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INTRODUCCION

El Cancer diferenciado de tiroides (CDT) es el tipo mas comun de cancer de tiroides,
constituyendo aproximadamente el 90-95 % de todos los casos. Se origina en las células
foliculares de la glandula tiroides y se caracteriza por su variabilidad en presentacion y
pronéstico, que dependen de las alteraciones genéticas, la histologia y la etapa de la
enfermedad al momento del diagndstico (2).

Segun la Sociedad Americana del Cancer, se estima que en el afio 2024 se diagnosticaran
alrededor de 44.020 nuevos casos en los Estados Unidos, con una mayor prevalencia en
mujeres. Este aumento se atribuye en gran medida a la deteccion incidental mediante
estudios por imagenes, principalmente ecografia (3). En Colombia, durante el afio 2022, el
cancer de tiroides se situé como el sexto tipo de cancer mas comun, con 4.885 nuevos
casos diagnosticados, lo que representa el 4,2 % del total de casos de cancer. En términos
de mortalidad, ocup6 el vigésimo lugar, registrando 517 muertes, equivalentes al 0,91 %
del total de fallecimientos por cancer en el pais. La prevalencia a cinco afos alcanzoé 16.797
casos, lo que se traduce en una proporcion de 32,6 por cada 100.000 habitantes (4).

A pesar de su alta incidencia, el CDT generalmente tiene un prondstico favorable, con
elevadas tasas de supervivencia a largo plazo. Sin embargo, una adecuada estadificacion
y tratamiento son esenciales para optimizar los resultados clinicos y reducir la recurrencia
y la morbilidad asociada. La estadificacidn se realiza comunmente mediante el sistema TNM
del American Joint Committee on Cancer (AJCC), que evalua la extension del tumor (T), la
afectacion de ganglios linfaticos (N) y la presencia de metastasis a distancia (M), siendo
fundamental para guiar el tratamiento y establecer un pronéstico preciso (2).

El tratamiento del CDT en Colombia se aborda de manera multidisciplinaria, incluyendo
cirugia, terapia con yodo radiactivo, terapia de supresion hormonal y en los casos de
enfermedad avanzada yodorrefractaria el uso de tratamientos sistémicos dirigidos a blancos
moleculares. Esta guia de practica clinica tiene como objetivo proporcionar
recomendaciones basadas en la evidencia para la estadificacion y tratamiento del CDT en
el contexto colombiano, considerando las particularidades epidemiolégicas y los recursos
disponibles en el pais. Al hacerlo, busca mejorar la calidad del cuidado y los resultados
clinicos de los pacientes con esta enfermedad (2).
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1. ALCANCE Y OBJETIVOS
1.1. Alcance

Esta guia de practica clinica aborda la estadificacion, clasificacion del riesgo y tratamiento
para pacientes adultos con diagndstico de cancer diferenciado de tiroides.

No incluye recomendaciones sobre prevencion, tamizacion, diagnéstico inicial del nédulo
tiroideo, manejo de nodulos clasificados como Bethesda |, I, lll o IV, tratamiento de
complicaciones quirurgicas, ni cuidados paliativos.

1.2. Objetivos
Objetivo general

Formular recomendaciones informadas en la evidencia para la estadificacion, estratificacion
del riesgo y tratamiento del cancer diferenciado de tiroides en pacientes adultos, con el fin
de reducir la variabilidad injustificada en la practica clinica, minimizar el sobretratamiento,
disminuir el riesgo de recaida y mejorar la calidad de vida.

Objetivos especificos

e Estandarizar las pautas para la adecuada estadificaciéon de los pacientes con
diagnéstico de cancer diferenciado de tiroides Bethesda V o VI.

o Establecer con base a la mejor evidencia disponible la efectividad y seguridad de la
vigilancia activa y la cirugia para los pacientes con sospecha de cancer diferenciado
de tiroides Bethesda V o VI.

e Establecer con base a la mejor evidencia disponible la efectividad y seguridad de la
adyuvancia en pacientes con cancer diferenciado de tiroides llevados a
tiroidectomia.

o Establecer con base a la mejor evidencia disponible la efectividad y seguridad de

los tratamientos usados en los pacientes con cancer diferenciado de tiroides
metastasico.
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1.3. Usuarios diana

Esta guia de practica clinica esta dirigida a profesionales de la salud involucrados en el
manejo de los pacientes con cancer diferenciado de tiroides: endocrindlogos,
endocrindlogos oncélogos, cirujanos de cabeza y cuello, médicos nucleares, oncologos
clinicos, oncologos radioterapicos y meédicos en primera o segunda especialidad
oncologica. También estd destinada a médicos generales, personal de enfermeria,
auditores y tomadores de decisiones en el ambito de la salud.

1.4. Poblacion
La poblacién diana de esta guia incluye a pacientes adultos con nddulo tiroideo y
diagnéstico citolégico Bethesda V o VI, asi como a aquellos con confirmacion diagndstica
de cancer diferenciado de tiroides (carcinoma papilar o carcinoma folicular).
No se incluyen mujeres embarazadas ni personas menores de 18 afos.

1.5. Ambito asistencial
Esta guia tiene aplicacion en instituciones de salud de mediana y alta complejidad que

cuenten con servicios oncoldgicos, incluyendo diagndstico, tratamiento y seguimiento de
pacientes con cancer diferenciado de tiroides.

12



2. COMO USAR ESTA GUIA

Cada pregunta clinica presenta un grupo de recomendaciones y puntos de buena practica
que brindan orientaciones para el manejo de los pacientes con cancer diferenciado de
tiroides. Cada recomendacion presenta la certeza de la evidencia con base en el sistema
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development, and Evaluation) (Tabla
1). Las recomendaciones incluyen la fuerza de la recomendacion segun el sistema GRADE
(Tabla 2).

Tabla 1. Certeza de la evidencia de acuerdo con el sistema GRADE

Certeza de la evidencia Interpretacion

Alta o8P Alta confianza en la coincidencia entre el efecto real y el estimado.

Moderada confianza en la estimacion del efecto. Hay posibilidad

Moderada @©®0O de que el efecto real esté alejado del efecto estimado.

Confianza limitada en la estimacion del efecto. El efecto real puede

Baja @O0 estar lejos del estimado.

. Poca confianza en el efecto estimado. El efecto verdadero muy
Muy Baja @000 probablemente sea diferente del estimado.
Fuente: adaptado de Aguayo-Albasini JL, Flores-Pastor B, Soria-Aledo V. GRADE System:
Classification of Quality of Evidence and Strength of Recommendation. Cirugia Espafiola (English
Edition). 2014;92(2):82-8 (5)

Tabla 2. Fuerza de la recomendacion de acuerdo con el sistema GRADE

Fuerza de la Recomendacion ‘ Significado

Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las
consecuencias indeseables.

Fuerte a favor
Se recomienda hacerlo

Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las
consecuencias indeseables. Es probable que nuevos estudios
Condicional a favor cambien la recomendacion.

Se sugiere hacerlo

Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las|
consecuencias deseables. Es probable que nuevos estudios
Condicional en contra cambien la recomendacién de no realizar la recomendacion.

Se sugiere no hacerlo
Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las
consecuencias deseables.

Se recomienda no hacerlo

v Punto de buena practica
Fuente: adaptado de Guyatt G, Oxman AD, Akl EA, Kunz R, Vist G, Brozek J, et al. GRADE
guidelines: 1. Introduction—GRADE evidence profiles and summary of findings tables. J Clin
Epidemiol. 2011;64(4):383-94 (6)
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3. RESUMEN DE RECOMENDACIONES

Las recomendaciones trazadoras se identificaron con este simbolo . para facilitar su
implementacion.

Pregunta clinica 1. 4, Cual es la efectividad y seguridad de la vigilancia activa y la cirugia
para los pacientes con sospecha de cancer diferenciado de tiroides Bethesda V o VI?

N.°

Recomendacion

Se sugiere realizar vigilancia activa en los pacientes con cancer

diferenciado de tiroides, uUnicamente si se cumplen los criterios
establecidos y se asegura un seguimiento clinico adecuado para el
paciente. En ausencia de estas condiciones, se sugiere optar por la
intervencion quirurgica.

Los criterios para considerar vigilancia activa son:

1.Pacientes con cancer diferenciado de tiroides, de tamafio <1 cm, con
caracteristicas ecograficas de bajo riesgo y ausencia de diseminacion
extratiroidea o metastasis ganglionares

2. Acceso a ecografia de alta calidad

3. Preferencia del paciente

4. Si existen dudas de extension realizar tomografia con contraste

5. Considerar la necesidad de desplazamiento del paciente de acuerdo
con su procedencia.

Nota: La vigilancia activa también sera una opcién valida para aquellos
pacientes con cancer diferenciado de tiroides que se consideren de alto
riesgo quirurgico.

Recomendacion condicional a favor
Certeza de la evidencia muy baja @ OO0
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Pregunta clinica 2. 4Cual es el rendimiento operativo de las pruebas de estadificacion
prequirdrgica en los pacientes con sospecha diagnéstica de cancer diferenciado de tiroides
Bethesda V o VI

N. | Recomendacién

Se recomienda realizar ecografia de cuello en todos los pacientes
diagnosticados con cancer diferenciado de tiroides con la finalidad de
2 conocer si existe extension extratiroidea local o ganglionar para guiar la
planificacion quirurgica.

Recomendacion fuerte a favor.

Certeza de la evidencia muy baja @OQOQO

Se sugiere realizar tomografia axial computarizada o resonancia
magnética nuclear, preferiblemente con contraste, en pacientes
diagnosticados con cancer diferenciado de tiroides que presenten tumores
>4 cm, sospecha de compromiso de estructuras adyacentes a la tiroides,

3 . !

no valorables mediante ecografia.

Recomendacién condicional a favor

Certeza de la evidencia muy baja @OQOQO

Se recomienda realizar laringoscopia indirecta en todos los pacientes
4 diagnosticados con cancer diferenciado de tiroides con indicacion

quirdrgica.

Recomendacion fuerte a favor

Basada en consenso de expertos

Se sugiere realizar nasolaringoscopia, con biopsia si se considera
necesario, en los pacientes diagnosticados con cancer diferenciado de
5 tiroides que presenten disfonia en el transcurso de la enfermedad, paralisis
de las cuerdas vocales o estudios imagenoldgicos con sospecha de
compromiso del surco traqueoesofagico.

Recomendacion condicional a favor
Basada en consenso de expertos

Se sugiere realizar endosonografia en los pacientes diagnosticados con
cancer de tiroides que presenten sospecha de invasion esofagica para
permitir una visualizacién detallada de las capas de la pared esofagica, de
la relacion del tumor tiroideo con el eséfago y otros 6rganos adyacentes, y
facilitar la guia para biopsias de areas sospechosas.

Recomendacioén condicional a favor
Basada en consenso de expertos
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N.°

Recomendacion
Se sugiere realizar broncoscopia en los pacientes diagnosticados con
cancer de tiroides que presenten sospecha de invasion de las vias
respiratorias, con el objetivo de evaluar la extension de la invasion.

Recomendacion condicional a favor.
Basada en consenso de expertos

Pregunta clinica 3. 4 Cual es la efectividad y seguridad de la adyuvancia en pacientes con
cancer diferenciado de tiroides llevados a tiroidectomia?

Recomendacién
Se recomienda NO emplear de forma rutinaria la ablacion con yodo
radiactivo en pacientes adultos (>18 afios) diagnosticados con cancer
diferenciado de tiroides de bajo riesgo de recaida quienes han sido
sometidos a tiroidectomia total. El bajo riesgo incluye a pacientes con
tumores unifocales pT1 o pT2, con margen de seccién negativo o
compromiso microscopico limitado al margen anterior, sin compromiso
ganglionar (NO) o con compromiso ganglionar limitado a 5 ganglios con foco
tumoral <2 mm sin extension extra ganglionar.

Recomendacion fuerte en contra
Certeza de la evidencia baja @OQO

Se sugiere realizar una junta interdisciplinaria para definir la conducta
terapéutica a seguir cuando no sea posible clasificar al paciente con
diagnéstico de cancer diferenciado de tiroides en un nivel de riesgo bajo o
alto.

Recomendacion condicional a favor
Basada en consenso de expertos

10

Se recomienda adyuvancia con yodo radiactivo con una actividad de 3,7
GBqg (100 mCi) en pacientes con cancer diferenciado de tiroides de alto
riesgo de recaida acorde a los criterios de ATA.

Recomendacion fuerte a favor
Basada en consenso de expertos

La decision de utilizar yodo radiactivo en pacientes con cancer diferenciado
de tiroides debe basarse en la evaluacion de factores clinicos individuales
(como la extensién del tumor primario, la histologia, las metastasis en los
ganglios linfaticos, la tiroglobulina posoperatoria y la edad en el momento
del diagnostico) y si estos predicen un riesgo significativo de recurrencia,
metastasis a distancia o mortalidad especifica.

Punto de buena practica
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N.°

Recomendaciéon
Se debe comunicar de manera clara y comprensible, al paciente
diagnosticado con cancer diferenciado de tiroides, los riesgos y beneficios
asociados al uso de yodo radiactivo tras la tiroidectomia, previo a la toma
de decision respecto a su aplicacion.

Punto de buena practica

11

Se recomienda la terapia de supresion de la hormona estimulante de la
tiroides (TSH) mediante la administracion de levotiroxina sédica con metas
de supresion inicial de TSH acorde al riesgo estimado de recaida asi: en
pacientes con riesgo bajo de recaida entre 0,5y 2,0 mU/L.; en pacientes
de riesgo intermedio entre 0,1-0,5 mU/L y en los pacientes con alto riesgo
de recaida el nivel de supresion recomendado es de 0,1 mU/L. Con el fin
de reducir el riesgo de recurrencia del cancer.

Recomendacion fuerte a favor
Certeza de la evidencia baja @O0

[~

La supresion de la hormona estimulante de la tiroides (TSH) debe ser
individualizada basandose en las caracteristicas clinicas especificas de
cada paciente, incluyendo el riesgo de recurrencia, respuesta al tratamiento
inicial y condiciones clinicas del paciente. En pacientes con riesgo bajo o
intermedio de recaida que logren respuesta excelente, la meta de THS
puede estar entre 0,5y 2,0 mU/L.

Punto de buena practica

Pregunta clinica 4. ;Cual es el rol pronéstico de las escalas de estratificacion del riesgo
para la prediccion de recaida en pacientes con cancer diferenciado de tiroides?

N.°

12

Recomendacién
Se recomienda aplicar el sistema tumor, ganglio, metastasis (TNM) para
describir el estadio del cancer diferenciado de tiroides.

Recomendacion fuerte a favor.
Basada en consenso de expertos

13

Se recomienda utilizar la escala ATA 2015 (propuesta por la Sociedad
Americana de la Tiroides) para evaluar el riesgo de recaida de los
pacientes con diagndstico de cancer diferenciado de tiroides.

Recomendacion fuerte a favor
Basada en consenso de expertos

Nota: al momento de la redaccion de la presente guia se encuentra en fase
de publicacion la versién ATA 2025.
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En pacientes con cancer diferenciado de tiroides con metastasis a

distancia se debe explorar la presencia de genes de fusion NRTK o

E RET/PTC cuando no se detecten mutaciones en BRAF con el objetivo de
dirigir el tratamiento sistémico con inhibidores especificos.

Punto de buena practica

Pregunta clinica 5. ¢ Cual es la efectividad y seguridad de los tratamientos usados en los
pacientes con cancer diferenciado de tiroides metastasico a distancia?

N.° Recomendacion

En pacientes con cancer diferenciado de tiroides que presenten metastasis

a distancia (cerebro, hueso, pulmén) se sugiere administrar una actividad
de yodo radiactivo entre 3,7 GBq (100 mCi) y 7.4 GBq (200 mCi). Esta
dosis debe discutirse en una junta multidisciplinaria siempre que sea

14 posible.
Recomendacion condicional a favor
Basada en consenso de expertos
Se sugiere realizar tiroidectomia total antes de administrar yodoterapia en
los pacientes con cancer diferenciado de tiroides que presenten
enfermedad metastasica a distancia. La decision de realizar una
15 tiroidectomia total en este escenario se debe basar en una evaluacién

cuidadosa del riesgo-beneficio.

Recomendacion condicional a favor

Basada en consenso de expertos

La decisiéon de realizar tiroidectomia total en los casos de enfermedad
E localmente avanzada en presencia de metastasis a distancia debe ser
v

discutida en una junta multidisciplinaria, asi como la decision de usar de
terapias con intencién neoadyuvante.

Punto de buena practica
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Se sugiere el siguiente orden para el tratamiento de los pacientes con
cancer diferenciado de tiroides y enfermedad metastasica: la escision
quirurgica de la enfermedad locorregional en pacientes potencialmente
curables, seguido de la yodoterapia y la terapia de supresion de TSH con
hormona tiroidea. La terapia sistémica con inhibidores de quinasas se
recomienda especialmente para pacientes con enfermedad macroscopica
refractaria a yodo y progresiva. En pacientes con enfermedad refractaria a
yodo pero con baja carga tumoral y muy lenta o no progresion o estabilidad
se recomienda la vigilancia activa.

Recomendacion condicional a favor
Basada en consenso de expertos

17

Se sugiere que para el tratamiento de los pacientes con cancer
diferenciado de tiroides y enfermedad metastasica a distancia la decision
de tratar quirargicamente la recurrencia por enfermedad locorregional de
cuello sea considerada para aliviar sintomas por compromiso local y
prevenir la obstruccion del tracto aerodigestivo.

Recomendacion condicional a favor
Basada en consenso de expertos

18

Se recomienda considerar el tratamiento con lenvatinib (24 mg/dia) en
pacientes adultos con cancer diferenciado de tiroides localmente
avanzado no operable o con compromiso metastasico a distancia
refractario al tratamiento con yodo radiactivo con sintomas por efecto de
masa Yy/o progresion radiolégica determinada por comparacion de
imagenes con un intervalo de tiempo entre ambas de maximo 14 meses*

*Segun el intervalo de tiempo utilizado en el estudio pivotal de la molécula.

Recomendacion fuerte a favor
Certeza de la evidencia baja @OQO

19

Se recomienda considerar el tratamiento con sorafenib (800 mg/dia en
dosis repartida cada 12 horas) en pacientes mayores de 18 afios con
cancer diferenciado de tiroides localmente avanzado no operable o
metastasico, refractario al yodo radiactivo, con sintomas por efecto de
masa y/o progresiéon de la enfermedad por comparacién de imagenes con
un intervalo de tiempo entre ambas de maximo 14 meses.

Recomendacion fuerte a favor
Certeza de la evidencia baja @®OO
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Se sugiere el uso de cabozantinib como una alternativa a discutir en junta
multidisciplinaria, para el tratamiento de pacientes adultos con cancer
diferenciado de tiroides metastasico a distancia, refractario al tratamiento
con yodo radiactivo, que hayan recibido previamente sorafenib y/o
lenvatinib.

Nota: Al momento de emitir esta recomendacion, cabozantinib no cuenta
con la aprobacién del INVIMA para tratamiento del carcinoma diferenciado
de tiroides, por lo que su prescripcion debe contemplarse en el marco del
uso off-label.

Recomendacion condicional a favor
Certeza de la evidencia muy baja @O OO

La decisién de elegir entre lenvatinib o sorafenib como primera alternativa
en pacientes con cancer diferenciado de tiroides y enfermedad yodo-
refractaria, preferiblemente debe ser tomada en junta médica
multidisciplinaria evaluando entre otros aspectos las caracteristicas de los
pacientes, el perfil de eventos adversos y la carga de enfermedad/
velocidad de progresion.

Punto de buena practica

En pacientes adultos con diagnéstico confirmado de cancer diferenciado
de tiroides metastasico a distancia deben realizarse evaluaciones
periddicas con imagenes transversales que permitan evaluar la respuesta
al tratamiento, y detectar oportunamente la progresion de la enfermedad.
Para la comparacion de imagenes se debe emplear los criterios RECIST
1.1 (Criterios de Evaluacién de la Respuesta en Tumores Sdélidos). En
pacientes que estan recibiendo tratamiento con inhibidores multiquinasa,
es necesario monitorear los eventos adversos mediante examen fisico,
pruebas de laboratorio y electrocardiogramas, ajustando el manejo
terapéutico segun sea necesario.

Punto de buena practica

El manejo de los pacientes adultos con diagndstico confirmado de cancer
diferenciado de tiroides metastasico a distancia debe ser realizado por un
equipo multidisciplinario que incluya endocrindlogos, cirujanos de cabeza
y cuello, oncélogos, médicos nucleares y otros especialistas segun se
requiera para determinar el mejor enfoque terapéutico individualizado.

Punto de buena practica
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Para pacientes adultos con diagndstico confirmado de cancer diferenciado
de tiroides metastasico a distancia, se recomienda utilizar IMRT
(radioterapia de intensidad modulada) como terapia primaria o
postoperatoria, especialmente en casos de compromiso del sistema
nervioso central o hueso.

Nota: Es fundamental realizar un seguimiento clinico continuo para evaluar
la respuesta al tratamiento.

Recomendacion fuerte a favor
Basada en conceso de expertos

21




4. ALGORITMOS CLIiNICOS

Algoritmo 1.Clasificacion de las neoplasias derivadas de células foliculares

< Neoplasias derivadas de células )

foliculares

'

Benignas

Y

Neoplasias de
bajo riesgo

,

‘ Meoplarias malignas

v

Carcinoma Papilar
de Tiroides

Y

Subtipos
de Carcinoma
Papilar de
Tiroides

Fuente: elaboracion propia.
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Algoritmo 2. Ruta terapéutica basica de pacientes con Cancer Diferenciado de Tiroides
localizado

/ N
{ Diagnéstico inicial de CDT |

N A
=4 cm - Menor o igual de 4 cm <1em
-Multicentricidad unifocal _Unifocal
-Extension extratiroidea -Sin extension extratiroidea _Baio riesqo
-cN+ (ganglios positivos) -cNO (ganglios negativos) | g
v l l i ) v

Considere vaciamiento ganglionar®

. i

‘ Evaluacion del riesgo y estadificacion ‘

l

‘ Supresion de TSH acorde al riesgo de recaida

Tiroidectomia total ‘ Hemitiroidectomia Vigilancia activa

. l , i

Enfermedad Alto riesgo de Riesgo |ntefmedlo Bajo riesgo de recaida
persistente recaida de recaida
v \d l l
S ~ ~ / |E} — : ~
| Discutir opciones de fratamiento™ | [ Adyuvancia conyodo | | IStulir adyuvancia con ]| Vigilancia activa ]
\ )\ I\ yodo /A J
N AN SN N /
*Opciones de tratamiento:
-Cirugia en pacientes con lesiones unicas o escasas *\faciamiento ganglionar en los casos de sospecha o
-Terapia con yodo radiactivo confirmacion de compromiso

-Radioterapia
-Tratamiento con inhibidores de quinasas

Fuente: elaboracién propia. Siglas: CDT: Cancer Diferenciado de Tiroides; cN+: Estado clinico nodal
positivo (presencia de ganglios linfaticos con metastasis); cNO: Estado clinico nodal negativo
(ausencia de ganglios linfaticos con metastasis); TSH: Hormona Estimulante de la Tiroides.
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Algoritmo 3.Cancer Diferenciado de Tiroides metastasico refractario al yodo radiactivo

CDT avanzado/metastasico refractario al yodo radiactivo (RAI)

Estudio de mutaciones en BRAF
En los casos negativos (BRAF wt) estudios para genes de fusién

! I

v
¥ 4 v
Enfermedad estable Enfermedad progresiva o o .
Lesién unica Lésion multiple
Vigilancia activa l l A 4 v
Terapia locorregional Terapia sistémica: terapia dirigida en
l Lesién unica Lésion maltiple presencia de genes de fusion ( larotractinib
- . o selpercatinib)
Ausencia de genes de fusion (lenvatinib o
Imédgenes transversales cada 3-6 meses, si Ia v ceEEE
/enfermedad es estable repetir imagenes a Ios& )
[ 12 meses Terapia sistémica: terapia
Terapia locorregional
l Niveles séricos periddicos de Tg y TgAb | C P &9 } dirigida en presencia de genes
\ Opcional: FGD-PET-TC (tomografia por emision | de fusion ( larotractinib o v

de positrones con ﬂuoro—2—desoxn—D—glucosaw /
\ selpercatinib) /" Opcion después de ™
— ,,/ . lenvatinib y sorafenib:
- Ausencia de genes de fusion \ cabozantinib /
(lenvatinib o

sorafenib)
v

|:| ‘Otrcs aspectos de manejo ‘ /IOp:ifm después dé\

lenvatinib y sorafenib: |

cabozantinib
Fuente: Elaboracion propia con datos de Filetti S, Durante C, Hartl DM, Leboulleux S, Locati LD, Newbold K, et al. ESMO Clinical Practice Guideline update on the
use of systemic therapy in advanced thyroid cancer. Annals of Oncology. 2022;33(7):674—84 (7). Siglas: CDT: Cancer Diferenciado de Tiroides; FDG-PET-TC:
Tomografia por Emisién de Positrones con Fluor-2-desoxi-D-glucosa/Tomografia Computarizada; PET-FDG: Tomografia por Emisién de Positrones con Fluor-
desoxi-glucosa; RAI: Yodo Radiactivo; Tg: Tiroglobulina; TgAb: Anticuerpos antitiroglobulina; BRAF wt: ausencia de mutaciones en el gen BRAF; BRAF: proto-
oncogén que codifica para una serina-treonina quinasa denominada B-Raf (B-Rapidly Accelerated Fibrosarcoma).

Categorias generales o estratificacion ‘

*Considerar uso de PCT-FGD en pacientes con alta carga
tumoral, elevacién marcada/acelerada de tireglobulina

Terapia anticancerigena sistémica ‘
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5. METODOLOGIA

Esta GPC se elaboré mediante una aproximacion metodoldgica rigurosa y participativa. El
Grupo Desarrollador de la Guia (GDG) estuvo conformado por un equipo multidisciplinario
de expertos clinicos y metodoldgicos del Instituto Nacional de Cancerologia. Los expertos
clinicos, seleccionados por su experiencia y liderazgo en areas como cirugia de cabeza y
cuello, endocrinologia, medicina nuclear y patologia oncolégica, participaron en todas las
etapas clave del proceso, desde la definicién de preguntas clinicas hasta la formulacion de
recomendaciones. Por su parte, los expertos metodoldgicos aportaron su conocimiento en
epidemiologia clinica, revisiones sistematicas y medicina basada en evidencia, asegurando
el rigor técnico y cientifico del documento.

Para garantizar la transparencia del proceso, todos los miembros del GDG declararon sus
potenciales conflictos de interés mediante un formato preestablecido. Un comité
independiente evaluo6 estas declaraciones y determiné el nivel de participacion adecuado
para cada miembro. Adicionalmente, se socializaron los alcances, objetivos y preguntas
clinicas con actores clave como sociedades cientificas, asociaciones de pacientes y el
Ministerio de Salud. Este proceso incluyd la publicacién de un resumen ejecutivo en la
pagina web institucional y la recepcion de observaciones a través de un formulario virtual.

La formulacion de las preguntas clinicas se realizé siguiendo el formato PICO (Poblacion,
Intervenciéon, Comparador y Resultados). Estas preguntas fueron priorizadas considerando
factores como variabilidad injustificada en la practica clinica, disponibilidad de nueva
evidencia y costos asociados. Los desenlaces relevantes fueron definidos utilizando el
sistema GRADE, que permite clasificar su importancia en una escala Likert del 1 al 9. Este
enfoque facilitd la identificacion de desenlaces criticos para la toma de decisiones clinicas.

La revisiéon sistematica de la evidencia incluyd estrategias exhaustivas para identificar
revisiones sistematicas (RSL) y ensayos clinicos aleatorizados (ECA). Las busquedas se
realizaron en bases especializadas como OVID Medline, Embase y Cochrane Library,
complementadas con literatura gris y consultas a expertos. Los estudios seleccionados
fueron evaluados por su calidad utilizando herramientas como AMSTAR-2 para RSL y la
"Risk of Bias Tool 2.0" para ECA. La sintesis de los hallazgos se presenté mediante perfiles
GRADE que clasificaron la certeza de la evidencia en niveles alta, moderada, baja o muy
baja.

Finalmente, las recomendaciones fueron formuladas empleando el sistema GRADE,
considerando el balance entre beneficios y riesgos, certeza de la evidencia y preferencias
de los pacientes. Estas recomendaciones fueron sometidas a consenso formal mediante el
método DELPHI modificado. Ademas, se incorporaron perspectivas de pacientes mediante
una revision sistematica sobre sus valores y preferencias y sesiones con grupos nominales
representativos. La guia fue revisada por pares externos independientes para garantizar su
rigor metodolégico antes de su publicacién e incluyd un modulo para facilitar su
implementacion practica en el sistema de salud.
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