predispozanti pentru dezvoltarea
tumorilor maligne tiroidiene si inseamnd ca parenchimul restant dupa o tiroidectomie
incompletd prezintd un risc crescut de aparitie a malignitatii, justificand tiroidectomia
totald (cvasitotald) urmatd de radioiodoablatie. Desi nu este indicatd in ghidurile de
tratament ale CTD pentru MCP, administrarea de iod radioactiv este recomandata
frecvent, avantajul major fiind posibilitatea monitorizarii postoperatorii si diagnosticarii
precoce a recidivei prin dozarea tiroglobulinei.

Aceasta este si atitudinea echipei noastre multidisciplinare, recomandand
tratamentul cu iod radioactiv pacientilor cu tiroidectomie totald in primul timp pentru
patologie benigna difuza, respectiv totalizarea tiroidectomiei si iodoablatie pentru
leziunile nodulare unilobare, dupa o interventie limitata initiala. in aceste conditii, atat
rata recidivei, cat si mortalitatea legatd de boald a fost nuld 1n seria noastrd. Singura
pacientd din seria noastrd care a refuzat totalizarea, nu prezintd semne clinice sau
ecografice de recidiva la 46 luni postoperator.
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