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RESUMO

Introducédo: Neoplasia de tireoide acomete a populacdo mundial em torno de 5%, sendo mais frequente no
sexo feminino na faixa etaria acima de 30 anos, com bom progndstico se tratado precocemente. Objetivo:
Relatar um caso de clinico de carcinoma diferenciado de tireoide de baixo risco. Materiais e métodos:
Trata-se de um relato de caso clinico de carcinoma diferenciado de tireoide de baixo risco. Resultados e
discussdo: Paciente do sexo feminino submetida a tireoidectomia total, com complicacfes de disfonia
devido a lesdo do nervo laringeo recorrente. Atualmente, a mesma encontra-se clinicamente bem, contudo,
devido a baixa agressividade da neoplasia, poderia ser realizada a vigilancia ativa, uma vez que as diretrizes
nacional e internacional recomendam a vigilancia ativa em detrimento do procedimento cirdrgico para
neoplasias de tireoide de baixo risco, pelo custo beneficio e pelas complica¢des pds-cirirgicas. Concluséo:
E necessario uma boa relagio médico paciente, além de um servico de salde organizado para realizar a
decisdo do tratamento do individuo por meio da vigilancia ativa em detrimento a tireoidectomia parcial ou
total, como recomendado nos protocolos japoneses e coreanos.
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ABSTRACT

Introduction: Thyroid neoplasia affects around 5% of the world population and it's more frequent in females
over 30 years, presenting a good prognosis if treated early. Objective: To report a clinical case of low-risk
differentiated thyroid carcinoma. Materials and methods: This study is a clinical case report of a low-risk
differentiated thyroid carcinoma. Results and discussion: A female patient underwent a total thyroidectomy
with complications of dysphonia as a result of the recurrent laryngeal nerve injury. Currently, she is
clinically well, however, due to the low aggressiveness of the neoplasm, active surveillance could have
been performed, since the nationals and internationals guidelines recommend active surveillance rather than
surgical procedures for low-rick thyroid neoplasms, by virtue of the cost-benefit and post-surgical
complications. Conclusion: A good doctor-patient relationship is necessary, in addition to an organised
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health service to carry out the individual's treatment decision by means of active surveillance rather than
partial or total thyroidectomy, as it is recommended in Japanese and Korean protocols.

Keywords: Cancer; Thyroid; Thyroidectomy; Active Surveillance.

INTRODUCAO

Os nddulos tireoidianos sdo frequentemente detectados na pratica médica e
representam a principal manifestacdo clinica de uma série de patologias tireoidianas,
sendo sua incidéncia de acordo com o Instituto Nacional do Céancer (INCA) estimada em
torno de 5,4% em mulheres no ano de 2020 no Brasil. S&o definidos como um aumento
do volume, crescimento excessivo e transformacdo estrutural e/ou funcional de uma ou
mais areas do parénquima tireoidiano.

Diante da deteccéo de um nodulo na tireoide, a historia clinica completa e 0 exame
cuidadoso deverao ser realizados, visando, principalmente, a definicdo das caracteristicas
do nodulo, a avaliagéo da presenca de linfadenomegalia cervical e da fungéo tireoidiana.
Embora a maioria dos nddulos tireoidianos sejam benignos, é necessario excluir a
malignidade. Caracteristicas como tamanho superior a 1 centimetro em maior dimenséo,
hipoecogenicidade, irregularidade das margens, imprecisdo de limites, microcalcificacdes
e hiperfluxo central devem ser consideradas suspeitas (ALBUQUERQUE et al., 2013).

Dentre as opcdes mais frequentes de avaliacdo do nodulo, ha os exames
laboratoriais e de imagem. Os primeiros consistem na quantificagdo do horménio
estimulador da tireoide (TSH), tiroxina livre circulante (T4 livre), hormdnio
antiperoxidase (anti-TPO) e calcitonina segundo a diretriz europeia. Os exames de
imagem podem incluir a ultrassonografia e a cintilografia, com o objetivo de caracterizar
os achados do exame fisico (ALBUQUERQUE et al., 2013).

Além destes exames, ha a puncao aspirativa com agulha fina (PAAF), que é um
método acurado para diferenciar lesdes benignas das malignas, executada em todos os
nodulos maiores que 1 centimetro ou menores ou iguais a 1 cm com caracteristicas
suspeitas a ultrassonografia, sendo atualmente utilizado o sistema TIRADS. Apos a
indicacdo da PAAF, utiliza-se o sistema Bethesda para classificacao citopatolégica dos
nodulos de tireoide, sendo: Bl (Bethesda categoria I): material insatisfatério; Bl

(Bethesda categoria I1): ndédulo benigno: bdcio coldide, nédulo hiperplasico, tireoidite
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linfocitica; BIIl (Bethesda categoria Ill): atipia de significado indeterminado; BIV:
suspeito de neoplasia folicular; BV (Bethesda categoria V): suspeito para malignidade;
BVI (Bethesda categoria VI): maligno. Alternativamente, os estudos moleculares e
genéticos podem auxiliar em casos de citopatologias indeterminadas, como Bethesda 11|
e IV (KIMURA et al., 2020). De acordo com INCA, o cancer de tireoide representa o
mais comum na regido da cabeca e pescoco e afeta trés vezes mais mulheres do que
homens. Consoante a mais recente estimativa brasileira (2018), é o quinto tumor mais
frequente em mulheres nas regides Sudeste e Nordeste (sem considerar o cancer de pele
ndo-melanoma). Os carcinomas diferenciados séo os tipos mais frequentes. Dentre eles,
estdo o papilifero (entre 50% e 80% dos casos), o folicular (de 15% a 20% dos casos) € 0
de células de Hurthle. Ademais, podem ser encontrados 0s carcinomas pouco
diferenciados em cerca de 10% dos casos e os indiferenciados com a mesma propor¢éo
de incidéncia (COSTA et al., 2020).

O aumento da incidéncia do Carcinoma Papilifero de Tireoide (CPT) vem sendo
observado ao longo das ultimas décadas, principalmente em se tratando dos carcinomas
menores e assintomaticos. Entre as condicdes listadas para sua maior deteccdo, estdo
avancos das técnicas de imagem, com equipamentos mais precisos que detectam nodulos
cada vez menores, a ultrassonografia e incidentalomas em exames para rastreamento de
outras doencas (DIDEBAN et al., 2016).

Diante do exposto, o presente estudo tem como objetivo relatar um caso de clinico
de carcinoma diferenciado de tireoide de baixo e demonstrar a importancia da vigilancia

ativa nesta situacéo clinica.

MATERIAL E METODO

Trata-se de um relato de caso clinico de carcinoma diferenciado de tireoide de

baixo risco acompanhada ambulatoriamente em um servico médico em Aracaju-Sergipe.
RESULTADOS
Caso clinico

Paciente do sexo feminino, 70 anos, branca, compareceu pela primeira vez ao

consultério médico queixando-se da presenca de nodulagdo cervical anterior, de
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crescimento lento, hd& um ano, associada a quadro de rouquiddo esporéadica. Negou
disfagia, dor local e dispneia. Apés passar por avaliagdo clinica, realizou ultrassonografia
da tireoide, que demonstrou nddulo hipoecoico com 2,1 x 1, 3 x 1, 6 cm, com contornos
regulares e halo periférico compativel com TI-RADS 3.

Na avaliacdo hormonal, TSH e T4 livre encontravam-se normais. Foi
recomendada entdo a investigacdo por PAAF, sendo o resultado suspeito de neoplasia
folicular (Bethesda Classe 1V). Néo foi realizada avaliacdo molecular. Ap6s 4 meses do
diagndstico, foi submetida a tireoidectomia total, que complicou com leséo parcial do
nervo laringeo recorrente. O anatomo-patoldgico confirmou a neoplasia folicular ndo
invasiva, com aspectos semelhantes a carcinoma papilifero ou denominado de neoplasia
folicular ndo invasiva com nucleo papilifero-simile (NIFTP), em lobo esquerdo com 7
mm. A imunohistoquimica em outubro do mesmo ano mostrou TTF-1, PAX-8 e K1-67
positivos.

Apos a cirurgia, a paciente utilizou calcio 800 mg/dia, vitamina D 1000 Ul/dia e
iniciou a reposicdo com levotiroxina 88 ncg, diario. Foi submetida a nova avaliagdo
hormonal e radioldgica, tendo como resultados: TSH 1,6 pUI/mL; T4 livre 0,9 ng/dL;
tireoglobulina 0,2 ng/mL; anticorpo anti-tireoglobulina 6,2 1U/mL; vitamina D 24,8
ng/mL; calcio 9,0 mg/dL, paratorménio 30,8 pg/mL; e ultrassonografia cervical anterior
com linfonodo nivel 111, de 0,36 x 0,32cm a esquerda.

Realizou videolaringoscopia em novembro de 2019, constatando-se paralisia da
prega vocal esquerda. Apods confirmacao do diagndstico de disfonia moderada secundaria
a lesdo do nervo recorrente pds-cirurgia da tireoide, foi encaminhada a fonoaudiologia.
Por fim, ap0s sessdes de fonoaudiologia, duas vezes por semana, houve restabelecimento

da voz, sendo que atualmente encontra-se clinicamente bem.
DISCUSSAO
Carcinoma papilifero de baixo risco
Dos tumores que acometem a tireoide com potencial de malignizacéo, o CPT é 0
mais comum, representando 80% dos carcinomas bem diferenciados. Por ser um tumor

de crescimento lento e que acomete individuos mais jovens, possui carater esporadico,

geralmente diagnosticado incidentalmente durante a avaliacéo tireoidiana, sendo raras as
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situacbes em que ha manifestacfes clinicas metastaticas ou relagdo de acometimento
familiar (MACIEL et al., 1998).

O Microcarcinoma Papilifero de Tireoide (MCPT) representa um subgrupo
definido pela Organizacdo Mundial de Salde como aqueles que possuem dimensdes
menores ou iguais a 1 centimetro, representando 50% dos casos de CPT. O aumento
crescente de seu diagnostico nos Ultimos anos se deve a maior acuracia nos métodos de
deteccdo precoce, mesmo sendo frequentemente assintomatico e ndo palpavel
(KALISZEWSKI et al., 2019).

O diagndstico pode ser realizado através de PAAF, analise ap0s ressec¢do
cirtrgica parcial, lobectomia, segundo a diretriz da American Thyroid Association
(ATA), ou realizado a vigilancia ativa, segundo consenso da ATA. Pelo fato de sua
reduzida mortalidade e morbidade, a além da pequena taxa de metastases para linfonodos
regionais, associados a pouca acuracia operador-depende do ultrassom pré-operatorio na
deteccdo dessas alteracdes, estudos recentes defendem a associacdo do esvaziamento
cervical central (ECC) profilatico em pacientes submetidos a tireoidectomia total ou
lobectomia ou vigilancia ativa (DOMINGUEZ; LEON, 2018). Quanto as caracteristicas
histologicas que contribuem para firmar o diagndstico, estdo inclusas no quadro 1 e na

figura 1.

Quadro 1 — Caracteristicas histologicas dos carcinomas diferenciado da tiredide .

Calcificados, com estrutura lamelada
) concéntrica nos eixos conjuntivos das papilas.
Corpusculos de Psamoma ) )
Raro em outros tipos de carcinomas de

tireoide.

_ _ Ndcleos clivados com grandes nucléolos e
Nucleos “Orphan-Annie” ou Vidro Fosco 3 .
formacdo de estruturas papilares

Fonte: Fonte: Maciel (1998).
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Figura 1 - Caracteristicas histologicas dos carcinomas diferenciado da tiredide .
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Fonte: Fonte: Maciel (1998).

E valido ressaltar que exames laboratoriais, como dosagem de TSH, T4 livre,
calcitonina e tireoglobulina (TGB) pouco contribuem para informacdes adicionais, pois,
na maioria das vezes, o paciente encontra-se eutireoideo ou ndo sao achados especificos
para esse tipo de tumor (PEREIRA, 2015).

Segundo Pereira (2015) e Lee et al. (2021), o CPT pode ser classificado em quatro
tipos: papilifero puro, variante folicular, variante esclerosante difusa, Variante com
células altas (células colunares). Essas variantes possuem predominancia em algumas
mutacdes genéticas, tais como:

e Mutagdes BRAFVG600E: puro e variante de celulas altas, também naqueles
em que hé extensédo extratireoidiana.

e RET/PTC: puro e solido. Relacionado tambeém a linfonodos metastaticos,
exposicao prévia a radiagdo ionizante e CPT em jovens, podendo ocorrer
em lesGes benignas.

e Mutagdes RAS: variante folicular.

e PAXS8/PPARYy: variante folicular.
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e MutacBes do promotor da telomerase da transcriptase reversa (TERT):
associadas a maior agressividade do tumor e risco aumentado para
metastases a distancia e recorréncia.

Diante disso, sabe-se que a relacdo familiar deve ser sempre suspeitada diante de
CPT bilateral ou multifocal, sendo que filhos de pais portadores possuem até quatro vezes
mais chances de desenvolverem a mesma doenga. Podem ser divididos em CPT familiar
puro com ou sem oxifilia, CPT familiar com carcinoma papilar de células renais e CPT
familiar com bdcio multinodular. Além disso, algumas sindromes clinicas possuem
associagdo com o CPT, como: Polipose Adenomatosa Familiar, complexo de Carney tipo
1, Doenca de Cowden, Sindrome de Turcot e Sindrome de Gardner (PEREIRA, 2015;
LEE et al., 2021).

O CPT apresenta progressao lenta e multifocal. Apos crescer dentro da propria
estrutura da capsula da tireoide, atinge as estruturas adjacentes por contiguidade e os
linfonodos regionais. Em menor frequéncia, observam-se metastases por via
hematogénica. Quando responsavel por 6bitos, geralmente estes ocorrem em pacientes
acima dos 40 anos nos quais tenha ocorrido um acumulo de metastases pulmonares
(PEREIRA, 2015).

A conduta terapéutica do tumor dependera dos achados da PAAF e posteriormente
pelo anatomo patologico, com o estadiamento do tumor (QUADRO 2), se baixo risco,

risco intermediario ou alto risco.

Quadro 2 — O estadiamento do carcinoma da tiredide pelo sistema TNM considerando
a idade do individuo
Estdgio - papilar ou folicular =55 anos
Qualquer T Qualquer N MO
Qualquer T Qualquer N M1

Estagio - papilar ou folicular =55 anos

T1a/b NO / NX MO
T2 NO /F NX MO
Tla/bNla/bMo

T2 N1a/b MO

T3a /b Qualquer N MO
T4a Qualquer N MO
Va. T4b Qualguer N MO

Vb Qualguer T Qualquer N

Fonte: Maciel (1998).
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Nos casos considerados de microcarcinomas, 0 manejo sera cirirgico ou por
vigilancia ativa, a depender do servigo ao qual o individuo esta inserido. No entanto, a
escolha da técnica empregada baseia-se no tamanho do tumor. Deste modo, aqueles
menores que 1 centimetro podem ser tratados com lobectomia, associada a istmectomia
(tireoidectomia subtotal, TST) ou a tireoidectomia total ou quase total (TT ou TQT); ou
vigilancia ativa, sendo que essa técnica menos invasiva diminui o risco de complicacoes,
como lesdo dos nervos adjacentes ou hipoparatireoidismo. J& para aqueles maiores que 4
centimetros, recomenda-se a tireoidectomia total (TT) ou quase total (TQT), que consiste
na retirada total da glandula sem danificar as paratiredides ou 0s nervos recorrentes (SUH,
2019; ROSKO et al., 2021).

Em geral, os microcarcinomas papiliferos possuem boa captacdo do iodo
radioativo, porém, se baixo risco, ndo ha necessidade de ablacéo, nem supressao de TSH
apos a cirurgia. Caso risco intermediario ou alto, recomenda-se a ablagdo com
iodoterapia, na tentativa de diminuir as taxas de recorréncia, sendo a dose habitual de
100mCl de iodo. Além disso, deve-se realizar a supressao com levotiroxina, uma vez que
se trata de um tumor dependente do TSH (ROSARIO; FAGUNDES; PURISCH, 2004).

Conceito de vigilancia ativa

O conceito de vigilancia ativa surgiu como uma alternativa a cirurgia imediata, a
fim de evitar o excesso de tratamento e cirurgias desnecessarias em microcarcinomas
papiliferos de tireoide de baixo risco. Esta estratégia deve beneficiar especialmente os
portadores de tumor Unico, ndo adjacente ao trajeto do nervo laringeo recorrente ou a
traqueia, sem suspeita de extensdo extratireoidiana, nem de linfonodos patologicos
(MOLINARO; CAMPOPIANO; ELISEI, 2021).

Até mesmo em maos de cirurgides de cabeca e pesco¢o com vasta experiéncia em
cirurgia de tireoide, podem ocorrer complicacdes crbnicas, como lesdo do nervo
recorrente laringeo (1%) e hipoparatireoidismo (2%). Nesse contexto, 0 novo paradigma
com relacdo ao tratamento de individuos com CPT de baixo risco inclui, além da
lobectomia, a conduta da vigilancia ativa, ou seja, o seguimento clinico. Em uma

metanalise recente, com 4156 pacientes, o crescimento tumoral durante a vigilancia ativa
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foi de 4,4 %, a metastase linfonodal ocorreu em 1% e a mortalidade atingiu cerca de
0,03% (MOLINARO; CAMPOPIANO; ELISELI, 2021).

A escolha do paciente em optar por tal segmento sem cirurgia, associada ao néo
crescimento tumoral parece indicar que a vigilancia ativa pode ser uma alternativa segura
ao tratamento cirdrgico do CDT de baixo risco. Essa abordagem é complexa, pois, a
decisdo deve envolver maltiplos fatores, sendo indispensavel um servico de saude que
garanta suporte clinico constante, com o objetivo de identificar precocemente uma
eventual progresséo do tumor (ROSARIO; FAGUNDES; PURISCH, 2019).

ComplicacGes ap0s tireoidectomia total em microcarcinoma papilifero de tiredide

A modalidade de tratamento cirurgico, caracterizada pela tireoidectomia total ou
parcial, recebe indicacdo em casos de suspeita ou confirmacdo de malignidade, sintomas
compressivos, bécio mergulhante, desvio de traqueia, hipertireoidismo refratario ao
tratamento clinico e por razdes estéticas (ERNANDES NETO et al., 2012; ROSKO et al.,
2021).

O resultado pds-operatorio observado nas cirurgias de tireoide é, normalmente,
atribuido a fatores relativos as condi¢cdes do paciente, a natureza da tireoidopatia, a
experiéncia do cirurgido e ao tipo de cirurgia realizada. As principais estruturas sob risco
durante a cirurgia da tireoide sdo os nervos laringeos recorrentes e as glandulas
paratiredides. No entanto, complicacbes pds-operatérias como hematoma, seroma e
infec¢cdes também podem colocar em risco a vida do paciente, sendo necessario um bom
planejamento e avaliacdo do cenario cirargico (RIBEIRO et al., 2013).

O paciente submetido a cirurgia de tireoide esta exposto a diversas complicacdes,
tanto relacionadas ao periodo pos-operatdrio recente quanto tardio, sendo, geralmente,
estas Ultimas definitivas. No primeiro grupo, sdo mais frequentes a hipocalcemia, a
paralisia das pregas vocais, a infeccdo da incisdo cirargica e 0 hematoma. No segundo
grupo, sdo descritos, mais frequentemente, o hipoparatireoidismo, a paralisia permanente
das pregas vocais e o hipotireoidismo (RIBEIRO et al., 2013).

Durante a cirurgia, complicacbes como a hemorragia devido a lesbes das artérias
tiredideas associadas a dificuldade hemostatica podem conduzir a uma perda volémica

significativa. Ademais, em virtude da localiza¢do da glandula, estruturas como a traqueia
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podem ser lesadas e, se ndo reparadas adequadamente, submetem o paciente ao risco de
aspiracdo de sangue (MORE; KOWALSKI, 2006).

A hipocalcemia pos-operatoria estd associada a remogéo acidental das glandulas
paratireoides, a sua manipulacdo, ou a isquemia por lesdo de seu delicado suprimento
sanguineo. O paratormonio (PTH), hormonio produzido pelas paratireoides, age no rim
promovendo a reabsorcdo do célcio pelos tdbulos renais e a excrecdo de fosforo. No
hipoparatireoidismo, os niveis inadequadamente baixos ou ausentes de PTH levam ao
quadro de hipocalcemia e hiperfosfatemia. As manifestagdes clinicas do
hipoparatireoidismo sdo, em sua maioria, alteracfes neuromusculares devido a reducéo
do célcio ionizado. Os sintomas aparecem 24 a 48 horas ap06s a cirurgia e podem incluir
parestesias (perioral e periférica), cdibras, fraqueza muscular e mialgia. Nos quadros mais
graves, pode ocorrer espasmo carpopedal, laringoespasmo, broncoespasmo, alteragdes
eletrocardiogréaficas e convulsdes. Os sinais mais caracteristicos de hipocalcemia ao
exame clinico sdo os sinais de Chvostek e de Trousseau, resultados do aumento da
excitabilidade neuromuscular (MACIEL, 2003; MEDEIROS et al., 2013).

Outra complicacdo cirurgica relativamente frequente é a disfonia. A alteracéo na
fonacdo é geralmente considerada resultante de lesdo iatrogénica do nervo laringeo
recorrente (NLR). Anatomicamente, o ramo externo do NLR é responsavel pela inervacao
motora do musculo cricotiredideo e encontra-se em intima relacdo com a artéria tiroideia
superior, a uma distancia do polo superior da glandula tiroideia que pode ser variavel
conforme o individuo. Desta forma, esta preconizada a identificacédo e preservacao deste
nervo para a prevencao de distdrbios da fonacdo (RIBEIRO et al., 2013).

Por fim, em razdo da retirada total da glandula, muitos pacientes tornam-se
impossibilitados de realizar a manutencéo do estado eutireoideo sem a administracdo de
hormdnios sintéticos. O hipotireoidismo secundario ao processo cirlrgico pode
manifestar-se com sintomatologia diversificada, a exemplo de um quadro depressivo, ao
qual se associa a lentificacdo da fala, diminuicdo do rendimento intelectual, fadiga,
insdnia, diminuicdo do apetite e apatia. Outrossim, em casos de maior gravidade e
duracdo, o individuo pode desenvolver uma crise mixedematosa, identificada como
emergéncia metabdlica e cardiovascular, que, quando ndo prontamente diagnosticada e
tratada, esta associada a mortalidade superior a 50% (MACIEL, 2003).

Mediante ao exposto, a paciente em questdo apresentava baixa agressividade da

neoplasia da tireoide, assim poderia ser realizada a vigilancia ativa. Uma vez que,
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atualmente, as diretrizes nacionais e internacionais recomendam a vigilancia ativa em
detrimento do procedimento cirargico para neoplasias de tireoide de baixo risco, pelo

custo beneficio e pelas complicagdes pos-cirurgicas

CONCLUSAO

Portanto, conforme a Gltima diretriz da ATA, recomenda-se para carcinomas
papiliferos de baixo risco, a realizacdo da lobectomia, ndo sendo necesséarias iodoterapia,
bem como supressdo do TSH ap06s a cirurgia. Por outro lado, outros servigos estabelecem
como conduta para 0s microcarcinomas de baixo risco, a vigilancia ativa. Entende-se que,
atualmente, se faz necessario a relagdo-médico paciente mais humanizada, pois, a decisdo
da cirurgia da tireoide e a técnica utilizada ndo pode partir somente do cirurgido de cabeca
e pescoco, mas sim de uma decisdo em conjunto, seguindo as recomendacdes das
diretrizes mais atualizadas da ATA ou por meio da realizacdo da vigilancia ativa, como

recomendado em Servigos japoneses e coreanos.
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