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RESUMO

Objetivos: Avaliar o perfil epidemioldgico e as complicagcdes pds-operatorias (CPO) em
pacientes com carcinoma papilifero de tireoide (CPT) submetidos a tireoidectomia no Hospital
Universitario Gaffrée e Guinle (HUGG). Métodos: Estudo observacional retrospectivo,
realizado a partir da analise de prontudrios e laudos histopatologicos de individuos submetidos
a tireoidectomia no HUGG entre janeiro de 2011 a dezembro 2021, com diagnostico de CPT.
Resultados: Foram avaliados 220 pacientes, 90,9% do sexo feminino, com idade média de 50,5
(£14,8) anos. Desses, 188 foram submetidos a tireoidectomia total e 32 a lobectomia, com
realizacdo de esvaziamento cervical (EC) em 69. O estudo histopatoldgico das pegas cirtirgicas
identificou taxa de metastase de 13,2% para linfonodos cervicais, maior frequéncia de variantes
histologicas menos agressivas (91,8%), presenca de extensdo extratireoidiana em 25,9% dos
pacientes e predominio de tumores entre 1 e 4 cm (47,3%). Complicagdes foram observadas
em 22,3% dos casos, correspondendo a hipoparatireoidismo(12,7%), lesdo de nervo laringeo
inferior (9,5%), lesdo de nervo laringeo superior (0,9%), infec¢do de sitio cirurgico (0,9%),
fistula (0,9%) e hematoma (0,9%). Idade avancada, tireoidectomias totais, esvaziamento
cervical, nodulos maiores de 4 cm, extensdo extratireoidiana e variante agressiva foram
associados a maior risco de CPO, EC obteve p valor de 0,02. Conclusao: O perfil
epidemiologico dos individuos com CPT operados no HUGG se assemelha ao descrito na
literatura. As CPO foram observadas em propor¢do consideravel da amostra, com associagao
significativa ao EC. Nossos achados enfatizam a importancia de uma avaliagdo pré-operatoria
cuidadosa para indicagdes cirurgicas precisas, a fim de minimizar futuras complicagdes apos

tireoidectomias.

PALAVRAS-CHAVE: Carcinoma papilifero da tireoide; Tireoidectomia; Epidemiologia;

Complicagdes pos-operatdrias.



ABSTRACT

Objectives: To evaluate the epidemiological profile and postoperative complications(POC) in
patients with papillary thyroid carcinoma (PTC) undergoing thyroidectomy at Gaffrée e Guinle
University Hospital (HUGG). Methods: Retrospective observational study, conducted through
the analysis of medical records and histopathological reports of individuals undergoing
thyroidectomy at HUGG between January 2011 and December 2021, with a diagnosis of PTC.
Results: A total of 220 patients were evaluated, 90.9% female, with a mean age of 50.5 (£14.8)
years. Of these, 188 underwent total thyroidectomy and 32 lobectomy, with cervical lymph
node dissection (CLND) performed in 69. Histopathological examination of surgical specimens
identified a metastasis rate of 13.2% to cervical lymph nodes, a higher frequency of less
aggressive histological variants(91.8%), presence of extrathyroidal extension in 25.9% of
patients, and predominance of tumors between 1 and 4 cm (47.3%). Complications were
observed in 22.3% of cases, corresponding to hypoparathyroidism(12.7%), recurrent laryngeal
nerve injury (9.5%), superior laryngeal nerve injury (0.9%), surgical site infection (0.9%),
fistula (0.9%), and hematoma (0.9%). Advanced age, total thyroidectomies, cervical lymph
node dissection, nodules larger than 4 cm, extrathyroidal extension, and aggressive variant were
associated with a higher risk of POC, with CLND obtaining a p-value of 0.02. Conclusion: The
epidemiological profile of individuals with PTC operated on at HUGG resembles that described
in the literature. POC was observed in a considerable proportion of the sample, with a
significant association with CLND. Our findings emphasize the importance of careful
preoperative evaluation for precise surgical indications, in order to minimize future

complications after thyroidectomies.

KEYWORDS: Thyroid Cancer, Papillary; Thyroidectomy; Epidemiology; Postoperative

Complications
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1. INTRODUCAO

O céancer de tireoide (CT), principal neoplasia do sistema enddcrino, tem
evidenciado um aumento de incidéncia desde a década de 1990. Diversas hipdteses foram
propostas para explicar esse crescimento, com destaque para o sobrediagnostico decorrente do
amplo uso de exames de imagem, como a ultrassonografia.(1-3) Nesse contexto, medidas
conservadoras foram adotadas, mostrando-se eficazes em estabilizar a quantidade de
diagnosticos de canceres tireoidianos, além de diminuir o diagnostico de lesdes tireoidianas
sem relevancia clinica.(1,3,4)

Andlises globais estimaram a ocorréncia de 821.176 casos de CT e 47.485 mortes
relacionadas a patologia no ano de 2022.(5) Esse tipo de cancer ¢ predominantemente
observado no sexo feminino. Segundo estimativas brasileiras analisadas pelo Instituto Nacional
de Cancer em 2019, o CT corresponderia a 5,4% do total anual de canceres em mulheres no
triénio de 2020 a 2022, com estimativa de 11.950 novos diagnosticos em mulheres por ano.(6)
Atingiu, nesses conformes, a 5* posi¢cdo entre as neoplasias mais incidentes na populacao
brasileira feminina em 2023, equivalendo a um risco de 12,79 novos casos a cada 100 mil
mulheres e 2,33 para cada 100 mil homens.(7)

Tumores bem diferenciados sdo responsaveis por mais de 95% dos CT,(8) dizendo
respeito principalmente a carcinoma papilifero e folicular. Desenvolvem-se em células
foliculares tireoideanas por meio de alteragdes nos genes codificadores de proteinas da via
quinase proteica ativada por mitogénio (MAPK). As modifica¢des mais comuns sdo mutagdes
em BRAF V600E (60%) e em RAS (15%), seguidas por alteracdo no nimero de copias (13%) e
entdo por rearranjos (12%). Possuem prognodstico favoravel, com 86% dos casos sendo
considerados de baixo risco, apresentando mortalidade inferior a 2%.(9)

Os carcinomas papiliferos de tireoide (CPT) sdo os tumores bem diferenciados mais
encontrados, presentes em 85% dos casos.(10) Algumas caracteristicas histologicas podem
conferir ao CPT maior grau de agressividade, como extensdo extratireoidiana bruta, metastases
para linfonodos cervicais e metastases a distancia.(9,10) Possuem diferentes
variantes histologicas, cujos prognosticos podem ser mais ou menos favordveis. As mais
comuns sdo a classica (74,8%) e a folicular (17,9%), geralmente com padrdo de menor
agressividade.(11) A variante de células altas (3,8%), por outro lado, ¢ a de pior progndstico,
com elevada taxa de recorréncia, invasao e metastase, além de um menor tempo para recidiva
e mortalidade comparativamente maior em relagdo as mais prevalentes (6,7% versus 2,5% da

classica e 0,6% da folicular).(11,12)
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Caracterizados por uma apresentagao indolente, o diagnostico dos CPT costuma se
basear no achado de nédulo tireoideano (NT), podendo estar associado a sinais de compressao,
como rouquidao, disfagia ou dispneia.(13) Na vigéncia de caracteristicas ultrassonograficas
sugestivas de malignidade, os NT podem ter indicacao de bidpsia por pungdo aspirativa por
agulha fina (PAAF).(4,10,14)

A partir da analise citopatologica do material biopsiado, os NT sdo classificados
em grau [ a VI pelo Sistema Bethesda, correspondendo a: (I) ndo diagnoéstico, (II) neoplasia
benigna, (III) atipia de significado indeterminado, (IV) neoplasia folicular, (V) suspeito de
neoplasia maligna e (VI) neoplasia maligna.(15) Na vigéncia de suspeita ou certeza de
malignidade, ¢ recomendada a realizagdo da tireoidectomia. A cirurgia também ¢ uma op¢ao
para casos de potencial maligno incerto (Bethesda III e IV), presenga de sintomas ou noédulos
de tamanho maior ou igual a 4 cm.(14)

A escolha entre tireoidectomia total (TT) ou lobectomia leva em consideracao a
extensdo do tumor e seu grau de malignidade. Tumores maiores de 4 cm associados a extensao
extratireoideana grosseira, metastase linfonodal clinicamente aparente ou metéstase a distancia
indicam a realizagdo de TT. Tumores de 1 a 4 cm sem extensdo extratirecoideana ou metéstase
linfatica podem ser ressecados por lobectomia. A manutengdo de um lobo tireoidiano pode
evitar a necessidade de terapia hormonal exdgena em pacientes com baixo risco na
estratificacdo, melhorando sua qualidade de vida sem impactar negativamente na sobrevida
global.(16)

No procedimento cirirgico, a ressec¢dao tireoidiana pode ser associada ao
esvaziamento cervical (EC). Recomenda-se realizar EC do compartimento central na presenca
de linfonodomegalia identificada por exames de imagem. J4 o EC central profilatico deve ser
considerado diante de tumores primarios avancados ou evidéncia clinica de comprometimento
dos linfonodos cervicais laterais.(10) Alguns autores sugerem a realizacdo de EC central
profilatico em todos os casos, por garantir melhor estadiamento TNM, evitar permanéncia de
lesdao residual e minimizar reabordagens futuras por recidiva local.(17,18) Outros se opoe a
realizagdo devido aos beneficios limitados associados a maiores riscos de complicacdes
cirargicas.(17,19-22)

Complicagdes pos-operatorias (CPO) em tireoidectomias sdo uma preocupacao
significativa devido a complexidade da regido cervical e a proximidade de estruturas vitais.
Dentre as complicagdes mais comuns, destacam-se lesdes de nervo laringeo inferior (NLI),

resultando em disfonia e disfagia, e hipoparatireoidismo, podendo levar a hipocalcemia
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sintomdtica. H4, ainda, o risco de lesdes de nervo laringeo superior (NLS), seroma, fistula,
infeccdo de sitio cirargico (ISC) e hematoma cervical, o qual pode resultar em
comprometimento de vias aéreas, requerendo intervencdo cirtrgica de emergéncia.(23,24)
Essas complicagdes ndo apenas afetam a qualidade de vida do paciente, como também
representam potencial ameaga a sua vida, podendo prolongar o tempo de internagao
hospitalar.(23-25)

Existem associagcdes da extensdo cirirgica com a possibilidade de CPO. Nesse
sentido, a escolha entre o tipo de tireoidectomia, realizagdo de esvaziamento cervical, tamanho
do noédulo e extensdao do tumor podem ser associados a maiores chances de complicagdes.(23—
26) A compreensdo abrangente das complicagdes apds tireoidectomias ¢ essencial para

aprimorar a seguranga e os resultados clinicos desses procedimentos.
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2. OBJETIVOS

e Avaliar o perfil epidemiolédgico dos casos de carcinoma papilifero de tireoide em pacientes
operados no Hospital Universitario Gaffrée e Guinle.

e Avaliar as complicagdes pos-operatorias relacionadas as tireoidectomias.

e Correlacionar os fatores de gravidade da doenga com a ocorréncia de complicagdes.

e Correlacionar a extensdo cirurgica com as complicagdes pds-operatorias.
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3. METODOLOGIA

Estudo observacional transversal do tipo retrospectivo. Incluidos pacientes
submetidos a cirurgias de tireoidectomia no Hospital Universitario Gaffrée e Guinle (HUGGQG),
no periodo de janeiro de 2011 a dezembro de 2021, cujos laudos histopatologicos (LHP) das
pecas cirargicas identificaram carcinoma papilifero de tireoide. Obteve-se aprovacao do Comité
de Etica em Pesquisa da institui¢do, sob inscri¢do 61883722.7.0000.5258.

Os individuos inclusos tiveram seus prontuarios ¢ LHP avaliados. As informagdes
colhidas foram adicionadas em um banco de dados, que continha: (1) data de nascimento, (2)
data da cirurgia, (3) idade no momento da cirurgia, (4) sexo, (5) extensdo cirurgica, (6) tamanho
do nédulo CPT, (7) variante histologica do CPT, (8) extensdo extratireoidiama da doenca, (9)
acometimento linfonodal, (10) presenga de metéstase a distancia, (11) complicagdes cirurgicas,
(12) totalizacdo da cirurgia — para os casos de lobectomia, (13) risco de recidiva — segundo
diretriz de 2015 de American Thyroid Association (ATA).

Foram excluidos do estudo aqueles que possuiam associacdo de CPT com outros
tipos de carcinoma de tireoide. Os pacientes cujos dados contidos nos prontudrios
apresentavam-se incompletos, foram contactados por meio do nimero de telefone e, caso
aceitassem colaborar com a pesquisa, foram questionados sobre as informagdes faltantes.

ApoOs completa a coleta de dados, foi feita uma analise descritiva do perfil
epidemiologico obtido. Em seguida, a presenca de complicagdes cirurgicas foi avaliada,
considerando-se como hipoparatireoidismo a hipocalcemia apds o procedimento, lesdo de nervo
laringeo inferior como a paralisia de prega vocal visualizada a videolaringoscopia e lesdo de
nervo laringeo superior como a ocorréncia de nova alteragdo vocal na auséncia de paralisia de
pregas vocais a videolaringoscopia.

Os dados sobre complicagdes pos-operatdrias foram correlacionados a possiveis
fatores de gravidade pré-estabelecidos - sexo masculino, idade maior ou igual a 55 anos,
histologia agressiva (células altas, células colunares, esclerosante difusa e s6lida), tumor maior
de 4 cm e extensao tumoral local macroscopica - € a extensao cirtrgica - tireoidectomia total e
realizagdo de esvaziamento cervical. Essas varidveis foram avaliadas quanto a significancia
estatistica com uso do teste Qui-Quadrado ou teste exato de Fisher, sendo considerado valores
de p menor que 0,05. A analise foi complementada com calculo do Odds Ratio (OR), para

melhor avaliar a probabilidade de o evento ocorrer.



4. RESULTADOS

4.1. PERFIL EPIDEMIOLOGICO

4.1.1.Caracteristicas gerais dos pacientes
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Duzentos e vinte e trés individuos foram incluidos no estudo, restando 220 apos a

exclusdo de 3 casos, nos quais os LHP identificaram a coexisténcia de CPT e carcinoma

folicular. A Tabela I exibe a distribui¢do por idade e sexo. Nossa amostra foi majoritariamente

composta por menores de 55 anos, incluindo 5 pacientes (2,3%) do grupo pediatrico (< 18 anos).

Tabela 1 — Caracteristicas gerais dos pacientes

CARACTERISTICAS GERAIS N=220
Sexo
Feminino 200 (90,9%)
Masculino 20 (9,1%)
Idade 50,5 (+14,8)
<55 anos 133 (60,5%)
> 55 anos 87 (39,5%)
4.1.2. Tireoidectomia

A representagdo das abordagens cirurgicas ao longo dos anos estd ilustrada na

Figura 1, demonstrando uma média de 20 casos por ano durante a década analisada. Procedeu-

se com TT em 188 individuos (85,5%), enquanto os demais foram submetidos a lobectomia

(32, 14,5%). Desses, 14 necessitaram totalizar a ressec¢do tireoidiana, resultando em

diagnoéstico de CPT em 3 das novas pecas cirargicas.

30
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B Tireoidectomias totais
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Figura 1 — Distribui¢cdo anual das tireoidectomias por CPT
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Entre os 32 submetidos a lobectomia, 29 (90,6%) eram do sexo feminino e 21

(65,6%) possuiam menos de 55 anos. Vinte e trés realizaram PAAF do nodulo CPT antes do

procedimento inicial, com resultados descritos na Figura 2. Oito dos 21 pacientes com idade

inferior a 55 anos foram submetidos a reabordagem, em comparagdo com 6 dos 11 com idade

igual ou superior a 55 anos.

Inconclusivo (Bethesda I)
Benigno (Bethesda II)

Indeterminados (Bethesda III ou IV)

Maligno ou suspeito de malignidade (Bethesda

I 3

I —— 8

V ou VI) I
Nao realizaram PAAF 5 0
0 2 4 6 8

Lobectomias totalizadas

B Lobectomias

Figura 2 — Classificacdes citopatologicas dos pacientes submetidos a lobectomia

I —10

10

As caracteristicas histopatologicas dos 14 reabordados para totalizagdo cirargica

estao detalhadas na Tabela 2. Nodulos com didmetro superior a 4 cm, na auséncia de variante

agressiva, acometimento de capsula e extensdo extratireoidiana foi indica¢do de nova cirurgia

em apenas 1 de 3 casos.

Tabela 2 - Caracteristicas histopatologicas dos pacientes submetidos a lobectomia

. Tamanho . Acometimento Extensiao . ‘s
Variante do CPT No6dulo CPT da capsula extratireoidiana Risco de recidiva
. Niao <4 >4 . . - q o q - q ]
LOBECTOMIAS | Agressiva . Unico Miuiltiplo| Sim Nao | Sim Nao Baixo Intermediario
agressiva | cm cm

Totalizadas 1 13 9 5 11 3 7 7 3 11 8 6
Naio totalizadas 0 18 14 4 16 2 2 16 1 17 15 3
Total 1 31 23 9 27 5 9 23 4 28 22 10

O diagnostico de CPT nas reabordagens ocorreu em 3 individuos com idade igual

ou superior a 45 anos, que possuiam nodulo inicial de variante folicular. Dois desses eram

previamente de risco intermedidrio e apresentavam nodulo de tamanho maior que 4 cm, com

comprometimento da cépsula tireoidiana e extensdo extratireoidiana microscopica. O terceiro

era considerado de baixo risco, sem essas caracteristicas. Um daqueles classificados como risco

intermediario teve seu NT considerado benigno em PAAF anterior ao procedimento inicial, os

demais nao realizaram.
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4.1.3. Esvaziamento cervical

Durante o procedimento cirurgico, 69 pacientes (31,4%) foram submetidos a
esvaziamento cervical (EC). Em todos esses casos, a ressec¢ao do compartimento central foi
realizada, abrangendo os niveis VI e VII. Em 11 individuos, o EC central foi associado ao lateral
unilateral, com 4 submetidos a ressecc¢ao dos niveis Il a IV, 5 a resseccdo estendida ao nivel V
e 2 sem especificagio em LHP ou prontudrio. Por fim, 2 foram submetidos a EC central
associado ao bilateral, um com ressec¢ao dos niveis Il a IV e outro dos niveis I a V — Tabela 3.
Trés pacientes foram submetidos a resseccdo de musculo esternocleidomastoideo e um a
ressec¢do do nervo laringeo inferior e da veia jugular, sem evidéncia de comprometimento
dessas estruturas a analise histopatologica.

Tabela 3 - Esvaziamento cervical
ESVAZIAMENTO CERVICAL

Central isolado 56
Central e lateral unilateral 11*
Niveis II a IV 4
NiveisIIa V 5
Central e lateral bilateral 2
Niveis I a IV 1
NiveisIa V 1

*Dois pacientes ndo possuiam descricdo dos
niveis ressecados

Metéstases para os linfonodos cervicais foram descritas em 29 desses 69 EC,
correspondendo a uma taxa de 13,2% do total da amostra. Predominaram nas cadeias cervicais
centrais, com 27 descrigdes. Observando-se os 56 submetidos ao EC central isolado, 17 (30,4%)
apresentaram lesdo metastatica a analise histopatologica. Ademais, um dos pacientes expostos
ao EC lateral unilateral apresentou somente acometimento central. As cadeias laterais
apresentaram acometimento em 11 casos (11/220, 5,0%), sendo 2 deles de maneira isolada e o
restante associado a acometimento central — Figura 3. Nos submetidos ao EC bilateral, houve

acometimento central e lateral ipsilateral a lesdo.

CENTRAL UNILATERAL

18 9 2

CENTRAL E UNILATERAL

Figura 3 — Metéastases linfonodais de acordo com o compartimento acometido
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4.1.4. Analise histopatologica

De acordo com a andlise dos LHP, as variantes histologicas mais comuns foram as
de menor agressividade: folicular (35,9%), microcarcinoma isolado (33,2%) e cléassica (19,1%).
Em menor quantidade, foram identificadas as variantes solida (4,1%), oncocitica (2,7%),
esclerosante difusa (2,3%), de células altas (1,4%), Warthin-like (0,9%) e de células colunares
(0,4%) — Tabela 4. Entre os que possuiam histologia agressiva (8,2%), apenas 2 apresentavam
idade maior ou igual a 55 anos no momento do diagnostico. Dos demais (16 individuos), 2 eram

pediatricos, um com 6 anos de idade e outro com 17 anos.

Tabela 4 — Caracteristicas histopatolégicas

CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS N=220
Variante histolégica
Maior potencial de agressividade 18 (8,2%)
Solida 9 (4,1%)
Esclerosante difusa 5(2,3%)
Células altas 3 (1,4%)
Células colunares 1 (0,4%)
Menor potencial de agressividade 202 (91,8%)
Folicular 79 (35,9%)
Microcarcinoma isolado 73 (33,2%)
Classica 42 (19,1%)
Oncocitica 6 (2,7%)
Warthin-like 2 (0,9%)

Tamanho dos nodulos CPT

<lcm 73 (33,2%)
>1lcme<4cm 104 (47,3%)
>4 cm 43 (19,5%)
Acometimento da capsula tireoideana 108 (49,1%)
Extensao extratireoideana 57 (25,9%)
Microscopica 54
Macroscopica 3

Invasao angiolinfatica

91 (41,4%)

CPT: carcinoma papilifero de tireoide

As caracteristicas histopatologicas dos CPT estdo representadas na Tabela 4.
Extensdo extratireoidiana esteve presente em 57 (25,9%) pecas analisadas, sendo 54
caracterizadas como acometimento microscopico dos tecidos pré-tireoidianos, feixes
musculares e/ou gordura local. Nos trés casos descritos como extensdo extratireoidiana
grosseira, houve acometimento da traqueia. Um desses apresentou, ainda, extensdo tumoral

para esdfago e outro para nervo laringeo inferior e pele.
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Metastases a distancia ocorreram em 2 individuos. Um paciente apresentou
metastases para 0sso, com envolvimento do quadril e regido craniofacial. O segundo cursou
com metastases pulmonares e 0ssea, acometendo a terceira vértebra lombar.

Avaliados de acordo com o risco de recidiva estabelecido pelo ATA em 2015, os
casos foram classificados em risco baixo, intermedidrio e alto — Figura 4. Risco baixo foi

prevalente na amostra (54,1%), seguido por risco intermediario (41,8%) e alto (4,1%).

Intermediario

41,8%

Figura 4 — Risco de recidiva pelo ATA 2015

4.2. COMPLICACOES POS-OPERATORIAS

No pos-operatdrio, complicagdes cirurgicas estiveram presentes em 49 (22,3%)
casos. Hipoparatireoidismo foi a principal, correspondendo a taxa de 12,7%, seguida por lesdo
de nervo laringeo inferior (9,5%), lesdo de nervo laringeo superior (0,9%), infeccdo de sitio
cirargico (0,9%), fistula (0,9%) e hematoma (0,9%) — Figura 5. As fistulas observadas foram
traqueocutanea e linfatica. Os dois pacientes que evoluiram com hematoma foram submetidos

a intervencgado cirtrgica de urgéncia.

Hematoma [l 2 (0,9%)
Fistula M 2 (0,9%)
Infecgdo de sitio cirtirgico M 2 (0,9%)
Lesdo de nervo laringeo superior [l 2 (0,9%)
Lesdo de nervo laringeo inferior [N 21 (9,5%)
Hipoparatireoidismo [ NN 23 (12,7%)

Figura 5 - Complicacdes cirirgicas

A Tabela 5 apresenta analise detalhada das CPO. Houve menor tendéncia a
complicagdes no sexo masculino (p=0,57; OR=0,59) e maior naqueles de idade avangada

(p=0,59; OR=1,19). Tireoidectomia total (p=0,17; OR=2,20), esvaziamento cervical (p=0,02;
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OR=2,15), ndédulos maiores de 4 cm (p=0,16; OR=1,70), extensdo extratireoidiana
macroscopica (p=0,25; OR=4,35) e variantes de maior potencial agressivo (p=0,24; OR=1,85)
foram associadas a maiores chances de evolu¢ao com CPO, no entanto s6 houve significancia
estatistica em relacao ao EC.

Foram observadas CPO em 31,9% dos individuos submetidos a EC. O
esvaziamento central isolado resultou em complica¢des em 13 dos 56 casos (23,2%). Quando
associado ao EC lateral, 9 entre 13 procedimentos realizados (69,2%) apresentaram CPO: 7 em
EC unilateral (1 em ressec¢do dos niveis I a IV, 4 em ressec¢ao estendida para nivel V e os
dois que ndo foram especificados em portuarios) e os 2 de EC bilateral.

Os pacientes submetidos a resseccdo de nervo laringeo inferior por
comprometimento ou possibilidade de comprometimento tumoral ndo foram contabilizados

como CPO para lesdo do nervo.

Tabela 5 — Comparacio de complicacdo pés-operatoria com fatores de agressividade da doenca e extensio
cirurgica

Com Sem
complicacoes complicacoes Total p-valor OR
(N=49) (N=171)
Sexo
Feminino 46 154 200 0,57 0,59
Masculino 3 17 20
Idade
< 55 anos 28 105 133 0,59 1,19
> 55 anos 21 66 87
Extensao cirurgica
Tireoidectomia Total 45 143 188 0,17 2,20
Lobectomia 4 28 32
Esvaziamento cervical
Realizado 22 47 69 0,02* 2,15
Nao realizado 27 124 151
Tamanho do nédulo CPT
<4 cm 36 141 177 0,16 1,70
>4 cm 13 30 43
Extensao extratireoideana
Microscopica 17 37 54 0,25 4,35
Macroscopica 2 1 3
Variante histolégica
Menor potencial de agressividade 43 159 202 0,24 1,85
Maior potencial de agressividade 6 12 18

CPT: carcinoma papilifero de tireoide
*p < 0,05
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5. DISCUSSAO

O CT apresentou incidéncia crescente nas ultimas décadas, chegando a alcangar,
em 2023, a quinta posi¢ao entre os canceres mais comuns nas mulheres brasileiras. Dados do
Departamento de Informética do Sistema Unico de Satde (DATASUS) mostram aumento
significativo do diagndstico nos tltimos 5 anos no Brasil: entre 2013 e 2017, ha relato de 1.058
novos casos, comparados a 43.900 nos anos de 2018 a 2023.(27) Hipoteses foram formuladas
para explicar tal ascensdo. Nesse contexto, a teoria de um sobrediagnosico pelo uso
indiscriminado de exames de imagem se fortaleceu e, cada vez mais, praticas conservadoras
tém sido adotadas para conter diagndsticos de NT sem importancia clinica.(1-3)

No entanto, segundo Pellegriti et al (28), o aumento na incidéncia de CT tem
ocorrido a custa de CPT, indicando que o sobrediagndstico ndo € a inica justificativa plausivel.
Estudos recentes t€ém mostrado que a maior exposi¢do a fatores cancerigenos - como iodo,
radiagdo e substancias industrializadas - e mudancas na prevaléncia de obesidade, uma vez que
0 excesso de peso se relaciona a um risco aumentado para o tumor, podem estar relacionados
aos crescentes numeros.(28-31)

O diagndstico de CPT em cirurgias realizadas no HUGG durante a década estudada
variou entre 7 casos em 2020 e 30 em 2017, com uma média de 20 diagndsticos por ano. Vale
ressaltar que a pandemia de SARS-CoV-19 cessou a realizagdo de procedimentos cirirgicos
eletivos no Hospital durante o ano de 2020, impactando a andlise. Apesar disso, ndo
encontramos um aumento claro no niumero de diagndsticos, no decorrer da década, que possa
ser atribuido a um sobrediagnéstico pelo uso indiscriminado de ultrassonografia ou pelo
aumento dos fatores de risco. Nossos nimeros podem sugerir uma pratica diagnostica mais
conservadora nos servigos cirurgicos do HUGG, todavia, a analise ndo abrangeu fatores de risco
associados a doenga, sendo necessarios mais estudos na populagdo atendida no Hospital para
compreender melhor esses dados e associa-los aos parametros globais.

Os pacientes avaliados na pesquisa foram majoritariamente mulheres, com idade
média de 50,5 anos no momento do diagnostico. Comparando-se aos dados do DATASUS,
nossa distribui¢ao etaria (60,5% < 55 anos e 39,5% > 55 anos) foi similar a encontrada no Brasil
na ultima década: 58,9% de individuos com menos de 55 anos e 41,1% com 55 anos ou
mais.(27) Apesar de similar a nacional, nossa amostra apresentou percentual de populagao
pediatrica um pouco maior (2,3% versus 1,1%). A presenca de setor pedidtrico e de cirurgia

pediatrica no Hospital avaliado pode ser a explicacao dessa diferenca.
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Em relacdo aos achados histopatologicos, observamos maior prevaléncia de NT de
diametro entre 1 e 4 cm (47,3%), seguidos pelos microcarcinomas (33,2%) e nodulos maiores
de 4 cm (19,5%). A presenca de acometimento da capsula tireoidiana e invasdo angiolinfatica
foi descrita em numero consideravel da amostra, com incidéncia de 49,1% e 41,1%,
respectivamente. Em contraste, a extensdo extratireoidiana foi menos comum (25,9%), com
prevaléncia de acometimento microscopico de estruturas adjacentes. Tanto o acometimento
capsular quanto a extensdo extratireoidiana microscopica tém menor relevancia na
consideragdo de progndsticos desfavoraveis das lesdes tireoidianas.(32) Invasdes vasculares
tém pior progndstico quando ocorrem em multiplos vasos sanguineos (> 4), desde que nao
estejam localizados dentro do parénquima do noédulo tumoral,(10) uma caracteristica nao
avaliada em nossa pesquisa.

Além disso, variantes histologicas mais agressivas representaram 8,2% dos CPT,
sendo mais comuns na faixa etaria entre 18 e 55 anos. A variante solida, caracterizada por maior
propensao a extensao extratireoidiana da doenga,(33) foi a mais frequente, correspondendo a 9
ocorréncias. A variante de células altas, associada a uma taxa elevada de recidiva e mortalidade
em comparacao com as de melhor prognoéstico,(10—12) representou 3 casos em nossa amostra
(1,4%). A variante de células colunares foi observada em 1 individuo, enquanto a esclerosante
difusa esteve presente em 5. A primeira pode resultar em doenca localmente avancada associada
a metastases a distancia, com mortalidade elevada, enquanto a Ultima estd associada a
disseminag¢do intratireoidiana e metastases locais e a distancia.(10,33)

As variantes de menor agressividade, em contraponto, foram responsaveis por
91,8% dos nodulos CPT avaliados, com maior prevaléncia das variantes folicular (35,9%),
microcarcinoma (33,2%) e classica (19,1%). No entanto, em estudo prévio, foi relatada uma
maior incidéncia de microcarcinomas (42,1%), seguida pela variante classica (31,7%) e
folicular (16,0%).(33)

A escolha da extensdo cirtirgica para NT malignos ainda ¢ motivo de debate entre
os cirurgides. Em uma tentativa de facilitar a escolha da abordagem operatéria, o ATA
publicou, em 2015, guideline referente ao manejo clinico-cirargico dos NT, no qual apresenta
recomendacdo forte para realizacdo de tireoidectomia total em casos de ndédulos maiores de 4
cm, com caracteristicas suspeitas de malignidade em ultrassonografia, nodulos indeterminados
suspeitos de malignidade em citologia, carcinoma familiar de tireoide ou historia de exposicao

a radiacdo. Nessa orientagdo, € citada a possibilidade de lobectomia; porém, com indicagdo de
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totalizacdo cirurgica se a presenga de malignidade de risco alto ou intermediario for confirmada
LHP.(10)

Entretanto, embora exista a recomendagdo para completar a resseccao tireoidiana
devido ao risco de recidiva ou manuten¢do de doenga no lobo contralateral, alguns trabalhos
sugerem que, quando adequadamente indicada, a lobectomia pode oferecer sobrevida similar a
TT em pacientes jovens, com tumores de até 4 cm e auséncia de extensao extratireoidiana ou
de metastase linfonodal.(34,35) Adicionalmente, a lobectomia isolada pode reduzir o risco de
complicacdes pos-operatorias e poupar a necessidade de suplementacao exdgena de hormonio
tireoidiano. (16,36)

Nossa amostra foi caracterizada principalmente pela realizacdo de TT (85,5%). Em
relacdo aos submetidos a lobectomia, ndo foi identificado um padrao claro de indicacdo para a
totalizar a ressecg¢do tireoidiana. Observou-se uma tendéncia maior a totalizacdo entre aqueles
de 55 anos ou mais (6 de 11 casos), com extensdo extratireoidiana (3 dos 4), acometimento da
capsula tireoidiana (7 de 9), risco intermediario de recidiva (7 dos 10), presenca de multiplos
noédulos de CPT (3 de 5) e/ou histologia agressiva (1 de 1).

Tamanho nao se mostrou definitivo para indicar a totalizagdo da lobectomia (TL),
uma vez que nodulo maligno maior de 4 cm, na auséncia de variante agressiva, acometimento
de capsula e extensdo extratireoidiana, foi indicagcdo de nova cirurgia em 1 de 3 casos. Devido
a falta de registros completos, a classificacdo Bethesda dos NT previamente ao primeiro
procedimento cirdrgico nao foi considerada. A auséncia de padroniza¢do em relagdo a TL pode
ser atribuida a presenca de multiplos servigos cirtrgicos no HUGG, cada um com diferentes
préticas e experiéncias entre os cirurgides.

As TL que apresentaram CPT na nova peca cirirgica tinham em comum: idade
igual ou superior a 45 anos e variante histologica ndo agressiva. Dos trés, dois foram
classificados como de risco intermedidrio e apresentaram nodulo inicial de tamanho superior a
4 cm, além de acometimento da cépsula tireoidiana e extensdo extratireoidiana microscopica.
Entretanto, o terceiro caso nao exibiu essas particularidades. A analise desses individuos sugere
que jovens menores de 45 anos sem extensdo local da doenga podem ser tratados com
lobectomia isolada. Todavia, ao considerarmos todos aqueles submetidos a TL, ndo foram
identificadas caracteristicas distintivas o suficiente para formular hipoteses, devido ao nimero
limitado de ocorréncia (3 TL com CPT versus 11 TL sem CPT no novo LHP).

Apenas um dos trés mencionados acima havia sido submetido a PAAF prévia, na

qual foi relatado nédulo benigno. A avaliagao citopatoldgica dos nodulos desempenha um papel
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crucial na orientagcdo da abordagem clinico-cirtrgica dos CT. Contudo, é importante ressaltar
que mesmo quando a possibilidade de malignidade ¢ descartada com base na bidpsia (Bethesda
IT), ha uma pequena chance de o nodulo ser diagnosticado como maligno na pecga cirargica,
como observado nesta situacao.(14,37) Isso destaca a importancia de interpretar a PAAF com
prudéncia e considerar outras caracteristicas do NT na avaliagdo pré-operatoria.(37) Em
situacdes de duvida quanto a melhor extensdo cirtrgica, o uso da congelagdo intraoperatoria
pode facilitar a elucidacao do quadro e garantir uma tomada de decisao mais segura.

Outra questdo controversa entre os cirurgidoes ¢ em relagdo ao EC central. O
esvaziamento terapéutico, realizado em pacientes com linfonodos clinicamente acometidos
(N+), ¢ amplamente recomendado, com relato de metéastases em 76% das resseccdes.(10,38)
Por outro lado, o EC profildtico, destinado a pacientes clinicamente sem acometimento
linfonodal (N-) no compartimento central, pode ser indicado na presenga de tumores avancados
ou metastases para linfonodos laterais, embora com recomendagdo fraca. Nos EC em N-, a
presenca de metéstases ocultas pode ser observada em uma porcentagem que varia entre 45,1%
e 64,7%. (10,20,39,40)

Atentando-se a esse contexto, alguns autores sugerem a realizagao rotineira do EC
central profildtico, devido a garantia de melhor estadiamento TNM, a prevencdo da
permanéncia de lesdo residual e a minimizacdao de reabordagens futuras por recidiva.(17,18)
Contudo, outros argumentam que os beneficios da pratica sdo limitados e estdo associados a
maiores taxas de complicagdes cirurgicas, recomendando, portanto, a realizagdo do EC
terapéutico.(17,19-22)

Esvaziamento lateral, em contrapartida, ¢ efetuado em casos de N+, apresentando
maior chance de lesar estruturas cervicais importantes. Esse procedimento pode ser conduzido
de maneira seletiva, envolvendo a ressec¢ao dos niveis Il a IV, radical, com a excisao dos niveis
I a V, da veia jugular, do nervo espinhal acessorio e do musculo esternocleidomastoideo, ou
radical modificada, ressecando os niveis [ a V sem afetar as estruturas nobres adjacentes.(18)
Os niveis Il e IV sdo frequentemente afetados por metastases laterais de CPT. No entanto,
estudos indicam um acometimento também comum do nivel V em pacientes N+, embora o
acometimento do nivel I seja raro. Isso tem gerado discussdes sobre a ampliacdo da extensao
do esvaziamento seletivo dos compartimentos laterais para o nivel V, apesar do risco aumentado
de lesdo do nervo espinhal acessorio.(38,41,42)

Em nossa investigacdo, o EC foi realizado em 69 casos, registrando uma taxa de

13,2% de acometimento linfonodal confirmado em LHP. O compartimento central foi o
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principal alvo, com 27 descrigdes. Avaliando-se os 56 EC centrais isolados, detectamos 17
metastases (30,4%), em contraste com 13 complicagdes cirargicas (23,2%). Apesar da natureza
retrospectiva do estudo impossibilitar a determinagdo se os EC centrais foram profilaticos ou
terapéuticos, os dados sugerem que, mesmo na presenca de suspeicao por parte do cirurgido, os
beneficios da ressec¢do de linfonodos potencialmente metastaticos ndo superaram os riscos a
qualidade de vida dos pacientes. Portanto, talvez o EC central profilatico ndo seja ideal, sendo
crucial realizar uma andlise criteriosa dos procedimentos para garantir melhores resultados aos
proximos individuos a serem tratados no HUGG.

No que diz respeito aos compartimentos laterais, foram descritas metastases em 11
das 13 ressec¢des, sem especificacdo nos relatorios histopatologicos sobre quais niveis foram
afetados. Além disso, os pacientes submetidos a EC apresentaram significativamente mais
complicac¢des do que aqueles que ndo foram expostos ao procedimento (31,9%, 22/69 versus
17,9%, 27/151; p=0,02), com uma incidéncia maior nos esvaziamentos laterais (69,2% contra
23,2% dos EC centrais isolados). Ao analisarmos a dissec¢ao do nivel V (6 casos), observamos
maior frequéncia de CPO em comparagdo aos que ndo foram submetidos & mesma (5/6 versus
2/5). Apesar de ndo termos conseguido avaliar a taxa de metastase para este nivel, constatamos
que sua ressec¢ao aumentou o risco da intervencgao.

Como mencionado previamente, a tireoidectomia ¢ considerada o tratamento
principal para o CT. No entanto, ndo ¢ um procedimento isento de complicagdes cirurgicas.
Entre os 220 submetidos a cirurgia no HUGG na década analisada, 22,3% foram expostos a
complicagdes. Isso corrobora com achados prévios, que relatam taxa de CPO variando entre
16,4% e 66%. (25,36)

Hipoparatireoidismo foi a principal CPO observada em nossa amostra, afetando
12,7% de todos os casos. Devido a proximidade com a tireoide, as glandulas paratireoides estao
suscetiveis a lesdes durante a cirurgia, podendo ocorrer por aquecimento, isquemia ou
mobilizagdo. Esta complicagdo ¢ amplamente documentada na literatura, com incidéncia
variando de 15,6% a 28,8% em tireoidectomias. Geralmente, essas lesOes sdo transitorias e
apresentam melhora em até 6 meses.(24,26,43)

Lesdo de NLI apresenta elevada morbidade, devido a consequente alteragdo na
mobilidade das pregas vocais. Cursa com sintomas como disfonia, disfagia e dispneia, podendo
evoluir, em casos graves, para insuficiéncia respiratoria e necessidade de intubagao
orotraqueal.(44) Apesar da gravidade do quadro, até 80% das ocorréncias apresentam paralisia

transitoria, com retorno da mobilidade das pregas vocais em até 6 meses.(24,44) Entre os
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individuos submetidos a tireoidectomia no HUGG, 9,5% apresentaram paralisia de pregas
vocais, taxa menor do que a descrita na literatura.(43,44)

Responsavel pela inervagdo motora do musculo cricotireoideo, o NLS possibilita a
formacao de sons de alta frequéncia. Lesdes nesse nervo, encontradas em até 58% das situagdes,
resultam em deterioracdo do desempenho vocal.(24,45) Nossa casuistica identificou alteracao
de NLS em 0,9% dos casos. Entretanto, o diagndstico dessa complicagdo ¢ desafiador,
requerendo avaliacdo com o auxilio de eletromiografia laringea para um diagnostico mais
preciso. (24)

Hematoma cervical ¢ uma complicagdo rara, com potencial catastrofico. O acumulo
de sangue na cavidade cervical comprime o sistema vascular e linfatico locais, possibilitando o
extravasamento do liquido intravascular e dificultando a drenagem linfatica. Dessa forma, leva
ao edema e obstrucdo das vias aéreas superiores, podendo ser indicada intervengdo cirurgica
de urgéncia. A maioria dos casos ocorre nas primeiras 6 horas de pds-operatorio, enquanto as
demais podem ocorrer entre a 6* e a 24* horas apos o procedimento.(24,46) No HUGG, houve
0,9% dessa complicacdo na década estudada, com necessidade de abordagem cirurgica em
todos essas. Fistula e infec¢do de sitio cirurgico sdo CPO também de incidéncia rara,
correspondeu a 0,9% de nossa amostra, cada uma.

Considerar o impacto das complicacdes cirargicas na qualidade de vida dos
pacientes ¢ fundamental. Em uma pesquisa recente que avaliou a qualidade de vida apos
tireoidectomia por CT, além dos efeitos fisicos decorrentes da cirurgia, como rouquidao e
fadiga, relatou também um impacto significativo no bem-estar emocional. Sentimentos de
medo, incerteza e angustia, especialmente relacionados a possibilidade de recidiva e ao retorno
as atividades cotidianas, foram comumente mencionados. Nesse estudo, os escores de
sofrimento mental desses individuos foram mais elevados do que os da populacao geral.(36)

Nossos achados corroboraram a hipdtese de que fatores associados a gravidade do
CPT e a extensao cirtrgica podem influenciar as taxas de CPO. Idade superior a 55 anos
representou fator de risco para complicacdo, enquanto sexo masculino apresentou risco 0,59
vezes menor de evoluir com CPO em relagdo ao feminino. Porém, ndo apresentaram
significancia estatistica.

Resseccdes de lesdes mais extensas, com acometimento local, podem apresentar
dificuldade técnica para o cirurgido, além da possibilidade de acometimento de estruturas locais
importantes. Nesse sentido, possuem maiores chances de evoluirem com complicagdes. Em

nosso estudo, confirmando essa teoria, nodulos com didmetro maior que 4 cm, extensao
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extratireoidiana macroscopica e variantes histologicas agressivas foram identificados como
fatores de risco ao desenvolvimento das complica¢des, mas sem significado estatistico.
Cirurgias mais amplas e invasivas, como TT e realizacio de EC, t€ém maior
exposicao de estruturas importantes, elevando riscos de complicagdes. No entanto, apenas o EC
apresentou chance, estatisticamente significativa, de CPO em nossa amostra, como discutido.
Esses achados enfatizam a importancia de uma avaliacdo pré-operatéria cuidadosa para
indicagdes cirurgicas precisas, a fim de minimizar futuras complicagdes apos tireoidectomias.
E importante reconhecer que nossa pesquisa apresenta um viés, por incluimos todos
os pacientes operados em diferentes servigos cirtirgicos do HUGG ao longo de uma década.
Isso significa que tireoidectomias realizadas por cirurgides com diferentes niveis de experiéncia
foram agrupadas para andlise. Uma abordagem mais detalhada, considerando a habilidade
individual dos cirurgides, poderia fornecer uma padronizagao de indicagdes cirtrgicas, além de
previsdo mais precisa das taxas de complicagdes no Hospital. Ademais, ndo avaliamos o
acompanhamento a longo prazo, impossibilitando diferenciarmos as complica¢des entre
provisorias e permanentes. Essas consideragdes destacam a necessidade de estudos futuros que
explorem tais questdes para melhor entender e gerenciar os resultados cirargicos das

tireoidectomias por CPT no HUGG.



31

6. CONCLUSAO

e Identificamos distribui¢cao epidemioldgica similar a descrita na literatura

e As complicagdes pos-operatdrias estiveram presentes em numero consideravel de
pacientes, com maior incidéncia de hipoparatireoidismo e lesdo de nervo laringeo inferior

e Sexo feminino, idade maior que 55 anos, tumores maiores de 4 cm e presenca de extensao
extratireoidiana se mostraram caracteristicas agressivas relevantes para a ocorréncia de
complicagdes cirtrgicas

e Cirurgias mais extensas também estiveram associadas a maior chance de complicagdes,

sendo o esvaziamento cervical um fator significativo
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