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Epidemiologia del cancer de tiroides en
Chile. Resultados del estudio INCATIR*

JORGE SAPUNAR Z.2, SERGIO MUNOZ N.>*, JUAN CARLOS ROA S.*

Estimation of thyroid cancer incidence
in Chile based on pathological reports

Background: Thyroid cancer (TC) detection is increasing steadily. Aim: To
determine the incidence of TC based on pathological reports of thyroidectomies.
Material and Methods: Fifty pathology laboratories performing thyroid gland
pathological studies were identified. Those that accepted to participate were
required to send trimestral reports of all thyroid pathological studies, from
March 2011 to February 2012. Results: In the study period, 1309 case of TC were
confirmed in 2614 thyroidectomy surgical samples. Considering the susceptible
population according to 2012 census, the estimated incidence of TC during 2011
should be higher than 7.86 cases per 100,000 persons/year. Papillary cancer was
the most common pathological type in 92% of samples (95% confidence intervals
90-93%). The proportion of microtumors was significantly higher in women
than in men and among papillary than in follicular or medullary tumors. Only
one fourth of tumors came from thyroidectomies performed in the Ministry of
Health network. Conclusions: The incidence and features of TC in Chile are
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nodular y el hallazgo posterior de cancer

de tiroides (CT) han aumentado marcada-
mente su frecuencia'?, situacién que obliga a las
instituciones relacionadas con salud publica en
Chile a conocer la importancia epidemioldgica de
esta neoplasia en el pais.

Para describir la frecuencia del CT es necesa-
rio decidir si vamos a considerar todos los casos
o s6lo la enfermedad clinicamente relevante. En
la primera situacién el disefio de investigacién
mads frecuente en la literatura internacional es
la revisién de necropsias no seleccionadas por el
diagnoéstico de CT. Valley cols.’ realizaron una
revision sistematica de series de necropsias que
reportaban la frecuencia de CT, encontrando en
7,6% de los casos carcinoma papilar (CPT) y en
0,14% carcinoma medular (CMT) no pesquisados
en vida.

l En los dltimos afios la consulta por bocio

Para la descripcién epidemioldgica de la
enfermedad clinicamente relevante se utiliza el
hallazgo histolégico de tiroidectomias obtenido de
registros de neoplasias o mds frecuentemente de
series clinicas de centros de derivacién quirtrgica,
fuentes de datos con importantes limitaciones.
En ambos casos podrian estar incluidos cédnceres
descubiertos incidentalmente en tiroidectomias
practicadas por otros motivos. También estos
estudios podrian tener dificultades en establecer
la frecuencia de la enfermedad por reporte incom-
pleto de los casos o por imposibilidad de definir
la poblacién susceptible. En base al registro SEER
de Estados Unidos de Norteamérica, Cramer y
cols.! comunicaron que la incidencia de CT fue
11,1 casos por 100.000 personas/afo en el periodo
2005-2006. Dal Masso* comunicé una incidencia
de CT en Italia de 18 casos por 100.000 personas/
afio en mujeres y de 6 casos por 100.000 personas/
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aflo en varones, durante el quinquenio 2001-2005.
Xiey cols.® estimaron la incidencia de CT en Hong
Kong en 2,49 casos por 100.000 personas/afio el
2008. Holmes® comunicé una incidencia de CT
en sujetos menores de 19 afios de 0,7 casos por
100.000 personas/afio el 2007. Finalmente, en
nuestro continente Coeli y cols.’, utilizando los
registros de neoplasias de 7 ciudades de Brasil,
comunicaron una incidencia de CT que variaba
desde 10,9 casos por 100.000 personas/afo en
mujeres de Sao Paulo hasta 0,7 casos por 100.000
personas/afio en varones de Belem. Faure® en
Argentina, mediante el registro de la obra social
dela policia de Buenos Aires, estimé la incidencia
de CT en 6,51 casos por 100.000 personas/afio en
el periodo 2003-2011.

En nuestro pais, el Departamento de Epi-
demiologia del Ministerio de Salud (MINSAL)
estim¢ la incidencia no anualizada de CT en 2
casos por 100.000 habitantes en varones y en 5,3
casos por 100.000 habitantes en el periodo 2003-
2007, en base a los datos registrados por 3 centros
centinelas en las regiones de Antofagasta, Bio-Bio
y Los Rios’. Mds recientemente, en la Encuesta
Nacional de Salud del afio 2010 se encontré que
2,7% de la muestra de poblacién declaré tener un
familiar de primer grado con CT".

La estimacion de frecuencia mediante centros
de monitoreo regional en Chile podria tener sesgos
atribuibles a variabilidad geografica y a la pérdida
de casos por su resolucion quirudrgica fuera de la
red de salud regional (Hospitales Universitarios,
de Fuerzas Armadas y Clinicas Privadas en San-
tiago). La informacién obtenida por auto-reporte
en encuestas suele tener menor validez.

El propésito de iniciativa INCATIR fue co-
nocer la incidencia de carcinoma de tiroides en
Chile a través de los informes histoldgicos de
todas tiroidectomias realizadas entre el 1/3/2011
y el 28/2/2012, describir las caracteristicas de-
mogréficas, importancia relativa de los tipos
histolégicos y extension de los casos de cdncer de
tiroides reunidos.

Métodos

Mediante informacién obtenida de miembros
de la Sociedad Chilena de Endocrinologia y Dia-
betes y de los registros de la Sociedad Chilena de
Anatomia Patoldgica y del Ministerio de Salud
se identificaron 50 laboratorios de anatomia

1100

Cancer de tiroides en Chile - J. Sapunar et al

patolégica que realizaban estudios histolégicos
de tiroides en Chile. A todos estos laboratorios se
les envid una carta de invitacién a participar en el
proyecto, el protocolo del mismo, formulario de
recoleccion de datos y carta de aprobacién por el
Comité de Etica. Para que aquellos que aceptaron
participaren el estudio (45 de 50) se designaron 2
investigadores responsables de recolectar y enviar
la informacién en forma trimestral durante el
periodo de investigacion.

El formulario de recoleccién de datos se di-
sefié en base al informe de anatomia patolégica
habitual e incluyd las variables edad, género, lugar
de residencia, lugar y fecha de la cirugia, hallazgo
histolégico (céncer, no cdncer), tipo histolégico
del céncer (papilar, folicular, medular, indiferen-
ciado, linfoma, otro), tamafio tumoral del foco
principal (milimetros), cardcter multifocal (si, no),
invasion extra-tiroidea (si, no), compromiso de
bordes (si,no) y compromiso de ganglios (si, no).

Los formularios completados fueron enviados
por los investigadores mediante correo electré-
nico al Centro de Excelencia CIGES, Facultad de
Medicina, Universidad de La Frontera cada tres
meses, para su traspaso a bases de datos Acces® y
Excell®. Aquellos laboratorios que no enviaban sus
formularios eran contactados por el coordinador
del estudio para establecer las causas del no envio.

El periodo de registro de casos incidentes de
CT se extendi6 entre el 1 de marzo de 2011 y el 28
de febrero de 2012.

Los datos se presentan como estadistica
descriptiva. Algunas asociaciones se evaluaron
mediante prueba de hipétesis. El andlisis de los
datos se realizé6 mediante el programa estadistico
STATA 119.

El estudio INCATIR fue aprobado por el Co-
mité Cientifico Regional, Regién de La Araucanta,
Chile. Algunos investigadores, para acceder a
los registros locales, tuvieron que someter a re-
evaluacion el protocolo por otros Comités de
Etica, situacién que condujo a la exclusién de 2
centros por falta de pronunciamiento del Comité
de Etica respectivo en mds de un afo.

Resultados

De 43 centros que participaron en el estudio, 4
no remitieron formularios de registro de datos, a
pesar de ser contactados repetidamente. Contando
con los datos de 39 de 50 centros identificados a
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nivel nacional, s6lo podemos afirmar que el pre-
sente analisis se hizo con 61% del tiempo total de
registro (120 de 200 trimestres centro) ya que no
conocemos el nimero de estudios histopatol6gi-
cos realizados por los centros que no participaron.
Del total de tiroidectomias analizadas 47,8% fue-
ron realizadas en clinicas privadas, principalmente
de Santiago de Chile, 23,3% de hospitales de la
red del Ministerio de Salud (MINSAL), 19,8%
en hospitales clinicos universitarios y 9,1% en
hospitales institucionales de las Fuerzas Armadas
en Santiago de Chile. Esta proporcién no deberia
cambiar sustancialmente si consideramos alos 11
centros que no participaron (1 hospital MINSAL
de Santiago y 3 hospitales MINSAL de regiones,
5 clinicas privadas y 2 hospitales institucionales).
Detectamos registro incompleto de datos de-
mograficos en menos de 2% de los formularios,
sin embargo, la variable lugar de residencia del
paciente fue omitida en mds de 50% de los casos,
por lo que no fue considerada en el andlisis.
Recibimos los datos de 2.614 tiroidectomias,
confirmandose CT en 1.309 (50%, IC 95% 48,2 a
51,8%). Si consideramos como poblacién suscep-
tible la del Censo Nacional del 2012, la incidencia
estimada de CT en Chile el afio 2011 habria sido
mayor de 7,86 casos por 100.000 personas/aiio.
La edad promedio de los casos de CT fue 45,08
afios (rango 6-91 afos), cifra levemente menor
que la observada en aquellos sin cédncer. En la
Figura 1 se puede apreciar que la distribucién de
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los casos segun estratos etarios no parece variar
con el hallazgo histolégico (cancer, no céncer).
La proporcién de mujeres en los pacientes con
CT fue 85,3% (IC 95% 83,4 a 87,4%), proporcién
también ligeramente menor que la observada en
los casos sin cdncer.

El tipo histolégico de CT mds frecuente en
nuestro estudio fue el cidncer papilar (91,8% IC
95% 90,4-93,2%), seguida del cancer folicular
(5,1% IC 95% 3,9-6,3%) y del cdncer medular
(2,16% IC 95% 0,7-3,5%). Los tipos histoldgicos
de cancer indiferenciado y linfoma representaron
menos de 1% de los casos. En la Tabla 1 se puede
apreciar la importancia relativa de los tipos his-
toldgicos de CT.

Tabla 1. Importancia relativa de los tipos histolo-
gicos de 1.309 casos de cancer de tiroides confir-
mados por histologia, pesquisados en Chile entre
el 1 de marzo de 2011 y el 28 de febrero de 2012

Tipo histologico n Frecuencia
aproximada (%)
Papilar 1.202 91,8
Folicular 67 5,1
Medular 28 2,2
Anaplastico 2 0,12
Linfoma 1 0,08
Otros 9 0,7
Total 1.309 100

Figura 1. Distribucién etaria
segln diagnostico histoldgico
de pacientes sometidos a ti-
roidectomia en Chile entre el
1 de marzo de 2011 y el 28 de
febrero de 2012.
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El tamafio tumoral promedio de la lesién
principal fue 17,47 mm en varones y 14,75 mm
en mujeres (varones vs mujeres p = 0,0081). En
la Figura 2 se puede apreciar que la proporciéon
de micro-tumores (lesién principal < 10 mm)
fue significativamente mayor en mujeres que en
varones (P = 0,0316).

El tamarfio tumoral promedio en carcinoma pa-
pilar fue 13,9 mm (IC 95% 13,1-14,7), en carcino-
ma folicular 31,1 mm (IC 95% 24,9-37,3. Papilar
vs folicular p < 0,0001) y en carcinoma medular
22,8 mm (IC 95% 14,2-31,4. Papilar vs medular
p =0,042). En la Figura 3 se puede apreciar que la
proporcién de micro-tumores fue mucho mayor
en el cdncer papilar que en los foliculares y me-
dulares (Papilar vs folicular p = 0,0002, papilar vs
medular p = 0,0069).

En la Tabla 2 se comparan distintas variables
relacionadas con extension tumoral de acuerdo al
género, destacando que los varones tienen com-
promiso ganglionar con mads frecuencia que las
mujeres. En la Tabla 3 se comparan los distintas
variables relacionadas con extensién tumoral de
acuerdo a los tipos histoldgicos mas frecuentes,
destacando la mayor frecuencia de tumores multi-
céntricos en cancer papilar y medular respecto al
folicular, asi como la mayor frecuencia de inva-
sién extra-tiroidea del cancer papilar respecto al
folicular. Todos los casos de cancer medular con
diseccién ganglionar tuvieron compromiso linfa-
tico, lo que sélo ocurrié en 29,1% de los papilares
y en ningun caso de folicular.
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Figura 2. Proporcién de tumores menores de 10 mm segin
género en 1.309 casos de céncer de tiroides confirmados por
histologia, pesquisados en Chile entre el 1 de marzo de 2011
y el 28 de febrero de 2012.

Figura 3. Distribuciéon de tu-
mores mayores y menores de 10
mm segun tipo histolégico en
1.309 casos de céncer de tiroi-
des confirmados por histologia,
pesquisados en Chile entre el 1
de marzo de 2011 y el 28 de
febrero de 2012.

1102

Rev Med Chile 2014; 142: 1099-1105



Cancer de tiroides en Chile - J. Sapunar et al

Tabla 2. Criterios de extension de la enfermedad
segun género en 1.309 casos de cancer de
tiroides confirmados por histologia, pesquisados
en Chile entre el 1 de marzo de 2011 y el 28 de
febrero de 2012

Criterio de extension Varones Mujeres Valor

p
Tumor multicéntrico (%) 37,7 35,6 0,584
Compromiso de bordes (%) 18,7 22,6 0,230
Invasion extratiroidea (%) 31,2 28,7 0,490
Compromiso ganglionar (%) 41,5 29,4 0,0016

Considerando estos hallazgos, quisimos ver
el efecto del tamano tumoral en las variables de
extension en el cancer papilar. En la Tabla 4 se
comparan las variables de extensién tumoral en
carcinomas papilares mayores y menores de 10
mm didmetro, donde se puede apreciar que el
tamarfio tumoral se asocia fuertemente con com-
promiso extra-tiroideo.

Como se destacé al inicio de esta seccién sélo
23,3% de las tiroidectomias fueron realizadas en
hospitales de la red del MINSAL contrastando
con 47,8% realizado en clinicas privadas. Por ello
quisimos conocer si el tamafio tumoral y criterios
de extensiéon de la enfermedad variaban segin
el tipo de centro asistencial en que se realiz6 la
tiroidectomia (Tabla 5). Para ello comparamos 3
centros asistenciales que entregaron la totalidad
de sus registros y realizaron un ndmero similar
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Tabla 3. Criterios de extension de la enfermedad
segun tipo histolégico en 1.309 casos de cancer
de tiroides confirmados por histologia,
pesquisados en Chile entre el 1 de marzo
de 2011 y el 28 de febrero de 2012

Criterio de extension Papilar Folicular Medular

Tumor multicéntrico (%) 39,3* 5,76 28,5%*
Compromiso de bordes (%) 20,7 16,98 14,2
Invasién extratiroidea (%) 28,38 17.3 21,4
Compromiso ganglionar (%) 29,1 0 100%&

*Papilar vs folicular p < 0,0001 **Medular vs folicular
p = 0,007. *Papilar vs folicular p = 0,0425. #Medular vs
papilar p < 0,0001

Tabla 4. Criterios de extension de la enfermedad
segun tamano tumoral en 1.202 casos
de cancer papilar del tiroides confirmados
por histologia, pesquisados en Chile entre el 1 de
marzo de 2011 y el 28 de febrero de 2012

Criterio de Macro- Micro- Valor p
extension tumor tumor

Tumor multicéntrico (%) 43,1 33,94 0,049
Compromiso de bordes (%) 31,36 13,68 < 0,0001
Invasion extratiroidea (%) 42,62 14,2 < 0,0001
Compromiso ganglionar (%) 40,4 15,0 < 0,0001

Tabla 5. Comparacion del tamaino tumoral y criterios de extension de la enfermedad en casos
de cancer de tiroides operados entre el 1 de marzo de 2011 y el 28 de febrero de 2012,
en 3 Centros Asistenciales con registro completo

Variables Hospital MINSAL Hospital Clinico Clinica Privada
Santiago Universitario Santiago

Tipo histolégico (% cancer papilar) 79,7 92,7* 95,8**
Tamano tumoral (% micro-tumor) 52,7 63,7% 74,88
Tumor multi-céntrico (%) 33,7 38,3 39,8
Compromiso de bordes (%) 16,2% 4.1 15,35
Invasién extra-tiroidea (%) 27 24,3 20,9
Compromiso ganglionar (%) 38,8 46,9 38,1

*Hospital MINSAL vs Hospital Clinico p = 0,0011. Hospital MINSAL vs Clinica Privada p = 0,0001. #Hospital MINSAL vs Hos-
pital Clinico p = 0,0498. Hospital MINSAL vs Clinica Privada p = 0,0005. #*Hospital MINSAL vs Hospital Clinico p = 0,0004.

##Clinica Privada vs Hospital Clinico p = 0,0002.

Rev Med Chile 2014; 142: 1099-1105
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de tiroidectomias. El hospital MINSAL tuvo una
proporcion significativamente menor de carcino-
mas papilares y de micro-tumores que el hospital
clinico y la clinica privada. Entre las variables de
extensién solamente encontramos diferencias
significativas en el compromiso de bordes, donde
el Hospital Clinico Universitario tuvo una propor-
cién significativamente menor. Hay que destacar
que la proporcién de ganglios estudiados fue
diferente entre los centros comparados.

Discusion

La iniciativa INCATIR ha permitido conocer
que la incidencia de CT en Chile se asemeja a la
comunicada en la literatura para otros paises*#,
aunque sin dudas fue subestimada por registro
incompleto de casos atribuible a que no partici-
paron en el estudio todos los centros de anatomia
patoldgica del pais. La estimaciéon de incidencia
de CT en el periodo 2003-2007 mediante centros
centinelas regionales realizada por el Departamen-
to de Estadisticas del MINSAL parece subestimar
aun mds la frecuencia’®, aunque al menos parte de
la diferencia observada entre la mencionada tasay
nuestro hallazgo podria ser atribuible al aumento
progresivo en la frecuencia de CT comunicado en
la literatura®.

Otro hallazgo importante es que sélo 23,3%
de las tiroidectomias registradas por INCATIR
se realizaron en hospitales de la red del MIN-
SAL, a pesar de que en Chile la mayor parte de
la poblacion es beneficiaria del sistema publico
de salud". Esto podria sugerir que la cobertura
que la red del MINSAL brinda en la pesquisa de
nédulos tiroideos potencialmente malignos y su
posterior resolucion quirdrgica es insuficiente. Al
comparar las caracteristicas de los CT operados en
un hospital MINSAL con las de aquellos operados
en centros de salud privados con frecuencias ope-
ratoria semejantes, destacan la menor proporcién
de carcinomas papilares y de micro-tumores del
primero. Estos hallazgos que podrian reflejar que
los pacientes operados en la red del MINSAL ade-
mas tendrian un prondstico diferente.

Como en todas las grandes series de casos de
CT la variedad histolégica mas frecuente fue el
cancer papilar, con una proporcién de micro-tu-
mores cercana a 50%!. Otro hallazgo interesante es
que el cancer papilar en general y particularmente
los macro-tumores tienen criterios de extensién
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local mas adversos que los foliculares, aunque el
tamano promedio del foco principal en estos ulti-
mos fue mucho mayor y la proporcién de micro-
tumores mds baja. El folicular es considerado un
céancer diferenciado del tiroides de peor prondstico
que el cancer papilar, aunque esta caracteristica
parece depender de su tendencia a dar metdstasis
a distancia’'. En nuestro estudio no considerd
la presencia de metdstasis a distancia porque esta
variable no estd incluida en el informe histopa-
toldgico de las tiroidectomias. Por otra parte, la
invasién local fue generalmente microscépica,
hecho que podria tener menor valor pronéstico
que el tamafio tumoral.

También como lo sefala la literatura''®, en
nuestra serie el cdncer medular destac6 por su
mayor compromiso ganglionar, el que junto al
papilar tendieron con mads frecuencia que el foli-
cular a ser multi-céntricos.

Lamentablemente no pudimos describir la
distribucién geografica de los casos de CT en el
pais debido a la frecuente omisién del lugar de
residencia de los pacientes en los formularios de
registro, ya que algunos centros de anatomia pa-
toldgica prestan servicios a mas de un centro qui-
rurgico y que con frecuencia pacientes de regiones
son operados en Santiago fuera de la red MINSAL,
tampocola ubicacién geogréfica del centro de ana-
tomia patoldgica y del centro quirdrgico permiten
extrapolar la region de residencia del paciente.

El estudio INCATIR tiene limitaciones condu-
centes a subestimar el problema en salud del CT en
Chile. Como todos los grandes estudios basados en
registros de informes histoldgicos de tiroidectomias
omite los CT no operados, que en una situacion de
brecha asistencial no son necesariamente casos sin
importancia clinica. También el no haber podido
contar con todos los datos nacionales contribuye a
subestimar la importancia epidemioldgica del CT.

En conclusion, el CT tiene una incidencia ma-
yor que 7,86 casos por 100.000 personas/afio, cifra
que se asemeja a la comunicada en otros paises y
supera la estimacion previa para nuestro pais. La
mayor parte de los casos se encontraron en muje-
res en la quinta década de la vida, quienes tuvieron
tumores mds pequeflos y con menor compromiso
ganglionar que los varones. La variedad histoldgica
mads frecuente fue el carcinoma papilar que tuvo
una proporcién de micro-tumores significati-
vamente mayor que los carcinomas foliculares
y medulares. Finalmente, la mayor parte de las
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tiroidectomias se realizaron fuera de la red de
salud del MINSAL.

Para conocer la importancia epidemioldgica
del CT es necesario implementar un registro na-
cional de este tipo de neoplasias.
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